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1. INTRODUCCION AL SISTEMA VNS THERAPY

Para obtener una lista de simbolos y términos de glosario usados
con el sistema VNS Therapy, visite la pagina web
www.livanova.com.

1.1. Breve descripcion del dispositivo

111 El sistema VNS Therapy

El sistema VNS Therapy® de LivaNova®, utilizado para la
estimulacion del nervio vago, consta del generador implantable de
VNS Therapy, la derivacion y el sistema de programacioén externo
utilizado para modificar los ajustes de estimulacién. El generador
es un generador de impulsos implantable y multiprogramable que
suministra senales eléctricas al nervio vago. El generador de
impulsos se encuentra herméticamente sellado en una caja de
titanio y se acciona mediante una unica bateria. Las sefales
eléctricas se transmiten del generador de impulsos al nervio vago
mediante la derivacién. La derivacion y el generador de impulsos
conforman la parte implantable del sistema VNS Therapy.

El sistema de programacién externo incluye la sonda de
programacion, el software de programacién y un ordenador
compatible. Este software permite al médico colocar la sonda de
programacion sobre el generador de impulsos para leer y modificar
los ajustes del dispositivo.

1.1.2. Contenidos del Paquete

m  Generador: 1 generador y 1 destornillador hexagonal

m Derivacién: 1 derivacion y al menos 4 fijadores

2
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1.2. Uso previsto e indicaciones

VNS Therapy puede prescribirse para diversas indicaciones y usos.
La Tabla 1 es una matriz de compatibilidad de los diferentes
modelos del dispositivo y sus respectivas indicaciones y usos
previstos.

Tabla 1. Matriz de compatibilidad

Indicaciones Uso previsto

Modelo Epilepsia Depresion Taq:l‘::::Irdia
100 X X B
101 X X B
102 X X _
103 X X B
104 X X B
105 X X B
106 X _ X

1.2.1. Depresion

El sistema VNS Therapy esta indicado para el tratamiento de la
depresion crénica o recurrente en pacientes que padecen un
episodio depresivo grave resistente o intolerante al tratamiento.

1.2.2. Epilepsia

El sistema VNS Therapy esta indicado como terapia
complementaria para la reduccién de la frecuencia de crisis en
pacientes cuyos trastornos epilépticos estan dominados por crisis
parciales (con o sin generalizacion posterior) o crisis generalizadas
que no responden a la medicacion antiepiléptica.

AspireSR™ (SR de Seizure Response, respuesta a crisis) cuenta
con la funcién de estimulacién automatica, destinado a pacientes
que sufren crisis asociadas con aumentos de la frecuencia
cardiaca, lo que se conoce como taquicardia ictal.
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1.2.2.1. Deteccidn de taquicardia ictal

Clinicamente, la taquicardia sinusal se considera un aumento
normal de la frecuencia cardiaca por encima de los 100 latidos por
minuto (Ipm) con fines fisioldgicos (por ejemplo, el ejercicio). A
efectos de identificar a los pacientes que pueden beneficiarse del
uso de la funcion de estimulacion automatica del generador modelo
106, la taquicardia ictal se define como un aumento de la
frecuencia cardiaca durante una crisis, especificamente desde una
frecuencia cardiaca de referencia hasta otra mayor que 100 Ipm 'y
que es al menos un 55 % o 35 Ipm mayor que la de referencia.

LivaNova recomienda que la deteccion de la taquicardia ictal se
realice con datos objetivos (por ejemplo, registros hospitalarios de
constantes vitales, datos de telemetria, registros de tiras de
frecuencia de ECG, registros Holter o registros de EEG/ECG en
video).

A continuacion se indica un procedimiento sencillo para determinar
si la taquicardia ictal esta presente en un registro de EEG/ECG:
1. Vaya al comienzo de la crisis.

2. \Verifique que la visualizacién en pantalla tiene 10 segundos de
duracion.

3. Vuelva atras hasta aproximadamente 1-5 minutos antes de que
comenzara la crisis.

4. En el canal ECG del registro de EEG, cuente el numero de
ondas R que se produjeron en el intervalo de 10 segundos y
multiplique por 6 para obtener la frecuencia cardiaca de
referencia.

5. Vuelva al comienzo de la crisis y cuente el nimero de ondas R
producidas durante 10 segundos después de empezar la crisis.
Utilice los 10 segundos que incluyan la frecuencia cardiaca
maxima alcanzada durante el primer minuto de la crisis.
Multiplique por 6 para obtener la frecuencia cardiaca ictal.

6. Sila frecuencia cardiaca ictal es mayor que 100 y, al mismo
tiempo, un 55 % o 35 Ipm mayor que la frecuencia cardiaca de
referencia, el paciente cumple los criterios para tener
taquicardia ictal.

Como alternativa, se puede usar una seccion diferente del registro
de ECG para calcular la frecuencia cardiaca preictal:

»  Obtenga la frecuencia cardiaca promedio simple de al menos
dos lapsos de tiempo sin crisis y que se hayan producido al
menos 12 horas después o 1 hora antes de una crisis, con el
paciente en el mismo estado que al comienzo de la crisis.

4
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Obtenga la frecuencia cardiaca promedio simple de al menos
dos mediciones clinicas de la frecuencia cardiaca del paciente
mientras se encuentra sentado en la clinica, medidas con al
menos 5 minutos de diferencia. Estas deben realizarse al
menos 12 horas después o 1 hora antes de una crisis.

1.3. Contraindicaciones

Vagotomia: el sistema VNS Therapy no puede aplicarse en
pacientes tras una vagotomia cervical izquierda o bilateral.

Diatermia: no emplee diatermia de onda corta, diatermia de
microondas ni diatermia con ultrasonidos terapéuticos (de aqui
en adelante denominadas diatermia de forma genérica) en
pacientes en los que se haya implantado un sistema

VNS Therapy. Esta contraindicacion no incluye los ultrasonidos
de diagnéstico.

La energia emitida mediante diatermia puede concentrarse

o reflejarse en productos implantados, como el sistema

VNS Therapy. Esta concentracion o reflexion de energia puede
generar calentamiento.

Las pruebas indican que la diatermia puede causar un
calentamiento del sistema VNS Therapy muy por encima de las
temperaturas necesarias para la destruccion de tejido.

El calentamiento del sistema VNS Therapy resultante de la
diatermia puede provocar dafios temporales o permanentes en
tejidos, nervios o el sistema vascular. Este dafio puede causar
dolor o molestias, pérdida de la funcién de las cuerdas vocales
e incluso la muerte si se producen dafios en los vasos
sanguineos.

Como la diatermia puede concentrar o reflejar su energia sobre
o desde un objeto implantado de cualquier tamanio, existe
peligro de calentamiento cuando algun fragmento del sistema
VNS Therapy, incluso una pequefia parte de la derivacion o del
electrodo, permanece implantado. Durante el tratamiento
mediante diatermia, pueden producirse lesiones o dafios tanto
si el sistema VNS Therapy esta encendido como apagado.

Asimismo, la diatermia también esta prohibida porque puede
dafar los componentes del sistema VNS Therapy, lo que puede
anular la terapia y requerir cirugia adicional para la explantacion
y el reposicionamiento del sistema. En este caso, serian
aplicables todos los riesgos asociados con la cirugia o la
anulacion de la terapia (pérdida de control de las crisis).

Recomiende a sus pacientes que informen a todos los
profesionales de asistencia sanitaria que les atiendan de que
no se les debe someter a un tratamiento con diatermia.
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Arritmia cardiaca (solo modelo 106): Ia funcién de
estimulacion automatica no debe utilizarse en pacientes con
arritmias clinicamente significativas o que estén usando
tratamientos que interfieran con la respuesta normal de la
frecuencia cardiaca intrinseca (por ejemplo, marcapasos,
desfibrilador implantable o medicamentos bloqueadores beta
adrenérgicos).

1.4. Advertencias

Los médicos deberian informar a los pacientes acerca de todos los
riesgos y efectos adversos posibles que estan descritos en los
manuales del médico del sistema VNS Therapy. La informacién
proporcionada a continuacion para la depresion no se aplica al
modelo 106.

6

Uso (depresion): este dispositivo es un implante permanente.
Debe usarse sélo en pacientes con depresién grave que no
respondan a tratamientos psiquiatricos normales. Quien
prescriba y controle el sistema, debe ser Unicamente un médico
con capacitacién especifica y conocimientos expertos en el
tratamiento de la depresion resistente al tratamiento y en la
utilizacion de este dispositivo. La persona que realice el
implante del dispositivo debe ser un médico con capacitacion
en cirugia de la vaina carotidea y que haya recibido formacién
especifica en el implante de este dispositivo.

Uso (epilepsia): debe ser unicamente un médico con
capacitacion especifica y conocimientos expertos en el
tratamiento de crisis y en el uso de este dispositivo quien
prescriba y controle el sistema VNS Therapy. La persona que
realice el implante del dispositivo debe ser un médico con
capacitacion en cirugia de la vaina carotidea y que haya
recibido formacion especifica en el implante de este dispositivo.

No curativo (depresién): el médico debe advertir a los
pacientes de que el sistema VNS Therapy no se ha establecido
como una cura para la depresiéon. Se debe informar a los
pacientes de que los resultados individuales pueden variar. Los
resultados positivos pueden no manifestarse durante meses. La
mayoria de los pacientes seguiran necesitando medicamentos
antidepresivos o terapia electroconvulsiva ademas de

VNS Therapy.

El dispositivo VNS Therapy no es curativo (epilepsia): el
meédico debe informar a los pacientes de que el sistema

VNS Therapy no es una cura para la epilepsia, y que, dado que
las crisis pueden ocurrir de forma imprevista, los pacientes
deben consultar a un médico antes de realizar algun tipo de
actividad que no cuente con supervisién, como conducir, nadar
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o banarse, y también al hacer algun ejercicio extenuante que
pudiera ser perjudicial para ellos o para otros.

Usos no aprobados: la seguridad y la eficacia del sistema
VNS Therapy no se ha establecido para usos no indicados en la
seccion “Uso previsto e indicaciones” de este manual del
médico, incluyendo (sin limitarse a ello) a pacientes con:

+ Comportamiento o actitud suicida de gravedad (depresion)

+ Historial de esquizofrenia, trastorno esquizoafectivo o
trastornos delirantes (depresion)

+ Historial de trastorno bipolar de ciclo rapido (depresion)

+ Historial de cirugia cerebral terapéutica previa o dafios del
SNC

+ Trastornos neurolégicos progresivos distintos de la
epilepsia o la depresion

* Arritmias cardiacas u otras anormalidades
+ Antecedentes de disautonomias

+ Historial de enfermedades o trastornos respiratorios,
incluidos la disnea y el asma

+ Antecedentes de Ulceras (gastricas, duodenales u otras)
+ Historial de sincope vasovagal

+ Un unico nervio vago

¢ Otras formas simultaneas de estimulacion cerebral

+ Ronquera preexistente

Empeoramiento de la depresién/tendencia al suicidio
(depresidn): es necesario hacer un estrecho seguimiento de
los pacientes que reciben tratamiento complementario con
VNS Therapy para detectar el empeoramiento clinico y la
tendencia al suicidio, en especial cuando se produzcan
cambios en los parametros de estimulacion con VNS Therapy
0 cambios de medicamentos o sus dosis, incluyendo tanto el
aumento como la reduccion de los parametros de estimulacion
o los tratamientos concomitantes. Se debe considerar el cambio
del régimen terapéutico de VNS Therapy o de los tratamientos
concomitantes, incluso su posible interrupcion, en pacientes
cuya depresion empeore de forma continuada o en quienes
haya surgido una tendencia al suicidio que sea grave, que haya
aparecido de manera repentina o que no formara parte de los
sintomas que presentaba el paciente.
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Sistemas de conduccién cardiaca disfuncionales: no se ha
establecido la seguridad ni la eficacia del sistema VNS Therapy
en pacientes con predisposicidn a una disfuncion de los
sistemas de conduccion cardiaca (via de reentrada). Se
recomienda la evaluacion por parte de un cardiélogo en caso de
que el historial familiar y del paciente, o un electrocardiograma,
sugirieran una via anormal de conduccion cardiaca. Los
electrolitos del suero, el magnesio y el calcio deben
documentarse antes del implante. Ademas, puede ocurrir una
bradicardia postoperatoria en pacientes con ciertas arritmias
cardiacas subyacentes. Se recomienda obtener
electrocardiogramas y realizar una monitorizacion Holter
después de la implantacion, si esta indicado clinicamente.

Es importante seguir los procedimientos de implantacion
recomendados y las pruebas del producto durante la operacién
descritas en el capitulo Procedimiento de implantacién. En el
diagnéstico del sistema (prueba de derivacion) durante la
operacién, han ocurrido incidentes poco frecuentes de
bradicardia o asistolia. Si se produce asistolia, bradicardia
grave (frecuencia cardiaca < 40 Ipm) o un cambio clinicamente
importante de la frecuencia cardiaca durante el diagnéstico del
sistema (prueba de derivacién) o durante el inicio de la
estimulacion, el médico debe estar preparado para seguir los
procedimientos de acuerdo con el soporte vital cardiaco
avanzado (SVCA).

Ademas, puede ocurrir una bradicardia postoperatoria en
pacientes con ciertas arritmias cardiacas subyacentes. Si un
paciente ha sufrido asistolia, bradicardia grave (frecuencia
cardiaca < 40 Ipm) o un cambio clinicamente significativo de la
frecuencia cardiaca durante un diagndstico del sistema (prueba
de derivacioén) en el momento de la implantacion inicial del
dispositivo, deberia colocarsele un monitor cardiaco durante el
inicio de la estimulacion.

No se ha establecido sistematicamente la seguridad de esta
terapia en pacientes que sufren bradicardia o asistolia durante
la implantacion del sistema VNS Therapy.

La desfibrilacion externa o cardioversion (eléctrica) puede
danar el generador de impulsos y lesionar el nervio de forma
temporal o permanente. Se debe tratar de minimizar la corriente
que circula a través del sistema de generador de impulsos y la
derivacion tomando las siguientes recomendaciones:

+ Coloque las paletas o los parches de desfibrilacion
perpendiculares al generador de impulsos y al sistema de
derivacion, lo mas alejados posible del generador.

+ Utilice la energia de salida (en vatios-segundo) mas baja
adecuada desde el punto de vista clinico.

76-0000-4307/8 (Spa)
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+ Confirme el funcionamiento del generador de impulsos
después de realizar cualquier tipo de desfibrilacion interna
o externa, o tratamiento de cardioversion.

Posible interrupciéon de la terapia (solo modelo 106,
numeros de serie < 80000)—La corriente de salida del modo
Iman debe ser siempre al menos de 0,125 mA mas alta que la
corriente de salida del modo AutoStim. Cuando la corriente de
salida del modo Iman es inferior o igual a la corriente de salida
del modo AutoStim, las aplicaciones repetidas del iman pueden
activar una funcion de seguridad del dispositivo que inhabilita la
estimulacion. Mientras la estimulacién esté inhabilitada, el
generador no aplicara la terapia y sera preciso que el médico
programe la reanudacion del tratamiento. Si la salida de
estimulacion queda inhabilitada (0 mA), la estimulacion puede
restablecerse en la siguiente visita al consultorio programando
la activacion de la corriente de salida de estimulacién.

Dificultades para tragar: la estimulacién activa puede causar
dificultades para tragar (disfagia); el aumento de estas
dificultades puede provocar aspiracion. Los pacientes con
dificultades preexistentes para tragar sufren un mayor riesgo de
aspiracion. Se deben tomar las precauciones oportunas con
respecto a la aspiracion en dichos pacientes.

Disnea o respiracion entrecortada: puede aparecer disnea
(falta de aliento) con la activacion del sistema VNS Therapy.
Los pacientes con enfermedades pulmonares subyacentes o
insuficiencias, como enfermedades pulmonares obstructivas
cronicas o asma, pueden sufrir un riesgo mayor de disnea. Por
lo tanto, se debe evaluar su estado respiratorio antes de
realizar el implante y monitorizarlo después del inicio de la
estimulacion.

Apnea obstructiva del sueio: los pacientes con apnea
obstructiva del suefio (AOS) pueden sufrir un aumento de sus
episodios de apnea durante la estimulacién. Una reduccion de
la frecuencia del estimulo o un tiempo “OFF” prolongado
pueden prevenir la intensificacion de la AOS. La estimulacion
del nervio vago puede causar también una nueva apnea del
suefio en pacientes a los que no se les ha diagnosticado
anteriormente este trastorno. Se recomienda que a los
pacientes a quienes se vaya a aplicar VNS Therapy y que
muestren signos o sintomas de AOS, o que presenten un alto
riesgo de desarrollarla, se les someta a las evaluaciones
pertinentes antes de la realizacidon del implante.

Averia del dispositivo: una averia del dispositivo puede
causar una estimulacién dolorosa o una estimulacion por
corriente continua. En ambos casos, el nervio puede resultar
lesionado o pueden surgir otros problemas secundarios. Se
debe instruir a los pacientes para que usen el iman para
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detener la estimulacion si sospechan que existe una averia 'y
acudan inmediatamente al médico a fin de realizar una
evaluacién. Una averia puede requerir una intervenciéon
quirurgica inmediata.

Imagen de resonancia magnética (IRM): los pacientes

a los que se les ha implantado el sistema VNS Therapy, o
cualquier parte del mismo, solo deben someterse a
procedimientos de IRM segun se describe en el capitulo
IRM con el sistema VNS Therapy. Se necesitara la extraccion
quirurgica del sistema VNS Therapy si se precisa llevar a cabo
una IRM mediante una bobina corporal de RF de transmision.

Estimulacién excesiva: la estimulacion excesiva es la
combinacién de un ciclo de trabajo excesivo (es decir, el que se
produce cuando el tiempo “ON” es mayor que el tiempo “OFF”)
y una estimulacién de alta frecuencia (es decir, la estimulacién
con una frecuencia = 50 Hz). La estimulacion excesiva ha
causado dafos degenerativos del nervio en animales de
laboratorio. Por otra parte, el ciclo de trabajo excesivo puede
producirse por la activacién continua o frecuente del iman

(> 8 horas). Aunque LivaNova limita la frecuencia maxima
programable a 30 Hz, se recomienda no estimular con un ciclo
de trabajo excesivo.

Manipulacion del dispositivo: los pacientes que manipulan el
generador de impulsos y la derivacion a través de la piel
(sindrome de Twiddler) pueden dafiar o desconectar la
derivacion del generador de impulsos o causar dafos en el
nervio vago. Se debe advertir a los pacientes contra la
manipulacién del generador de impulsos y la derivacion.

Muerte subita e inexplicable en casos de epilepsia (MSEP):
durante el mes de agosto de 1996, se registraron 10 muertes
subitas e inexplicables (definitivas, probables y posibles) entre
los 1000 pacientes a quienes se habia implantado el dispositivo
VNS Therapy y recibian tratamiento con el mismo. En dicho
periodo, estos pacientes habian acumulado un total de 2017
afios-paciente de exposicion.

Es posible que algunos de estos fallecimientos estén
relacionados con crisis que pasaron desapercibidas, durante la
noche, por ejemplo. Esta cifra representa una incidencia de
5,0 fallecimientos MSEP definitivos, probables y posibles por
cada 1000 anos-paciente.

En febrero de 2005, se llevo a cabo una actualizacion con datos
pertenecientes a pacientes estadounidenses. En estos datos se
incluyeron a 31 920 pacientes que habian recibido la terapia
VNS y que habian sido sometidos a seguimiento, con un total
de 81 918 afios-paciente de implantacion. El total de muertes
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registradas durante este periodo fue de 733, lo que indica un
indice de mortalidad de 8,9 fallecimientos por cada 1000 afios-
paciente, tomando en consideracion todas las causas posibles.
De estos 733 fallecimientos, se determiné que 387
“definitivamente no fueron MSEP”, 112 “posiblemente fueron
MSEP” y 234 no pudieron ser clasificados debido a falta de
informacién. La combinacion de estas ultimas dos categorias
indica que el indice de fallecimientos MSEP mas alto posible es
de 4,2 por cada 1000 afios-paciente, que es apenas menor al
observado previamente.

Si bien este indice es mayor al esperado en una poblacién sana
(no epiléptica) coincidente en términos de edad y género, se
encuentra dentro del intervalo de estimaciones correspondiente
a pacientes epilépticos que no estan recibiendo estimulacién
del nervio vago. Dicho intervalo varia desde 1,3 fallecimientos
por MSEP para la poblacion general de pacientes epilépticos
hasta 3,5 (en casos definitivos y probables) para una poblacion
recientemente estudiada que ha participado en un estudio
clinico de un medicamento antiepiléptico, y que es similar a la
cohorte del estudio clinico del sistema VNS Therapy, y hasta
9,3 para pacientes cuya epilepsia es intratable médicamente y a
quienes se recomendo someterse a cirugia para tratar su
afeccion.

1.5. Precauciones

Los médicos deberian informar a los pacientes acerca de todos los
riesgos y efectos adversos posibles que estan descritos en los
manuales del médico del sistema VNS Therapy.

1.5.1. Generalidades

Es muy importante que el médico esté capacitado de forma
adecuada.

+ El médico encargado de prescribir el dispositivo debe
tener experiencia en el diagnéstico y tratamiento de la
depresion o la epilepsia, y debe estar familiarizado con la
programacion y uso del sistema VNS Therapy.

+ El médico que lleve a cabo la implantacion del sistema
VNS Therapy debe tener experiencia en cirugia de la vaina
carotidea y estar capacitado para realizar técnicas
quirurgicas relacionadas con la implantacion del sistema
VNS Therapy.

Uso durante el embarazo: no se ha establecido la seguridad y
la eficacia del sistema VNS Therapy para su uso durante el
embarazo. No existen estudios adecuados o correctamente
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controlados del uso del sistema VNS Therapy en mujeres
embarazadas. Se han realizado estudios sobre la reproduccion
usando conejos hembra estimulados con el sistema

VNS Therapy comercial y con valores de dosis de estimulacién
similares a los usados en los seres humanos. Estos estudios
con animales no han revelado indicios de fertilidad alterada o
danos en el feto debidos al sistema VNS Therapy. Debido a que
los estudios de reproduccién animal no siempre predicen la
respuesta humana y a que dichos estudios no pueden
contemplar anormalidades en el desarrollo, el sistema

VNS Therapy solo se debe usar durante el embarazo en casos
obviamente necesarios. Aunque los intervalos de
funcionamiento del sistema VNS Therapy y de los monitores
fetales son distintos y no cabria esperar ninguna interaccion, no
se han realizado pruebas al respecto. Por lo tanto, puede existir
interaccion entre el sistema VNS Therapy y los sistemas de
monitorizacion fetal.

El sistema VNS Therapy esta indicado para ser utilizado
exclusivamente en la estimulacién del nervio vago izquierdo en
el area del cuello ubicada dentro de la vaina carotidea. El
sistema VNS Therapy esta indicado para su uso exclusivo en la
estimulacion del nervio vago izquierdo, por debajo del area
donde las ramas cardiacas cervicales superior e inferior se
separan de dicho nervio. No se han establecido la seguridad y
la eficacia del sistema VNS Therapy para la estimulacién del
nervio vago derecho ni de ningun otro nervio, musculo o tejido.

Es importante seguir los procedimientos de control de
infecciones. Las infecciones relacionadas con cualquier
dispositivo de implante son dificiles de tratar y pueden requerir
la explantacion del dispositivo. Se deben administrar
antibidticos al paciente antes de la intervencion quirargica.

El cirujano debe asegurarse de que todos los instrumentos
estén estériles antes de la operacion.

Antes de la sutura, se debe realizar una irrigacién frecuente de
ambos puntos de incisidon con abundantes cantidades de
bacitracina o una solucién equivalente. Para facilitar la
cicatrizacion, se deben cerrar estas incisiones mediante
técnicas de sutura estética. Ademas, se deben suministrar
antibioticos tras la operacion a juicio del médico.

Efectos sobre otros dispositivos médicos: el sistema

VNS Therapy puede afectar el funcionamiento de otros
dispositivos implantados, como marcapasos y desfibriladores.
Los posibles efectos incluyen problemas de deteccién y
respuestas inadecuadas del dispositivo. Si el paciente requiere
una terapia simultanea de estimuladores cardiacos o
desfibriladores implantables, u otro tipo de estimuladores, es
posible que sea necesario programar minuciosamente todos los
sistemas para que el paciente obtenga el maximo beneficio de
cada dispositivo. Por otra parte, si se implanta el sistema
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VNS Therapy y otro estimulador en el mismo paciente, ambos
dispositivos deben separarse una distancia de al menos 10 cm
(4 pulgadas) para evitar interferencias de comunicacion. Los
usuarios deben remitirse al etiquetado del producto del
dispositivo usado simultaneamente para determinar si existen
precauciones adicionales que deban tomarse en consideracion.

En estudios con animales, se ha asociado la inversion de la
polaridad de la derivacion con un aumento del riesgo de
bradicardia. Es importante que los electrodos se acoplen al
nervio vago izquierdo con la orientacion correcta. En las
derivaciones con doble clavija conectora, también es importante
asegurarse de que las clavijas estén correctamente insertadas
(banda marcadora blanca/nimero de serie hacia la conexion +)
en los receptaculos de la derivacion del generador de impulsos.

El paciente puede llevar un collarin cervical durante la primera
semana para garantizar la correcta estabilizacion de la
derivacion.

Después de la implantacién inicial o la reimplantacion, no
debe programarse el sistema VNS Therapy para un
tratamiento de estimulacion activo o periédico durante al
menos 14 dias. No observar esta medida de precaucién puede
provocar molestias o efectos adversos al paciente.

En los generadores de impulsos modelos 100, 101, 102 y
102R, no utilice frecuencias de 5 Hz o menos para la
estimulacion a largo plazo, ya que estas frecuencias generan
una sefal electromagnética de activacion que hace que la
bateria del generador de impulsos implantado se agote en
exceso. Por lo tanto, estas frecuencias bajas solamente se
deben utilizar durante periodos breves de tiempo.

En todos los generadores de impulsos, al reiniciar el generador
se desactiva el dispositivo (corriente de salida = 0,0 mA).

En los generadores de impulsos modelos 100, 101y 102 y
102R, al reiniciar el generador, se pierde toda la informacion del
historial del dispositivo. La informacion del historial del
dispositivo (por ejemplo, iniciales del paciente programadas,
fecha de implantacion, niumero de serie del dispositivo) se debe
documentar antes del reinicio.

Una vez reiniciado el generador de impulsos modelo 103 o
posterior, se desactiva la salida de estimulacion (0,0 mA), pero
se conservan todos los ajustes y el historial del dispositivo. Tras
un reinicio correcto, es posible retomar la salida de estimulacion
del generador de impulsos con los ajustes previamente
programados.

La estimulacién puede provocar irritacion de la laringe. El riesgo
de irritacion de laringe en pacientes fumadores puede ser
mayor.
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La derivacion esta disponible en varios tamafos. Como no es
posible predecir el tamafo de la derivacién requerido para un
paciente concreto, LivaNova recomienda que haya al menos
otro tamaio de derivacion disponible en el quiréfano.
Ademas, debe haber derivaciones de repuesto en caso de que
la esterilidad se vea comprometida o se produzca algun dafio
durante la operacion.

Salvo que se especifique lo contrario, todas las indicaciones,
contraindicaciones y posibles complicaciones y efectos
adversos son aplicables a todas las partes implantables del
sistema VNS Therapy. Los posibles efectos adversos
relacionados especificamente con la derivacion incluyen la
migracion, el desplazamiento, la ruptura y la corrosion.

Posibles efectos de la rotura de la derivacion: la fractura de
la derivaciodn del sistema VNS Therapy puede impedir que los
pacientes reciban la terapia y, en el caso del modelo 106, que
se detecten las crisis. Si se sospecha la fractura de la
derivacion, realice una prueba de diagnéstico para evaluar la
continuidad dentro del sistema. Si el diagnéstico sugiere la
existencia de una fractura, considere fijar la corriente de salida
del generador de impulsos a cero miliamperios (0 mA).
Continuar la estimulacién con una derivacién fracturada puede
provocar la desintegracion del material conductor, con lo cual
pueden presentarse efectos adversos como dolor, inflamacion y
trastorno de las cuerdas vocales. Los beneficios y riesgos de
dejar el generador de impulsos activado (estimulando
activamente) cuando la derivacion presenta una fractura, deben
ser evaluados y supervisados por el médico responsable del
paciente.

Algunas complicaciones pueden estar relacionadas con
dafios en el nervio vago.

+ Laronquera puede estar motivada por un fallo del
dispositivo o la constriccion o fatiga del nervio. La
constriccion del nervio deberia manifestarse en un lapso de
pocos dias a partir de la implantacion y podria exigir la
explantacion de la derivacion. La fatiga del nervio se
produce generalmente después del uso de parametros
asociados a una estimulacion intensa y puede no estar
relacionada con ningun otro efecto adverso. Si se sospecha
de la existencia de fatiga, debe desactivarse el generador
de impulsos durante varios dias hasta que remita la
ronquera.

+ Laronquera persistente no relacionada con la estimulacion
sugiere la posibilidad de irritacion del nervio y debe
investigarse inmediatamente.
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+ El traumatismo del nervio vago en el punto de implantacién
podria ocasionar la disfuncion permanente de las cuerdas
vocales.

+ Estimulacién accidental (solo modelo 106): puesto que el
dispositivo detecta cambios en la frecuencia cardiaca, la
deteccion de falsos positivos puede causar una
estimulacion accidental. Ejemplos de casos en los que la
frecuencia cardiaca puede aumentar son el gjercicio, la
actividad fisica, los cambios autébnomos normales de la
frecuencia cardiaca (despierto o dormido), etc.

+ Colocacion del dispositivo (solo modelo 106): para el
modo de estimulacion automatica del generador modelo
106, la ubicacion fisica del dispositivo afecta de forma
significativa la capacidad de esta funcidn para detectar
correctamente los latidos. Por lo tanto, se debe tener
cuidado y seguir el proceso de seleccion de la ubicacion del
implante que se indica en Procedimiento de implantacion.
Este procedimiento de seleccién de la ubicacion del
implante puede llevarse a cabo antes de la intervencion,
como parte de la preparacion quirurgica del paciente.

1.5.2. Esterilizacion, almacenamiento y manipulacion

El generador de impulsos, la derivacion, el conjunto de accesorios
y el tunelizador estan esterilizados con plasma gaseoso de
perdxido de hidrogeno (H,05) o con gas de 6xido etileno (EO) y se
suministran en un paquete esteéril que permite la introduccion
directa en el campo operatorio. Todos los paquetes indican la fecha
de caducidad.

Cada paquete lleva un indicador del proceso de esterilizacion. Los
productos esterilizados solo deben utilizarse si el color del indicador
esta comprendido en la gama de oro a bronce (producto
esterilizado con H,0,) o de gris a verde (producto esterilizado

con EO).

Las piezas implantables del sistema VNS Therapy son apirégenas.

= Almacene el sistema VNS Therapy entre —20 °C (-4 °F) y
+55 °C (+131 °F). Las temperaturas fuera de este intervalo
pueden dafar los componentes.

= No almacene el sistema VNS Therapy en un lugar expuesto al
agua u otros liquidos. La humedad puede danar la integridad
del precinto de los materiales del paquete.

= No implante el dispositivo en ninguno de los casos
siguientes:
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+ Si el dispositivo ha sufrido una caida, ya que esta podria
haber dafiado los componentes del generador de impulsos.

+ Sidentro del paquete interior, el color del indicador de
proceso de esterilizacion no esta comprendido en la gama
de gris a verde (para productos esterilizados con EO).

+ Sidentro del paquete interior, el color del indicador de
proceso de esterilizacién no esta comprendido en la gama
de oro a bronce (para productos esterilizados con H,0,).

+ Si el paquete exterior o interior esta perforado o alterado, ya
que es posible que esto haya comprometido la esterilidad.

+ Si se ha rebasado la fecha de caducidad (fecha limite de
utilizacion), porque pueden verse afectadas la vida util y la
esterilidad del dispositivo.

= No limpie el generador de impulsos con ultrasonidos, ya
gue pueden dafarse sus componentes.

= No vuelva a esterilizar ninguno de los productos del
sistema VNS Therapy. Devuelva a LivaNova todo dispositivo
abierto inintencionadamente.

m El generador de impulsos y la derivacién son dispositivos de un
solo uso. No reimplante un generador de impulsos o una
derivacion que hayan sido explantados por cualquier
motivo, ya que no es posible garantizar la esterilidad,
funcionalidad y fiabilidad del dispositivo y se pueden producir
infecciones.

Los generadores de impulsos y las derivaciones que han sido
explantados deben devolverse a LivaNova para ser
examinados y eliminados de forma adecuada. Acompanelos
siempre de un formulario de producto devuelto debidamente
rellenado. Antes de devolver el generador de impulsos o la
derivacion, desinfecte los componentes del dispositivo con

Betadine®, solucion Cidex® u otro desinfectante similar,
introduzcalos dentro de una bolsa u otro contenedor de doble
cierre hermético y adhiera una etiqueta adecuada de
advertencia de riesgo bioldgico.

= No incinere el generador de impulsos; contiene una bateria
quimica sellada que podria causar una explosién.

1.5.3. Evaluacion y conexion de la derivaciéon

= No use otra derivacién que no sea la derivacién de doble
clavija de LivaNova con el generador de impulsos de doble
receptaculo de LivaNova o la derivacién una sola clavija de
LivaNova con el generador de impulsos de un solo receptaculo

16
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de LivaNova, ya que el generador de impulsos puede dafarse o
el paciente puede resultar lesionado.

Actue con mucha precaucion al realizar la prueba de la
derivacion utilizando equipos alimentados por la linea
eléctrica, ya que la corriente de fugas podria lesionar al
paciente.

No inserte una derivacion dentro de los receptaculos para
derivacién del generador de impulsos sin antes verificar
visualmente que los tornillos de fijacion estén replegados lo
suficiente como para permitir la insercion. Evite retirar los
tornillos mas de lo necesario para insertar la derivacion.

Asegurese de que el destornillador hexagonal esté
completamente insertado en la cabeza del tornillo y, a
continuacioén, presiénelo y girelo en el sentido de las agujas del
reloj hasta oir un clic. Para evitar dafar (trasroscar) los tornillos
de fijacion o desplazar sus tapones, inserte el destornillador
hexagonal en el centro del tapdn, manteniéndolo perpendicular
al generador de impulsos.

1.5.4. Peligros ambientales y médicos de la terapia

Los pacientes deben tomar las precauciones adecuadas para evitar
los dispositivos que generan un campo eléctrico o magnético
fuerte. Si un generador de impulsos deja de funcionar en presencia
de una interferencia electromagnética, es posible que vuelva a su
modo de funcionamiento normal al alejarse de la fuente.

1.5.4.1. Entornos clinicos y médicos

El funcionamiento del sistema VNS Therapy debe verificarse
siempre realizando diagnésticos del dispositivo tras cada
procedimiento mencionado en este manual. A continuacion se
describen precauciones adicionales para estos procedimientos.

En los procedimientos de mamografia, es posible que se
necesite colocar a las pacientes de una forma especial para
obtener imagenes claras, dada la ubicacién del generador de
impulsos en el pecho. (No se prevé que la mayoria de los
procedimientos de diagndstico rutinarios, como fluoroscopias y
radiografias, afecten al funcionamiento del sistema).

La radiacién terapéutica puede danar los circuitos del
generador de impulsos. Las fuentes de este tipo de radiacion
incluyen la radiacion terapéutica, las maquinas de cobalto y los
aceleradores lineales. Los efectos de la radiacion son
acumulativos, por lo que la dosis total determina la magnitud del
dafo. Los efectos de la exposicion a tal radiacion pueden variar
desde una molestia temporal hasta un dafo permanente y es
posible que no se detecten de forma inmediata.
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El uso de electrocirugia [dispositivos de electrocauterizacion o
ablacién por radiofrecuencia (RF)] puede daiar el generador de
impulsos. Durante la implantacién de VNS, no utilice equipos
electroquirurgicos después de haber introducido el generador
de impulsos en el campo estéril. Cuando realice otras
intervenciones quirdrgicas en un paciente al que se le haya
implantado un generador de impulsos VNS, trate de minimizar
la corriente que fluye a través del sistema del generador de
impulsos y la derivacién, tomando las siguientes precauciones:

+ Coloque los electrodos de electrocirugia a la mayor
distancia posible del generador de impulsos y la derivacion.

+ Evite colocar los electrodos de modo que el generador de
impulsos o la derivacion queden situados en la via directa
del flujo eléctrico o dentro de la parte del cuerpo que esta
siendo tratada.

+ Después de la electrocirugia, compruebe que el generador

de impulsos funciona de la manera en que fue programado.

Las descargas electrostaticas pueden danar el generador de
impulsos. Cuando se utilice el destornillador hexagonal, hay
que tener cuidado de no tocar el eje metalico mientras el
destornillador esta en contacto con el tornillo de fijacion del
generador de impulsos. Este eje puede actuar como conductor
y permitir el paso de las corrientes electrostaticas hacia los
circuitos del dispositivo.

La litotricia extracorpdrea de ondas de choque puede danar
el generador de impulsos. Si se requieren ultrasonidos
terapéuticos, evite colocar la zona del cuerpo donde esta
implantado el generador de impulsos en el bafio de agua o en
cualquier otra posicion que pudiera exponerlo a la terapia de
ultrasonidos. Si no se puede evitar tal posicion, programe la
salida del generador de impulsos a 0 mA durante el tratamiento
y, tras la terapia, reprograme el generador con los parametros
iniciales.

Si el paciente recibe un tratamiento médico en el que se hace
pasar corriente eléctrica a través del cuerpo (como desde una
unidad TENS), configure la salida del generador de impulsos en
0 mA o monitorice el funcionamiento del generador durante las
etapas iniciales del tratamiento.

Ultrasonidos terapéuticos. Los ultrasonidos terapéuticos
rutinarios pueden dafar el generador de impulsos; ademas, el
dispositivo puede concentrarlos de forma inadvertida,
provocando dafios al paciente.

La generacion de imagenes de resonancia magnética
(IRM) no debe realizarse utilizando una bobina corporal de RF
de transmision ni otras condiciones especificas. El

calentamiento de la derivacion provocado por la bobina corporal
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de RF de transmisién durante una sesién de IRM puede causar
lesiones graves. Los campos electromagnéticos estaticos, de
gradiente y de radiofrecuencia (RF) relacionados con la IRM
pueden cambiar los ajustes del generador de impulsos (por
ejemplo, los parametros de reinicio) o activar el dispositivo
VNS si la salida del modo Iman permanece activada. Se ha
demostrado que la estimulacién causa los efectos adversos
descritos en la seccion “Efectos adversos” de los capitulos
especificos de indicaciones.

" Bobinas de RF de recepcion: ciertas bobinas de cabeza
del sistema de resonancia magnética (RM) funcionan en modo
de solo recepcién y requieren el uso de la bobina corporal de
RF de transmision. En otros sistemas de RM se utiliza una
bobina de cabeza de RF con funciones de transmision y
recepcion. Es también posible que las bobinas locales o de
superficie sean bobinas de RF solo de recepcion, que requieran
la bobina corporal de RF de transmision para la IRM. El uso de
una bobina de RF de recepciéon no modifica los riesgos de
la bobina corporal de RF de transmision.

m  Se debe evitar la exposicién del sistema VNS Therapy a
cualquier bobina de RF de transmision.

1.5.4.2. Entornos laborales y personales

No se prevé que el uso adecuado de hornos microondas, sistemas
de encendido eléctrico, maquinaria de transmision eléctrica,
dispositivos antirrobo y detectores de metal puedan afectar al
generador de impulsos. De igual modo, no se prevé que la mayoria
de los procedimientos de diagndstico, como fluoroscopias y
radiografias, afecten el funcionamiento del sistema. Sin embargo,
debido a sus altos niveles de energia, fuentes tales como las
antenas de transmisién pueden interferir en el sistema

VNS Therapy. Se sugiere alejar el generador de impulsos del
equipo que pueda estar causando la interferencia, generalmente un
minimo de 1,8 metros (6 pies).

1.5.4.3. Teléfonos moviles

Segun las pruebas realizadas hasta ahora, los teléfonos méviles no
afectan al funcionamiento del generador de impulsos. Al contrario
que un marcapasos o un desfibrilador implantados, el generador de
impulsos no detecta las senales fisiolégicas (no aplicable al
modelo 106).
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1.5.4.4. Otros peligros ambientales

Objetos como imanes potentes, ordenadores tipo tableta y sus
cubiertas, horquillas para el cabello, vibradores, imanes de
altavoces, desactivadores de etiquetas usados en sistemas
electronicos de vigilancia de articulos y otros dispositivos similares
eléctricos o electromecanicos, con un fuerte campo magnético
estatico o pulsante, pueden causar una activacion accidental del
iman. Los pacientes deben procurar mantener tales dispositivos
alejados del generador de impulsos, generalmente una distancia
minima de 20 centimetros (8 pulgadas).

1.5.4.5. Software de programacion

El generador de impulsos se puede programar usando el software
de programacion modelo 250. El software debe utilizarse en un
ordenador dedicado exclusivamente a la programacion del sistema
VNS Therapy.

1.5.4.6. Generador de impulsos y efectos de la
interferencia electromagnética en otros
dispositivos

Durante la estimulacién, el generador de impulsos puede interferir
en dispositivos que funcionen en un intervalo de frecuencia de 30 a
100 kHz, tales como audifonos y radios portatiles de transistores.
Esta interferencia es una posibilidad teérica y no se han constatado
efectos en audifonos, si bien el generador de impulsos puede
causar interferencias en un radiotransistor. Hasta la fecha, no se
han realizado pruebas especificas ni se dispone de informacion
definitiva sobre dichos efectos.

El generador de impulsos debe alejarse del equipo que pueda estar
causando la interferencia, normalmente una distancia de
1,8 metros (6 pies) como minimo.

Es posible que la programacién o la interrogacién del generador de
impulsos interfieran en otros equipos electrénicos sensibles que se
encuentren en su proximidad. No se prevé que el generador de
impulsos pueda activar detectores de metales en aeropuertos ni
dispositivos antirrobo que se encuentren a mas de 1,8 metros

(6 pies) aproximadamente.

m El generador de impulsos puede afectar al funcionamiento de
otros dispositivos implantados, como marcapasos y
desfibriladores. Los posibles efectos incluyen problemas de
percepcién y respuestas inadecuadas del generador de
impulsos. Si el paciente del generador de impulsos requiere
una terapia simultanea de marcapasos o desfibrilador

20
76-0000-4307/8 (Spa)

i

Nota: Consulte una
lista de los
ordenadores
homologados para su
uso con este software
en el manual del
meédico del software
de programacion.



76-0000-4307/8 (Spa)

Introduccioén al sistema VNS Therapy
75-0000-2107/4 (Spanish)

implantables, es necesario programar minuciosamente todos
los sistemas para que el paciente obtenga el maximo beneficio
de cada dispositivo.

»  Eliman proporcionado para la activacion o inhibicion del
generador de impulsos puede danar televisores, discos de
ordenador, tarjetas de crédito y otros objetos sensibles a
campos magnéticos fuertes.

1.5.4.7. Efectos en monitores de ECG

La comunicacion de datos del generador de impulsos produce un
artefacto en el ECG, como se puede observar en el ejemplo de
registro de ECG de la Figura 1:

Figura 1. Artefacto en el ECG producido por la
comunicacion del generador de impulsos

A B Cc

N

HEE

A Generador inactivo B Programacion C Generador activo

1.5.4.8. Eliminacién del generador de impulsos

= Noincinere el generador de impulsos, ya que puede explotar si
se somete a temperaturas de incineracion o cremacion.

= Devuelva todo generador de impulsos explantado a LivaNova
para su examen y eliminacion segura.

= No implante en otro paciente un generador de impulsos
explantado, ya que no se puede garantizar su esterilidad,
funcionalidad y fiabilidad.

1.6. Educacién, formacién y servicios

LivaNova emplea a representantes y técnicos debidamente
formados en todo el mundo para ayudarle y para impartir formacion
al personal médico que prescribe e implanta los productos de
LivaNova. Los médicos deben ponerse en contacto con LivaNova
antes de prescribir o implantar el sistema VNS Therapy de
LivaNova por primera vez. Ademas de la informacién
proporcionada en este manual para el médico, el material de
formacion incluye, entre otros elementos, una presentacion de
diapositivas de formacién para el cirujano o el médico, un video
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sobre la intervencién quirdrgica, bloque de formacién y derivacion
de demostracién, etc. La formacion necesaria (elementos, duracion
y frecuencia) para utilizar los productos de LivaNova puede variar
en funcion del producto y del médico y puede ser debatida

y acordada con su representante local de LivaNova, o puede llamar
o escribir a LivaNova al numero de teléfono o a la direccién que
aparecen en el capitulo Informacién y ayuda de este manual para
el médico para obtener mas informacion.
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L

Pulse™ — Modelo 102

y
Pulse Duo™ — Modelo 102R
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2. INFORMACION TECNICA — GENERADORES 102/102R
2.1. Descripcion detallada del dispositivo

21.1. Caracteristicas fisicas

La caja de titanio de los generadores VNS Therapy Pulse™ modelo
102 y Pulse Duo™ modelo 102R esta herméticamente precintada y
se ha comprobado su hermetismo. Las vias de paso especialmente
disefiadas con conductores de platino forman la conexién eléctrica
desde los bloques de conexion hasta el circuito, a través del cierre
herméticamente precintado.

Los materiales expuestos al entorno subcutaneo son
biolégicamente compatibles. Todos estos materiales tienen una
larga historia en implantes médicos y, en la gran mayoria de los
casos, se consideran compatibles con el tejido.

2.1.2. Fuente eléctrica

La fuente eléctrica del generador de impulsos modelo 102 y
modelo 102R es una bateria de monofluoruro de litio-carbono
Wilson Greatbatch Ltd., modelo 2075, con un voltaje de circuito
abierto de 3,3. La capacidad maxima disponible de la bateria es de
aproximadamente 1,7 amperios-hora. La autodescarga reduce la
capacidad en menos de un 1 por ciento al afio. Esta bateria tiene
una caida de voltaje gradual cercana al fin de su vida util.

2.1.3. Circuitos

El generador de impulsos utiliza varios circuitos integrados con
semiconductor complementario de 6xido de metal (CMOS) y un
microprocesador. Los circuitos estan representados de forma
esquematica en la Figura 2.
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Para fines descriptivos, los circuitos del generador de impulsos se
pueden dividir en las siguientes secciones funcionales principales:

Regulador de voltaje

Regula el suministro eléctrico del sistema

Oscilador de cristal

Proporciona una referencia temporal

Légica y control

Controla la funcién general del generador de impulsos;
recibe e implementa comandos de programacion;
recopila y almacena informacién de telemetria

Corriente de salida

Desarrolla y modula las sefiales entregadas a la
derivacion

Antena

Recibe sefiales de programacion; transmite informacion
de telemetria a la Sonda de Programacion

Conmutador de
lamina

Proporciona un mecanismo para colocar el generador de
impulsos en modo iman o inhibir su salida

Figura 2. Circuitos del Generador de Impulsos

E
C
|
AJ"TI B [ ] D | F H
G —
A Bateria E Antena
B Regulador de voltaje F Salida
C Oscilador de cristal G Conmutador de lamina

D Ldgicay control

H Electrodos de la Derivacion
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21.4. Identificacion

El generador de impulsos se puede identificar por rayos X y
aparecera como se muestra en la Figura 3. Los numeros de serie y
de modelo del generador de impulsos estan marcados en su caja
de titanio pero no aparecen en la imagen de rayos X. Los numeros
de serie y de modelo se pueden identificar interrogando el
generador de impulsos con el programa y visualizando la pantalla
de historial del dispositivo.

Identificacion con rayos X

Figura 3.

La imagen de rayos X de la Figura 3 muestra posibles
combinaciones de cédigos de identificacion usados para los
generadores de impulsos modelos 102 y 102R. Los cddigos se
identifican de la siguiente manera:

CYBX Cyberonics

J Modelo 102 o Modelo 102R
XX Ano (por ejemplo, 10 = 2010)

2.2. Compatibilidad con el sistema
VNS Therapy

El generador VNS Therapy Pulse modelo 102 y el generador VNS
Therapy Pulse Duo modelo 102R son compatibles con diferentes
tipos de derivaciones, como se muestra a continuacion:

»  Generador modelo 102: compatible con la derivacion de
clavija unipolar de Cyberonics

m  Generador modelo 102R: compatible con la derivacién de
clavija bipolar de Cyberonics

26
76-0000-4307/8 (Spa)

Nota: Consulte en el
manual del software
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numeros de serie
< 1000000 =
Modelo 102.
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Excepto en lo que respecta a derivaciones, los modelos 102 y 102R
son compatibles con los siguientes componentes del sistema:

Modelo de Generador de
Impulsos

Componente Modelo 102 102R

Derivacion clavija bipolar X
clavija unipolar X
Sonda 200 X X
201 X X
Programa 250v4.6,6.10 X X
posterior
Tunelizador 402 X X
Paquete de accesorios 502 X X
Imanes 220 X X
2.3. Instrucciones de uso
2.31. Especificaciones e informacion del producto

En la Tabla 2 se muestran las especificaciones y la informacién de
producto para los generadores de impulsos VNS Therapy.
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Tabla 2.

Especificaciones e informacién del producto

Parametros de
estimulacion

Ajustes de parametros disponibles

Corriente de salida

0-3,5 mA en incrementos de 0,25-mA* £ 0,25 <1 mA,
+10% >1mA

Frecuencia de sefal

1,2,5,10,15,20,25,30Hz£6 %

Duracion del impulso

130, 250, 500, 750, 1000 ps £ 10 %

Tiempo de |
ACTIVACION de sefial

7,14,21,30,60st+15 % o + 7 s, lo que sea mayor
(15 % o0+ 7 s en el Modo de Iman)

Tiempo INACT. sefal

0,2,0,3,0,5,0,8,1,1,1,8, 3 minutosyde 5 a
180 minutos (de 5 a 60 en incrementos de 5 min; de 60 a
180 en incrementos de 30 min), +4,4/-8,4 s

Activacion mediante
iman

Proporcionada por la aplicacién del iman (la corriente de
salida, la duracion de impulsos y el tiempo de
ACTIVACION de la sefal se pueden programar de forma
independiente para este fin)

Parametros de reinicio

0 mA; 10 Hz; 500 us; tiempo “ON”, 30 s; tiempo “OFF”,
60 min

Parametros nominales

0 mA; 30 Hz; 500 ps; tiempo “ON”, 30 s; tiempo “OFF”,
10 min

Informes de telemetria

Informe del historial
del dispositivo

Cadigo de paciente, fecha de implantacién, nimero de
modelo y niUmero de serie.

Informe de diagndstico
del dispositivo

Mensajes de estado de programacion, telemetria,

N EOS, corriente de salida, impedancia de la derivacion,
valor del convertidor de CC-CC, amplitud programada y
estado de tratamiento del dispositivo.

Fuente eléctrica

(Todos los numeros de serie)

Pila Wilson Greatbatch Ltd., modelo 2075
Componentes Monofluoruro de litio-carbono
quimicos

Voltaje 3,3V, circuito abierto

Capacidad nominal

1,7 amperios-hora

indice de
autodescarga

<1 % al afio
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Caracteristicas fisicas

Materiales
Caja Titanio, herméticamente precintada
Cabecera Poliuretano: Tecothane™ TT-1075D-M termoplastico

Bloques de conexion | Acero inoxidable
de la Derivacion

Tapones de los Silicona}
tornillos

Mediciones (normales)

Modelo 102 Modelo 102R
Receptaculos de la 3,2 mm (0,126 pulg.) 5 mm (0,2 pulg.) nominales
Derivacién nominales
Dimensiones 52 mMmmx52mmx6,9mm |52 mm x 58,4 mm x 6,9 mm
(2,0 pulg. x 2,0 pulg. x (2,0 pulg. x 2,3 pulg. x
0,27 pulg.) 0,27 pulg.)
Peso 25 g (0,88 ounce[s]) 27 g (0,95 ounce[s])

Fuerza de retencion del conector

Con derivacion > 10N
VNS Therapy

Intervalo de nimeros de serie

Modelo 102 < 1000000

Modelo 102R = 1000000

*  Para corrientes de salida < 1 mA, la tolerancia es de + 0,25 mA. La salida maxima
esde 12,5+ 2,5V a excepcién de 10 Hz, tiempo “ON” de 7 segundos en cuyo
caso la salida maxima es de 4,4 V y la tolerancia de 0,25 mA. Esta tolerancia de
0,25 mA también se aplica a 15 Hz, tiempo “ON” de 7 segundos, corriente de
salida de 0,5 mA.

1 Para el tiempo “ON” de la sefial > 7 s, no hay un descenso progresivo a 15 Hz
con 0,5mAvya 10 Hz con 0,5-1,75 0 2,75 mA. Para el tiempo “ON” de la sefial a
30 segundos, el tiempo “ON” real es de 40 segundos para 10 Hz con 0,25 mAy de
38 segundos para 15 Hz con 0,25 mA.

I Ningun componente del sistema VNS Therapy esta fabricado con latex de caucho
natural.
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2.3.2. Caracteristicas de funcionamiento

2.3.2.1. Comunicacién con el sistema VNS Therapy

Para la comunicacién con el generador de impulsos, es necesaria
una Sonda de Programacion conectada a un ordenador compatible
en el que se ejecute el software de programacion.

Una vez iniciado el programa, las pantallas del mismo muestran
instrucciones y mensajes para ayudarle con la comunicacién con el
generador de impulsos.

El generador de impulsos “escucha” una sefial de comunicacién
durante un periodo de 300 ms cada 6,8 segundos. Normalmente,
la comunicacion dura entre 3 y 10 segundos, aunque puede
prolongarse en presencia de interferencia electromagnética.

El generador de impulsos recibe y aplica las interrogaciones, las
instrucciones de programacién de parametros, las solicitudes de
pruebas de diagndstico del dispositivo y las consultas sobre el
historial del dispositivo. Como respuesta, el generador de impulsos
transmite informacién sobre los ajustes de parametros de
estimulacion, modifica sus ajustes de parametro, responde a las
solicitudes de prueba de diagndstico del dispositivo y proporciona
historiales del dispositivo, respectivamente.

Cada vez que el generador de impulsos transmite estos datos,
estos son almacenados en bases de datos del disco de
almacenamiento por el software de programacion. El generador de
impulsos también transmite una sefal que se usa en el control
potencial utilizado.

Ademas de la combinacién del software de programacién y de la
Sonda de Programacion, se puede utilizar un iman para la
comunicacion unidireccional con el generador de impulsos,
activando un conmutador de lamina en los circuitos electronicos.
El iman se puede utilizar para iniciar la estimulacion, suspenderla
temporalmente, ejecutar un diagndstico de Modo de Iman y
reiniciar el generador de impulsos.

2.3.2.2. Estimulacion

Una vez programado el generador de impulsos, se repite la
estimulacion de acuerdo con el ciclo programado en “ON” o en
“‘OFF” hasta que el generador recibe la comunicacion del sistema
de programacion VNS Therapy o hasta que se activa (solo en
epilepsia) o se suspende con el iman. Inmediatamente después de
una programacion satisfactoria, el generador de Impulsos emite
una estimulacién programada que permite evaluar la respuesta del
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lista de ordenadores
compatibles en el
manual del software
de programacion para
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el ordenador y uso
del lector, consulte el
Manual del lector de
programacion para el
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programacion.
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de programacion para
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de visualizacion de la
informacion de la
base de datos.



Informacion técnica — Generadores 102/102R
75-0000-0307/2 (Spanish)

paciente. Si se realiza la programacion durante la estimulacion,
esta ultima cesara; después de la programacion, la estimulacién se
iniciara con los ajustes revisados.

El funcionamiento del generador de impulsos descrito en el parrafo
anterior se realiza en Modo Normal. La estimulacion en Modo del
Iman es una estimulacion Unica que se inicia aplicando o pasando
el iman por el generador de impulsos durante 1 segundo al menos
y retirandolo inmediatamente del area del generador. Una vez
alejado el iman, la estimulacion se inicia. El Modo de Iman utiliza la
misma frecuencia que el Modo Normal; no obstante, la corriente de
salida, la duracién de los impulsos y el tiempo de ACTIVACION de
la sefal se pueden programar de forma independiente. Las
instrucciones de uso son las mismas para epilepsia y depresion,
con las siguientes excepciones:
m Para pacientes con depresion, la corriente de salida del Modo
de Iman se debe programar siempre en 0 mA, ajuste con el que
Cyberonics envia el generador de impulsos.

»  El uso del Modo de Iman se limita a pacientes con epilepsia.
Los pacientes con epilepsia o sus cuidadores deben pasar el
iman por el generador de impulsos implantado para activar la
emision a peticion de una uUnica serie de estimulacion del nervio
vago y permitir la detencién o la disminucién de un ataque.

= El Modo de Iman no se utiliza para pacientes con depresion.

Se realiza una interrogacion para determinar los ajustes actuales
de los parametros de estimulacion. Si la interrogacion se realiza
durante la estimulacion, la finalizacién de esta se retrasara hasta
gue termine la interrogacion.

La representacion grafica de la estimulacion (Figura 4) refleja la
relacién entre los parametros programables. Los parametros
programables son variables independientemente, lo que ofrece
varias combinaciones de ajustes que el médico puede seleccionar
para la estimulacién éptima del paciente. La Figura 4 muestra que
el impulso de salida puede variar en amplitud (corriente de salida) y
duracién (duracién del impulso). EI nUmero de impulsos de salida
emitidos por segundo determina la frecuencia.
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El porcentaje de tiempo en el que el generador de impulsos esta
estimulando se llama “ciclo de trabajo”. Un ciclo de trabajo se
calcula dividiendo el tiempo de estimulacién (tiempo “ON”
programado mas 2 segundos de subida progresiva y 2 segundos
de bajada progresiva) entre la suma de los tiempos “ON” y “OFF”.

Al seleccionar una combinacion de ajustes de parametros para la
estimulacion 6ptima, el médico también debe tener en cuenta que
ciertas combinaciones reducen la vida util de la bateria con mas
rapidez que otras.

Figura 4. Estimulacion las frecuencias < 10 Hz no
experimentan variacion progresiva
A

B CﬁD*

AL el st

el L& H |

A Tiempo de estimulacion

B Tiempo de aumento (2 s)
C Tiempo “ON”

D Tiempo de reduccién (2 s)

)

E Corriente de salida

F 1/frecuencia de sefial
G Amplitud de pulso

H Tiempo “OFF”

2.3.2.21. Inicio de la estimulaciéon con un iman

Existen cuatro posibles usos del iman:

m Epilepsia: para proporcionar una estimulacion a peticién con el

fin de detener o reducir una crisis
m  Suspender temporalmente la estimulacion

= Reiniciar el generador de impulsos (en combinacién con la
Sonda de Programacion)

n Epilepsia solamente: para probar diariamente el
funcionamiento del generador de impulsos, Cyberonics
recomienda instruir a los pacientes respecto del uso del iman
para activar la estimulacion. Durante un aura o al principio de
un ataque, el paciente, un amigo o el médico pueden iniciar la
activacion del iman aplicandolo o pasandolo por el generador
de impulsos, y asi activar un conmutador de lamina en los
circuitos electronicos del generador de impulsos. Con esta
accion el generador de impulsos pasa del Modo Normal al
Modo de Iman.
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Nota: Los distintos
ajustes de
parametros para la
estimulacion se
muestran en
“Especificaciones e
informacion del
producto”.

Nota: Consulte
“Efectos de los
ajustes programados
durante la vida util
prevista del
generador de
impulsos”.

Precaucioén: Posible
dario nervioso en
tiempo ON > OFF: una
estimulacién excesiva
ha producido darfios
nerviosos
degenerativos en
animales de laboratorio.
Cuando el tiempo ON
supera al tiempo OFF,
puede tener lugar un
componente de
estimulacién excesiva
debido a la activacion
continua del iman (> 8
horas). Cyberonics
recomienda evitar la
estimulacién bajo
condiciones que
combinan estos
intervalos.



Precaucién: Durante
la activacion o la
detencién de la
estimulacion, la parte
etiquetada del iman
debe estar orientada
hacia el Generador
de Impulsos.
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Cyberonics suministra dos imanes idénticos (consulte la Figura 5),
cada uno de los cuales proporciona un minimo de 50 gauss en

1 pulg. Un Iman Cyberonics de estilo reloj de pulsera se sujeta a
una correa de la misma forma que un reloj de pulsera, y un Iman
Cyberonics de estilo buscapersonas se sujeta a un cinturén de la
misma forma que un buscapersonas con un mecanismo de
liberacion rapida.

Figura 5. Tipos de Imanes

A Iman Cyberonics (estilo reloj de pulsera)

B Iman Cyberonics (estilo buscapersonas)

Epilepsia: la Figura 6 muestra la correcta orientacion y el
movimiento adecuado para iniciar la activaciéon con iman. Para
ilustrar la correcta orientacion del iman hacia el generador de
impulsos, se muestra el iman sin la hebilla del cinturén ni la correa.

Figura 6. Inicio de la activacién con iman

Modelo 102 Modelo 102R

Con el tiempo, todos los imanes pueden perder su efectividad.
Evite que el iman Cyberonics caiga al suelo y no lo guarde cerca de
otros imanes.

Epilepsia: la estimulacién se inicia aplicando o pasando el iman
por el Generador de Impulsos durante 1 segundo al menos y
retirandolo del area del Generador. El retiro del iman hace que el
generador de impulsos funcione en Modo de Iman, con lo cual se
proporciona una unica estimulacion con la duracién de impulso, la
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corriente y el tiempo de ACTIVACION de sefial de iman
programados. La frecuencia es el valor programado para el Modo
Normal. Una estimulaciéon en Modo Normal siempre se sustituye
por cualquier estimulacion en Modo del Iman, incluso si la corriente
de salida del Modo del Iman esta ajustada en 0 mA. Si no se desea
aplicar la estimulacion en el Modo de Iman, la corriente de salida de
este modo se puede programar en 0 mA. El uso del iman no reinicia
el tiempo “OFF” normal. Por lo tanto, segun el tiempo de uso del
iman, el paciente puede recibir una segunda estimulacion
rapidamente después de la activacion con iman.

Epilepsia: Cyberonics recomienda que se realicen pruebas de la
salida del iman mientras el paciente aun esta en la consulta del
médico para asegurarse de que tolera la salida del iman.

2.3.2.2.2. Suspensién de la salida del Generador de Impulsos

con el iman
La aplicacion del iman durante la estimulacién causa la inhibicion Precaucién: Si la
de la salida. Ademas, colocar el iman durante al menos estimulacion se

hace dolorosa, se
debe indicar al
paciente que

65 segundos evitara la iniciacion de la estimulacion en Modo del
Iman y pondra fin a cualquier estimulacién en Modo Normal en

curso. Una vez retirado el iman, el funcionamiento en el Modo interrumpa la
Normal se reanudara con estimulacion cuando haya transcurrido estimulacion con el
un ciclo completo de tiempo de DESACTIVACION. En el caso iman.

improbable de que se produzca una estimulacion continua u otro
fallo de funcionamiento, el paciente debe mantener el Iman
directamente sobre el Generador de Impulsos y ponerse en
contacto inmediatamente con su medico.
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Precaucién: Cuando
se reajusta el
generador de
impulsos, se pierde
toda la informacién
de historial del
dispositivo y se
programan
internamente los
parametros
reajustados (0 mA,
10 Hz; 500 ps; tiempo
“ON”, 30 segundos;
tiempo “OFF”,

60 minutos). Al
reajustar el generador
de impulsos, se
desactiva el
dispositivo (corriente
de salida = 0 mA).
Tras un reajuste
correcto, se debe
volver a introducir el
cédigo de paciente
del generador de
impulsos y se debe
volver a programar el
generador de
impulsos con los
parametros
deseados.
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2.3.2.2.3. Reajuste del microprocesador mediante el iman y la

Sonda de Programacién

El sistema VNS Therapy permite reajustar el microprocesador del
generador de impulsos en caso de un fallo de funcionamiento. El
reinicio solo es necesario en el improbable caso de una falla de
funcionamiento de la memoria del microprocesador, que puede ser
provocada por las condiciones descritas en el capitulo /Introduccién
al sistema VNS Therapy. Se requiere reajustar el microprocesador
cuando no se pueda realizar la comunicacion con el generador de
impulsos. (Consulte la seccion “Solucién de problemas” del manual
de la Sonda de Programacion para el médico y las secciones
“Precauciones” y “Solucion de problemas” del manual del software
de programacion para el médico si desea conocer las sugerencias
para solucionar problemas de comunicacion.)

En el Manual de la Sonda de programacion para el médico, se
describen instrucciones para reajustar el microprocesador. Excepto
en los casos de emergencia médica, es recomendable que el
médico consulte con un representante técnico de Cyberonics antes
de realizar el reajuste.
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2.3.2.2.4. Efectos del reinicio del ciclo diario del reloj interno

Los generadores de impulsos 102 y 102R contienen un reloj interno
que reinicia su ciclo (se pone a cero) cada 24 horas. Este reinicio
del ciclo diario del reloj interno es una funciéon normal del
dispositivo. Cada vez que el reloj reinicia su ciclo, se suministra un
ciclo de estimulacién que comienza con el tiempo de ACTIVACION
programado. Es posible que los pacientes noten un periodo de
DESACTIVACION mas corto entre el tltimo ciclo de estimulacién,
inmediatamente anterior al reinicio del ciclo del reloj, y el primer
ciclo de estimulacion posterior al reinicio del reloj.

Es posible que algunos pacientes demuestren mayor sensibilidad a
este periodo de DESACTIVACION mas corto y que presenten
efectos secundarios comunes relacionados con la estimulacién (por
ejemplo, tos y cambios en la voz). Estos efectos secundarios solo
se produciran una vez al dia, en el momento del reinicio diario del
ciclo del reloj. En los raros casos conocidos de efectos secundarios
manifestados durante el reinicio diario del ciclo del reloj, se advirtié
que el ciclo de servicio programado mas comun fue de

30 segundos de ACTIVACION y 3 minutos de DESACTIVACION,
con una alta corriente de salida (> 2 mA).

Al igual que con cualquier otro efecto secundario normal, se ha
demostrado que el ajuste de la configuracién para la tolerabilidad
(es decir, disminucién de la duracion del impulso, frecuencia de la
sefal y/o corriente de salida) resuelve los efectos secundarios
relacionados con la estimulacion y asociados al reinicio del ciclo de
24 horas. Sin embargo, puesto que este evento de reinicio del ciclo
de 24 horas esta directamente relacionado con el tiempo de
ACTIVACION y DESACTIVACION, es posible que el ajuste del
ciclo de servicio sea una opcion mejor. Se debe tener en cuenta la
optimizacion de los beneficios terapéuticos para el paciente, al
decidir qué parametro debe ajustarse. Por ejemplo, si el paciente
responde bien clinicamente a una corriente de salida determinada,
puede considerarse el ajuste de un parametro o ciclo de servicio
diferente. La Tabla 3 muestra varias combinaciones de tiempos de
ACTIVACION y DESACTIVACION que pueden ser mejores
opciones para intentar resolver los efectos secundarios
relacionados con la estimulacién y asociados al reinicio diario del
ciclo del reloj.
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Nota: La hora en que
el reloj reinicia su
ciclo cada dia se
corresponde con la
hora del dia en que
se produjo el evento
de programacion mas
reciente. Situando el
iman sobre el
generador durante un
periodo prolongado
se paralizan todas las
funciones del reloj y
se retrasa la hora en
que el reloj interno
reinicia su ciclo cada
dia.

Nota: Puede
consultar la lista
completa de efectos
secundarios en
“Efectos adversos” en
los capitulos de
informacion
especifica de la
indicacion.



Nota: La Tabla 5
contiene una lista
completa de los
ajustes del ciclo de
servicio.

Nota: Consulte en el
manual del software
de programacion para
el médico los detalles
de visualizacién de la
informacion de la
base de datos.
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Tabla 3. Tiempo de ACTIVACION/DESACTIVACION —
Opciones para optimizar la terapia de los

pacientes afectados por el ciclo del reloj

interno
Tiempo “ON” (s) Tiempo “OFF” (min)

7 0,3
14 0,5
21 0,5
7 0,8
14 1.1

30 1.1

60 1.1

30 1.8
7 3,0
14 3,0
60 50
14 10,0

2.3.2.3. Historial del dispositivo

El historial del dispositivo consta del numero de serie, nimero de
modelo, cédigo de paciente (normalmente tres iniciales), fecha de
implantacién y demas informacion del generador de impulsos
pertinente para el diagnéstico y la programacion. Utilice el
programa para acceder y ver la informacion del historial del
dispositivo.

2.3.2.4. Diagnoéstico del dispositivo

La informacién del Diagndstico del generador de impulsos

(Prueba antes del implante) ayuda al médico a determinar si el
Generador de Impulsos funciona correctamente antes de
implantarlo, si la corriente de salida del generador de impulsos se
emite con el valor programado, si la impedancia de la derivacion
esta dentro de un intervalo aceptable y en qué modo se debe poner
en funcionamiento el generador de impulsos.

2.3.2.41. Motivos de una lectura de alta impedancia de la

derivacién
El Diagnéstico del Sistema (Test de Derivacion) es la prueba de
diagnéstico del dispositivo mas adecuada para evaluar la
impedancia de la derivacién para el sistema VNS Therapy.
El Diagnéstico del Sistema (Test de Derivacion) se realiza a 1 mA,
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500 us. Busque en la Tabla 4 el codigo del convertidor CC-CC que
se muestra en la pantalla Diagnéstico del Sistema (Test de
Derivacion) para determinar un célculo aproximado de la
impedancia de la derivacién en kOhmios.

La Tabla 4 no es adecuada para obtener el cédigo del convertidor
CC-CC de otras pantallas de diagndstico que no sean Diagnéstico
del Sistema (Test de Derivacion) o Diagnéstico del Generador
(Prueba antes del implante), a menos que los parametros de salida
del generador de impulsos sean los valores indicados en las tablas.
La alta impedancia de la derivacion se define como cualquier
cédigo del convertidor CC-CC mayor o igual a cuatro con 1 mA de
corriente de diagnéstico.

Tabla 4. Cadigos del convertidor CC-CC e
impedancia de la Derivaciéon (modelos 102 y
102R)

Impedancia estimada de la Derivacién?
Codigo del
convertidor CC-CC' 1 mA, 500 ps
0 < 1,7 kOhmios
1 1,8—-2,8 kOhmios

2,9-4,0 kOhmios

4,1-5,2 kOhmios

5,3-6,5 kOhmios

6,6—7,7 kOhmios

7,8-8,9 kOhmios

N[ oo b~ DN

= 9 kOhmios

" Los codigos del convertidor CC-CC se muestran durante el Diagnéstico del

Sistema (Test de Derivacion).

2 Latolerancia es de + 10 por ciento.

Una alta impedancia de la derivacion, en ausencia de otras
complicaciones relacionadas con el dispositivo, no indica un fallo
de funcionamiento de la derivaciéon o del generador de impulsos.
La alta impedancia de la derivacion en combinacion con la
incapacidad del paciente para sentir siquiera el maximo estimulo de
emision puede indicar una ruptura de la derivacion u otra
discontinuidad eléctrica de la misma. Se debe evaluar en forma
mas detallada si es necesario el reemplazo de la derivacién en los
pacientes que experimenten una alta impedancia en ella, la falta de
la sensacion de maxima estimulacion de salida y un aumento de los
ataques/los sintomas depresivos.
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Precaucion: Se
considera que entre
las posibles causas
de las lecturas de alta
impedancia de la
derivacion figuran
discontinuidad de la
Derivacion,
desconexioén de la
derivacion del
generador de
impulsos, fibrosis
entre el nervio y el
electrodo,
desconexioén del
electrodo del nervio,
en casos pocos
comunes, generador
de impulsos
defectuoso o alta
impedancia de la
bateria al acercarse a
su fin de servicio.

Nota: Consulte el
manual del software
de programacion para
el médico para
obtener instrucciones
adicionales de
realizacion del
Diagnostico del
Sistema (Test de
Derivacion).
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2.3.2.4.2. Situaciones de cortocircuito dentro de la derivacion

En casos raros, una situacion de cortocircuito dentro de la
derivacién (por ejemplo, un contacto directo entre los cables de la
derivacion) puede provocar un cédigo “0” del convertidor CC-CC en
el Diagnéstico del Sistema (Test de Derivacién). Una reduccién
considerable del valor del cédigo del convertidor CC-CC en el
Diagndstico del Sistema (por ejemplo, de “3” a “1”) respecto a un
Diagnéstico del Sistema anterior también puede ser indicativa de
un problema en la derivacion. Los pacientes afectados por esta
situacion pueden experimentar problemas como un aumento de las
crisis/los sintomas depresivos, una estimulacién dolorosa, una
sensacion de estimulacion irregular o falta de estimulacion, o una
sensacién de estimulacion en una ubicacion anatémica atipica. En
ausencia de estos problemas o de complicaciones relacionadas
con el dispositivo, es probable que un cédigo “0” del convertidor
CC-CC o una reduccion del valor del codigo del convertidor CC-CC
no sean indicativos de un mal funcionamiento de la Derivacion.

2.3.2.4.3. Resolucion de problemas de la Derivacion

Se pueden emplear equipos de control potenciales citados u
osciloscopios para analizar la onda de estimulo desde el cuello con
el proposito de verificar una discontinuidad eléctrica. Una forma de
onda diferenciada con impulsos reducidos o el hecho de que no se
muestre ninguna forma de onda, puede confirmar la existencia de
una discontinuidad. En la Figura 7 se muestran las formas de onda
simuladas que se esperan de los electrodos en la piel para una
derivacion intacta y otra con una fractura en uno o ambos cables.
Ademas de estas propuestas, las discontinuidades de la derivacion
a veces se pueden identificar en imagenes de rayos X del implante.

Figura 7. Ondas tipicas obtenidas a partir de
electrodos en la piel

T —

A B Cc

A Derivacion intacta
B Un cable de la Derivacion roto

C Dos cables de la Derivacion rotos o ausencia de emisiones
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2.3.2.5. Emision de la corriente de salida programada

Si las pruebas de diagnéstico indican que la corriente de salida es
LIMITE (“LIMIT”), es posible que el generador de impulsos no
entregue la corriente de salida programada. Entre los motivos de la
incapacidad de entregar la corriente de salida programada, se
incluyen una corriente de salida alta, una alta impedancia de la
derivacion y un bajo voltaje de la bateria. En la Figura 8 se muestra
la relacion entre la impedancia de la derivacién y la maxima
corriente de salida entregable.

Si el generador de impulsos no puede entregar la corriente de
salida programada, el médico puede programar de nuevo el
dispositivo con un ajuste menor de corriente de salida e intentar
compensar la reduccion de la emisién de energia ampliando la
duracién del impulso. Por ejemplo, si la corriente de salida es
LIMITE (“LIMIT”) para un generador de impulsos programado a
2,5 mA, 30 Hz, 500 us con 30 segundos de tiempo “ON”, es posible
modificar los parametros reduciendo la corriente de salidaa 2 mAy
ampliando la duracién del impulso a 750 ps.

Figura 8. Relacidén entre la impedancia de la
Derivacién y la maxima corriente de salida

entregable
Codigo de CC-CC de diagnostico de Test de Derivacion a 1 mA
14,00 0 | |1 | | 2 3 | | | 4
12,00 Maxima corriente de salida, segun la Ley —

© de Ohm: Maxima corriente de salida =
S 1000 Voltaje de salida (12 V)/Impedancia de la
= ’ \ derivacién
(/2]
o 8,00
T
(2]
£ 6,00
2
'g 4,00
0 \

2,00 S

0,00

0 1000 2000 3000 4000 5000 6000 7000
Impedancia de la Derivacion (ohmios)
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Precaucion: No se
deben usar
frecuencias de 5 Hz
o inferiores para la
estimulacién a largo
plazo. Puesto que
estas frecuencias
generan una sefial
electromagnética de
activacion, su uso
puede provocar el
agotamiento excesivo
de la bateria del
generador de
impulsos implantado
y, por lo tanto, se
deben utilizar
solamente durante
cortos periodos.

Nota: La
aproximacion del
generador de
impulsos al indicador
de casi fin de servicio
(N EOS) puede
requerir un
seguimiento mas
frecuente. El tiempo
desde N EOS hasta
EOS depende en
gran medida de los
parametros
programados y de la
impedancia de la
derivacion. Consulte
laTabla6yla

Tabla 7.
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2.3.2.6. Carga suministrada por impulso

La carga emitida por impulso es el parametro mas importante para
la evaluacion de la emision de estimulacion. Se define como un
microculombio (UC), que es el producto de la corriente por el
tiempo, es decir, la corriente de salida (mA) multiplicada por la
duracién del impulso (ms). En la Figura 9 se muestra la relacion
entre la corriente de salida programada (UC) y la impedancia de la
derivacion para una corriente de salida de entre 0 y 3,5 mA.

Figura 9. Relacion entre la corriente de salida
programada y la impedancia de la Derivacion

—~ 3,50
éwl AN (1 microculombio = 1 mA para una
S 3,00 \\ duracion de impulso de 1000 us o

© s \\ 2 mA para una duracion de impulso
o 250

g é \\ de 500 ps)

c £ 200

© g 1,50

T £ ——

™ S 100

(7o I
g o050
5
E O’OO L) L] L] L] L] L] L] L] L] L]
= 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Impedancia de la Derivacion (kOhmios)

2.3.2.7. Efectos de los ajustes programados durante la
vida util prevista del generador de impulsos

La eleccién de ajustes para los parametros de salida afecta a la
vida util de la bateria del generador de impulsos. Normalmente, con
un ciclo de trabajo elevado, la bateria se agotara en un periodo
mas corto que con un ciclo de trabajo mas bajo. En la Tabla 5 se
muestran los ciclos de trabajo para ajustes normales de tiempo
“ON” y “OFF” (excepto para los ajustes de frecuencia < 10 Hz). Se
utilizan valores nominales para el tiempo de subida progresiva de 2
segundos y un tiempo de bajada progresiva de 2 segundos en la
mayoria de los calculos de ciclo de trabajo, aunque los tiempos
reales de subida y bajada progresiva pueden variar a frecuencias o
corrientes de salida mas bajas. Como se refleja en la
representacion grafica de la estimulacién de la Figura 4, ninguno de
estos intervalos de variacion se considera parte del tiempo “ON”
programado. Sin embargo, se incluyen en los calculos para
determinar el porcentaje de tiempo de estimulacioén (ciclo de
trabajo) y predecir la vida util de la bateria.
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Tabla 5. Ciclos de trabajo para distintos ajustes de
tiempo de ACTIVACION Y DESACTIVACION

Tiempo “OFF” (min)
0,2 0,3 0,5 0,8 1,1 1,8 3 ) 10
‘:Igi:f‘z:) Ciclos de trabajo* (% de tiempo “ON”)

7 58 44 30 20 15 10 6 4 2
14 69 56 41 29 23 15 9 6 3
21 76 64 49 36 29 19 12 8 4
30 81 71 57 44 35 25 16 10 5
60 89 82 71 59 51 38 27 18 10

*  Un ciclo de trabajo se calcula dividiendo el tiempo de estimulacién (tiempo “ON”
programado mas 2 segundos de subida progresiva y 2 segundos de bajada
progresiva) entre la suma de los tiempos “ON” y “OFF”.

*  No se recomienda el ciclo de trabajo marcado en gris, ya que representa
combinaciones de parametros con tiempo ON y tiempo > OFF.

Para los modelos 102 y 102R, la vida util aproximada de la bateria
prevista es de 8,4 afos (100,8 meses) con ajustes programados de
20 Hz con una duracién del impulso de 500 ps y corriente de salida
de 2 mA, una impedancia de la derivacion de 4 kOhmios y un ciclo
de trabajo de 10 por ciento. Estos generadores de impulsos tienen
un indicador de casi fin de servicio (N EOS) que aporta un periodo
de advertencia anterior al fin de servicio (EOS).

En la Tabla 6 y la Tabla 7 se proporcionan la vida util aproximada
de la bateria en una gran variedad de condiciones de estimulacion,
incluida la impedancia de la derivacién. Debido al numero de
posibles combinaciones de parametros, es poco practico
proporcionar la vida util prevista para todas las posibles
combinaciones. Las tablas no se deben utilizar para predecir el fin
de servicio de la bateria, sino que indican el efecto de distintos
cambios de parametros en la vida util de la bateria y se pueden
utilizar para ayudar a seleccionar los ajustes de parametros.
También indican que la vida util de la bateria se puede maximizar
con ciclos de trabajo bajos y bajas frecuencias (de 10 a 20 Hz) para
la estimulacion. Una vez detectado el indicador de casi fin de
servicio (N EOS), el generador de impulsos debera sustituirse lo
antes posible.
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Precaucion: posible
dafio nervioso en
tiempo ON > OFF-
Una estimulacion
excesiva ha
producido dafos
nerviosos
degenerativos en
animales de
laboratorio. Cuando
el tiempo ON supera
al tiempo OFF, puede
tener lugar un
componente de
estimulacién excesiva
debido a la activacion
continua del iman

(> 8 horas).
Cyberonics
recomienda evitar

la estimulacioén

bajo condiciones

que combinan

estos intervalos.
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Tabla 6. Vida util aproximada de la bateria: calculos
de duracion nominal desde el principio de la
vida util hasta el fin de servicio

Vida util nominal aproximada de la
Corriente de | Frecuencia | Duracién del Cédigo_del B )
salida (mA) (Hz) impulso (us) | SMVertAOr |5 o, de vida | 33 % de vida | 50 % de vida
e e util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
1 10 130 2 15,3 11,3 9,5
1 10 130 3 15,1 11,1 9,2
1 10 130 5 14,8 10,5 8,7
1 10 130 7 14,4 9,8 8,0
1 10 500 2 14,2 9,6 7.7
1 10 500 3 13,8 8,9 7.1
1 10 500 5 13,0 7.9 6,1
1 10 500 7 12,4 7.3 5,6
1 10 1000 2 12,8 7,6 5,9
1 10 1000 3 12,2 6,9 5,3
1 10 1000 5 10,9 57 4,2
1 10 1000 7 10,3 5,2 3,8
1 20 130 2 14,2 9,5 7.6
1 20 130 3 13,8 9,0 7.2
1 20 130 5 13,4 8,5 6,7
1 20 130 7 12,7 7,6 5,9
1 20 500 2 12,3 7.1 54
1 20 500 3 1,7 6,5 4,9
1 20 500 5 10,6 5,5 4,0
1 20 500 7 10,0 4.9 3,6
1 20 1000 2 10,3 5,2 3.8
1 20 1000 3 9,6 4,6 33
1 20 1000 5 8,2 3,6 2,6
1 20 1000 7 7.5 3,2 23
1 30 130 2 13,1 8,1 6.3
1 30 130 3 12,7 7.6 5,9
1 30 130 5 12,2 7,0 5,3
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Vida util nominal aproximada de la

bateria (afios)

Corriente de | Frecuencia | Duracion del Cc')digo_del
salida (mA) (Hz) impulso (ps) | °"VertdOr [0 0. de vida | 33 % de vida | 50 % de vida
CSICCCE util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
1 30 130 7 11,4 6,2 4,6
1 30 500 2 10,9 57 4,2
1 30 500 3 10,2 51 3,7
1 30 500 5 9,0 4,2 3,0
1 30 500 7 8,3 3,7 2,6
1 30 1000 2 8,7 3,9 2,8
1 30 1000 3 7.9 3,5 24
1 30 1000 5 6,6 2,7 1,8
1 30 1000 7 59 2,3 1,6
1,5 10 130 2 14,7 10,3 8,4
1,5 10 130 3 14,4 9,8 7,9
1,5 10 130 5 13,7 8,8 7,0
1,5 10 130 7 13,8 8,9 7.1
1,5 10 500 2 12,4 7,3 5,6
1,5 10 500 3 12,0 6,7 51
1,5 10 500 5 10,9 5,7 43
1,5 10 500 7 11,2 6,0 4,5
1,5 10 1000 2 10,3 5,2 3,8
1,5 10 1000 3 9,6 4,6 3,3
1,5 10 1000 5 8,4 3,8 2,7
1,5 10 1000 7 8,9 4.1 29
1,5 20 130 2 13,1 8,0 6,2
1,5 20 130 3 12,6 7,5 5,8
1,5 20 130 5 11,8 6,5 4,9
1,5 20 130 7 11,8 6,6 50
1,5 20 500 2 10,0 5,0 3,6
1,5 20 500 3 9,4 4,5 3,2
1,5 20 500 5 8,2 3,7 2,6
1,5 20 500 8,6 3,9 2,8
1,5 20 1000 2 7,5 3,2 2,2
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Vida util nominal aproximada de la
Corriente de | Frecuencia | Duracion del Cédigo_del baterta (arios)
salida (mA) (Hz) impulso (ps) | °"VertdOr [0 o/ de vida | 33 % de vida | 50 % de vida
G2 EieEE util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
1,5 20 1000 3 6,8 2,8 2,0
1,5 20 1000 5 57 2,2 1,5
1,5 20 1000 7 6,2 2,4 1,7
1,5 30 130 2 11,8 6,5 4,9
1,5 30 130 3 11,3 6,1 4,5
1,5 30 130 5 10,3 52 3,8
1,5 30 130 7 10,4 53 3,9
1,5 30 500 2 8,4 3,8 2,7
1,5 30 500 3 7,7 3,3 24
1,5 30 500 5 6,6 2,7 1,9
1,5 30 500 7 7,0 29 2,0
1,5 30 1000 2 59 2,3 1,6
1,5 30 1000 3 53 2,0 1,4
1,5 30 1000 5 4,3 1,6 1.1
1,5 30 1000 7 4,7 1,8 1,2
2 10 130 2 141 9,4 7,5
2 10 130 3 13,5 8,5 6,7
2 10 130 5 13,5 8,5 6,7
2 10 130 7 13,7 8,8 7,0
2 10 500 2 11,2 6,0 4.4
2 10 500 3 10,1 5,0 3,6
2 10 500 5 10,5 5,4 3,9
2 10 500 7 111 59 4,3
2 10 1000 2 8,4 3,8 2,7
2 10 1000 3 7.4 3.1 2,2
2 10 1000 5 7.9 3,5 2,4
2 10 1000 7 8,6 3,9 2,8
2 20 130 2 12,2 7,0 53
2 20 130 3 11,3 6,0 4,5
2 20 130 5 11,4 6,2 4,6
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Vida util nominal aproximada de la

bateria (afios)

Corriente de | Frecuencia | Duracion del Cc')digo_del
salida (mA) (Hz) impulso (ps) | °"VertdOr [0 0. de vida | 33 % de vida | 50 % de vida
CSICCCE util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
2 20 130 7 11,7 6,5 4,9
2 20 500 2 8,4 3,8 2,7
2 20 500 3 7,3 3.1 2,2
2 20 500 5 7,8 3,4 2,4
2 20 500 7 8,4 3,8 2,7
2 20 1000 2 55 21 1,5
2 20 1000 3 4,8 1,8 1,2
2 20 1000 5 5,3 2,0 1,4
2 20 1000 7 59 2,3 1,6
2 30 130 2 10,8 5,6 4.1
2 30 130 3 9,7 4,7 3,4
2 30 130 5 9,9 4,9 3,5
2 30 130 7 10,2 5,1 3,8
2 30 500 2 6,8 2,8 1,9
2 30 500 3 5,7 2,2 1,5
2 30 500 5 6,2 25 1,7
2 30 500 7 6,8 2,8 1,9
2 30 1000 2 4,0 1,4 1,0
2 30 1000 3 3,6 1,3 0,8
2 30 1000 5 4,0 1.4 1,0
2 30 1000 7 4,6 1,7 1.1
3,5 10 130 2 12,6 7,5 57
3,5 10 130 3 12,9 7,8 6,0
3,5 10 130 5 13,3 8,3 6,5
3,5 10 130 7 13,5 8,6 6,8
3,5 10 500 2 8,6 3,9 2,8
3,5 10 500 3 9,2 4.4 3.1
3,5 10 500 5 10,1 5,0 3,7
3,5 10 500 10,8 5,6 41
3,5 10 1000 2 5,8 23 1,6
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Vida util nominal aproximada de la
Corriente de | Frecuencia | Duracion del Cédigo_del baterta (arios)
salida (mA) (Hz) impulso (ps) | °"VertdOr [0 o/ de vida | 33 % de vida | 50 % de vida
G2 EieEE util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
3,5 10 1000 3 6,5 2,6 1,8
3,5 10 1000 5 7,5 3,2 2,3
3,5 10 1000 7 8,3 3,7 2,6
3,5 20 130 2 10,2 5,1 3,8
3,5 20 130 3 10,6 55 4,0
3,5 20 130 5 11,1 59 44
3,5 20 130 7 11,5 6,3 4,7
3,5 20 500 2 59 2,3 1,6
3,5 20 500 3 6,5 2,6 1,8
3,5 20 500 5 7.4 3.1 2,2
3,5 20 500 7 8,1 3,5 25
3,5 20 1000 2 3,6 1,3 0,9
3,5 20 1000 3 4,1 1,5 1,0
3,5 20 1000 5 5,0 1,9 1,3
3,5 20 1000 7 5,6 2,2 1,5
3,5 30 130 2 8,6 3,9 2,8
3,5 30 130 3 9,0 4,2 3,0
3,5 30 130 5 9,6 4,6 3,3
3,5 30 130 7 10,0 49 3,6
3,5 30 500 2 4,5 1,7 1.1
3,5 30 500 3 50 1,9 1,3
3,5 30 500 5 5,8 2,3 1,6
3,5 30 500 7 6,5 2,6 1,8
3,5 30 1000 2 27 0,9 0,6
3,5 30 1000 3 3,0 1,0 0,7
3,5 30 1000 5 3,7 1,3 0,9
3,5 30 1000 7 4,3 1,6 1.1
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Tabla 7.

Vida util aproximada de la bateria: calculos
de duracion en los peores casos desde el
principio de la vida util hasta casi el fin de
servicio (N EOS)

Vida util aproximada en los peores
_ _ y Cédigo del casos de la bateria (afos)
Cor_rlente de | Frecuencia I_Duracmn del convertidor : : :
salida (mA) (Hz) impulso (ps) de CC-CC 19_% de \_nda 3'3 _% de \_/lda 59 _% de \_/lda
util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
1 10 130 2 9,3 71 6,0
1 10 130 3 9,3 7,2 6,1
1 10 130 5 8,8 6,2 51
1 10 130 7 8,8 6,2 5,0
1 10 500 2 9,1 6,8 57
1 10 500 3 8,9 6,4 5,2
1 10 500 5 8,2 5,3 4,2
1 10 500 7 8,0 5,0 3,9
1 10 1000 2 8,3 5,4 4,3
1 10 1000 3 8,0 51 4,0
1 10 1000 5 7,2 41 3.1
1 10 1000 7 6,8 3,7 28
1 20 130 2 9,1 6,7 5,6
1 20 130 3 8,9 6,4 53
1 20 130 5 8,6 59 4,8
1 20 130 7 8,2 5,3 4,2
1 20 500 2 8,2 5,2 4,2
1 20 500 3 7,8 4.8 3,7
1 20 500 5 6,9 3,8 2,8
1 20 500 7 6,7 3,6 27
1 20 1000 2 6,9 3,7 2,8
1 20 1000 3 6,6 3,5 2,6
1 20 1000 5 5,7 2,8 2,0
1 20 1000 7 52 2,4 1,7
1 30 130 2 8,6 59 4,7
1 30 130 3 8,4 5,6 4,4
1 30 130 5 8,0 5,0 3,9
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Vida util aproximada en los peores
casos de la bateria (anos)

Cor.riente de | Frecuencia I?uracién del fot?gig:i:zlr : : :
salida (mA) (Hz) impulso (us) de CC-CC 19 .% de \_Ilda 3’3 .% de \_Ilda 59 .% de \_Ilda
util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
1 30 130 7 7,5 4,5 3,4
1 30 500 2 7.4 4,3 3,3
1 30 500 3 7,0 3,9 29
1 30 500 5 6,1 3,0 2,2
1 30 500 7 57 2,8 2,0
1 30 1000 2 5,8 2,8 20
1 30 1000 3 5,6 2,7 1,9
1 30 1000 5 4,7 2,1 1,5
1 30 1000 7 41 1,7 1,2
1,5 10 130 2 9,2 6,9 5,9
1,5 10 130 3 8,9 6,5 54
1,5 10 130 5 8,3 54 4,3
1,5 10 130 7 8,3 55 4.4
1,5 10 500 2 7.9 4,9 3,8
1,5 10 500 3 7,8 4.8 3,7
1,5 10 500 5 71 4,0 3,0
1,5 10 500 7 7,2 4.1 3.1
1,5 10 1000 2 7,0 3,9 29
1,5 10 1000 3 6,6 3,5 2,6
1,5 10 1000 5 5,8 2,8 2,0
1,5 10 1000 7 6,0 3,0 2,2
1,5 20 130 2 8,5 5,7 4,6
1,5 20 130 3 8,2 5,3 4,2
1,5 20 130 5 7,6 4,5 3,5
1,5 20 130 7 7,6 4,6 3,5
1,5 20 500 2 6,9 3,8 2,8
1,5 20 500 3 6,5 3,4 25
1,5 20 500 5 5,7 2,7 2,0
1,5 20 500 7 59 29 21
1,5 20 1000 2 53 2,5 1,8
1,5 20 1000 3 4,9 2,2 1,5
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Vida util aproximada en los peores
0 casos de la bateria (afos)
Corriente de | Frecuencia |Duraciéndel c?o:(:/lgrc:i:zlr
salida (mA) (Hz) impulso (ps) de CC-CC 19_% de Yida 3’3 _% de Yida 59 _% de Yida
util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
1,5 20 1000 5 4,2 1,7 1,2
1,5 20 1000 7 4,5 1,9 1,3
1,5 30 130 2 7,8 4.8 3,8
1,5 30 130 3 7,5 4,5 3,4
1,5 30 130 5 6,9 3,7 2,8
1,5 30 130 7 6,9 3,8 2,8
1,5 30 500 2 59 2,9 2,1
1,5 30 500 3 55 2,6 1,9
1,5 30 500 5 48 2,1 1,5
1,5 30 500 7 5,0 2,2 1,6
1,5 30 1000 2 4,3 1,8 1,3
1,5 30 1000 3 3,9 1,6 1,1
1,5 30 1000 5 3,3 1,2 0,8
1,5 30 1000 7 3,5 1,4 1,0
2 10 130 2 8,8 6,3 52
2 10 130 3 8,0 5,0 4,0
2 10 130 5 8,2 5,3 4,2
2 10 130 7 8,3 55 4,4
2 10 500 2 7,4 4,3 3,3
2 10 500 3 6,6 3,5 2,6
2 10 500 5 6,9 3,7 2,8
2 10 500 7 7,2 4,0 3.1
2 10 1000 2 5,6 2,6 1,9
2 10 1000 3 51 2,3 1,7
2 10 1000 5 55 2,6 1,9
2 10 1000 7 59 2,9 2,1
2 20 130 2 8,0 5,0 3,9
2 20 130 3 7,3 4,2 3,2
2 20 130 5 7,4 4,3 3,3
2 20 130 7 7,6 4,5 3,4
2 20 500 2 5,8 2,8 2,0
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Vida util aproximada en los peores
casos de la bateria (anos)

Cor.riente de | Frecuencia I?uracién del fot?gig:i:zlr : : :
salida (mA) (Hz) impulso (us) de CC-CC 19 .% de \_Ilda 3’3 .% de \_Ilda 59 .% de \_Ilda
util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
2 20 500 3 52 2,3 1,7
2 20 500 5 54 2,5 1,8
2 20 500 7 5,8 2,8 2,0
2 20 1000 2 3,7 1,4 1,0
2 20 1000 3 3,6 1,4 1,0
2 20 1000 5 3,9 1,6 1,1
2 20 1000 7 4,3 1,8 1,3
2 30 130 2 7,3 4.1 3.1
2 30 130 3 6,5 3,4 2,5
2 30 130 5 6,7 3,5 2,6
2 30 130 7 6,8 3,7 2,8
2 30 500 2 4,7 2,1 1,5
2 30 500 3 4,2 1,7 1,2
2 30 500 5 4,5 1,9 1,3
2 30 500 7 4.9 2,1 1,5
2 30 1000 2 29 1,0 0,7
2 30 1000 3 2,7 1,0 0,7
2 30 1000 5 3.1 1.1 0,8
2 30 1000 7 3,4 1,3 0,9
3,5 10 130 2 7,9 49 3,8
3,5 10 130 3 8,0 5,1 4,0
3,5 10 130 5 8,2 5,3 4,2
3,5 10 130 7 8,3 5,5 4.4
3,5 10 500 2 5,9 29 21
3,5 10 500 3 6,2 3,1 2,3
3,5 10 500 5 6,7 3,6 27
3,5 10 500 7 7,0 3,9 29
3,5 10 1000 2 4,2 1,8 1,2
3,5 10 1000 3 4,6 2,0 1,4
3,5 10 1000 5 52 2,4 1,7
3,5 10 1000 7 57 2,7 2,0
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Vida util aproximada en los peores
0 casos de la bateria (afos)
Corriente de | Frecuencia |Duraciéndel c?o:(tgr:i:zlr
salida (mA) (Hz) impulso (ps) de CC-CC 19_% de Yida 3’3 _% de Yida 59 _% de Yida
util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
3,5 20 130 2 6,8 3,7 27
3,5 20 130 3 7,0 3,9 29
3,5 20 130 5 7,3 4,2 3,2
3,5 20 130 7 7,4 4.4 3,3
3,5 20 500 2 4,3 1,8 1,3
3,5 20 500 3 4,7 2,0 1,4
3,5 20 500 5 52 2,4 1,7
3,5 20 500 7 5,6 2,7 1,9
3,5 20 1000 2 2,8 1,0 0,7
3,5 20 1000 3 3.1 1,2 0,8
3,5 20 1000 5 3,7 1,5 1,0
3,5 20 1000 7 4.1 1,7 1,2
3,5 30 130 2 6,0 2,9 2,1
3,5 30 130 3 6,2 3.1 2,3
3,5 30 130 5 6,5 3,4 2,5
3,5 30 130 7 6,7 3,6 2,7
3,5 30 500 2 3,4 1,3 0,9
3,5 30 500 3 3,7 1,5 1,0
3,5 30 500 5 4,3 1,8 1,2
3,5 30 500 7 4,7 2,0 14
3,5 30 1000 2 21 0,7 0,5
3,5 30 1000 3 24 0,8 0,6
3,5 30 1000 5 2,9 1,1 0,7
3,5 30 1000 7 3,2 1,2 0,8

La vida util prevista de la bateria disminuye a medida que aumenta
la impedancia de la derivacion. Aunque en el momento de la
implantacién, la impedancia de la derivacion tipica parece estar
entre 1,5 y 3 kOhmios (cédigo del convertidor CC-CC 1-2), la
impedancia puede aumentar hasta un rango de entre 3 y

5 kOhmios (cédigo del convertidor CC-CC 2-3) durante la vida del

implante.
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2.3.2.71. Reemplazo del generador de impulsos

Todos los generadores de impulsos VNS Therapy necesitan en
algun momento un reemplazo quirdrgico a consecuencia del
agotamiento de la bateria. La sustitucion del generador de impulsos
no exige, por si misma, que se sustituya la derivacién, a no ser que
haya indicios de discontinuidad de la derivacion. La sustitucion o
extraccion del generador de impulsos exige practicar una diseccion
hasta la cavidad del generador de impulsos, con cuidado de no
dafar ni cortar la derivacién. La extraccion del generador de
impulsos es el proceso inverso al procedimiento de colocacion.
Todo el procedimiento quirdrgico normalmente es breve,
aproximadamente dura una hora.

2.3.2.8. Vida atil y reemplazo de la Derivacion

Hasta la fecha no se ha determinado la vida util de la derivacion.
La derivacion se debe reemplazar si se sospecha que hay una
discontinuidad de la misma, acompafnada de un aumento de los
sintomas (por ejemplo, frecuencia de las crisis). Las condiciones
que pueden reducir la vida util de la derivacion son las siguientes:
= Traumatismo directo sobre el cuello o cualquier parte del
cuerpo por debajo de la cual esta implantada la derivacion

m  El paciente tuerce o rasca la derivacion o el generador de
impulsos implantado

= Implantacion quirdrgica inapropiada del sistema VNS Therapy,
incluidos (sin limitacion) la realizacion de un bucle de
atenuacion de la tensiéon inadecuado, la colocacion de las
suturas directamente sobre el cuerpo de la derivacion, la no
utilizacion de los fijadores y el hecho de suturar sobre el
musculo
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2.3.2.9. Informacion de fin de servicio y reemplazo

Cyberonics recomienda que se indique a los pacientes que activen
diariamente el generador de impulsos en forma manual con un
iman para comprobar que se produce estimulacion. La razén mas
comun de ausencia de estimulacién es el agotamiento de la
bateria, si bien pueden existir otras razones. La corriente de salida
del iman se debe programar en un nivel que el paciente pueda
percibir. Se debe indicar a los pacientes que llamen a su médico
cuando noten que ya no perciben la estimulacion activada

con iman.

La vida util de la bateria del generador de impulsos depende de los
parametros programados y de la impedancia de la derivacion
(consulte la Tabla 6 y la Tabla 7). Justo antes del fin de servicio, el
generador de impulsos puede proporcionar una estimulaciéon no
programada. La emision de estimulacion puede estar por encima o
por debajo de la programada. Cuando se produce el fin de servicio,
el generador de impulsos no realiza ninguna emision, el paciente
no nota la estimulacion y no existe comunicacion con el generador
de impulsos.

El tiempo desde el indicador de casi fin de servicio hasta el fin de
servicio depende en gran medida de los parametros programados y
de la impedancia de la derivacion. En la Tabla 8 y Tabla 9 se
proporcionan los tiempos aproximados desde el indicador de casi
fin de servicio hasta el fin de servicio en una gran variedad de
condiciones de estimulacién, incluida la impedancia de la
derivacion. Debido al nimero de posibles combinaciones de
parametros, es poco practico proporcionar los tiempos
aproximados para todas las posibles combinaciones. Aunque las
tablas no deben utilizarse para predecir el fin de servicio (EOS) de
la bateria, facilitan cierta orientacién sobre el tiempo restante una
vez aparecida la sefial del indicador de casi fin del servicio

(N EOS). Dada la dificultad de saber cuando aparece la sefial del
indicador de casi fin de servicio (N EOS), en cuanto se detecte
debera sustituirse el generador de impulsos lo antes posible.
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Tabla 8. Vida util aproximada de la bateria: calculos
de tiempo nominal desde el indicador de
casi fin de servicio hasta el fin de servicio

Tiempo nominal desde el indicador de
casi fin de servicio (N EOS) hasta el fin de
Corrientede | Frecuencia |Duraciéndel C6digo.del FEED [Ho) {eses)
salida (mA) (Hz)  |impulso (us)| COnvertidor ———— o L

de CC-CC |10 % de vida | 33 % de vida | 50 % de vida

util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo

de trabajo de trabajo de trabajo
1 10 130 2 9,4 6,7 55
1 10 130 3 9,3 6,5 53
1 10 130 5 9,1 6,2 50
1 10 130 7 8,8 5,8 4,6
1 10 500 2 8,7 5,6 4,4
1 10 500 3 8,4 5,2 4.1
1 10 500 5 7.9 4,6 3,5
1 10 500 7 7,5 4,2 3,2
1 10 1000 2 7,7 4.4 3,4
1 10 1000 3 7,3 4,0 3.1
1 10 1000 5 6,5 3,3 25
1 10 1000 7 6,2 3,0 2,2
1 20 130 2 8,6 5,5 4.4
1 20 130 3 8,4 5,3 4.1
1 20 130 5 8,2 4,9 3,8
1 20 130 7 7,7 4.4 3,4
1 20 500 2 7,4 4.1 3.1
1 20 500 3 7,0 3,8 2,8
1 20 500 5 6,3 3,2 2,3
1 20 500 7 59 29 21
1 20 1000 2 6,2 3,0 2,2
1 20 1000 3 5,7 2,7 2,0
1 20 1000 5 4.8 2,1 1,5
1 20 1000 7 4.4 1,9 1.4
1 30 130 2 8,0 4,7 3,6
1 30 130 3 7,7 4.4 3.4
1 30 130 5 7.4 4.1 3.1
1 30 130 7 6,9 3,6 2,7
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Tiempo nominal desde el indicador de
casi fin de servicio (N EOS) hasta el fin de
Corriente de | Frecuencia |Duraciéondel Cédigo_del SERIEID (20 e
salida (mA) (Hz) impulso (us) el s o . o . o .
de CC-CC |10 % de vida | 33 % de vida | 50 % de vida
util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
1 30 500 2 6,5 3,3 24
1 30 500 3 6,1 3,0 2,2
1 30 500 5 53 24 1,8
1 30 500 7 4,9 2,2 1,6
1 30 1000 2 51 2,3 1,7
1 30 1000 3 4,7 2,0 1,5
1 30 1000 5 3,9 1,6 1,1
1 30 1000 7 3,3 1,3 0,9
1,5 10 130 2 9,0 6,0 4,9
1,5 10 130 3 8,8 57 4,6
1,5 10 130 5 8,4 5,2 4,0
1,5 10 130 7 8,4 5,2 41
1,5 10 500 2 7,5 4,2 3,2
1,5 10 500 3 7,2 3,9 3,0
1,5 10 500 5 6,6 3,3 2,5
1,5 10 500 7 6,7 3,5 2,6
1,5 10 1000 2 6,1 3,0 2,2
1,5 10 1000 3 57 27 2,0
1,5 10 1000 5 5,0 2,2 1,6
1,5 10 1000 7 53 24 1,7
1,5 20 130 2 7,9 4,7 3,6
1,5 20 130 3 7,6 4,4 3,3
1,5 20 130 5 71 3,8 2,8
1,5 20 130 7 71 3,8 29
1,5 20 500 2 6,0 29 21
1,5 20 500 3 5,6 2,6 1,9
1,5 20 500 5 4,9 2,2 1,6
1,5 20 500 7 51 2,3 1,7
1,5 20 1000 2 4,4 1,9 1,4
1,5 20 1000 3 4,0 1,7 1,2
1,5 20 1000 5 3.1 1,3 0,9
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Tiempo nominal desde el indicador de
casi fin de servicio (N EOS) hasta el fin de

Corrientede | Frecuencia |Duraciondel C6digo_de| L
salida (mA) (Hz) impulso (ps) e o . o . o .
de CC-CC |10 % de vida | 33 % de vida | 50 % de vida
util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
1,5 20 1000 7 3,6 1,5 1,1
1,5 30 130 2 7,1 3,8 2,9
1,5 30 130 3 6,8 3,5 2,6
1,5 30 130 5 6,1 3,0 2,2
1,5 30 130 7 6,2 3,1 2,3
1,5 30 500 2 5,0 2,2 1,6
1,5 30 500 3 4,6 2,0 1,4
1,5 30 500 5 3,9 1,6 1,2
1,5 30 500 7 41 1,7 1,2
1,5 30 1000 2 3,2 1,3 0,9
1,5 30 1000 3 29 1,1 0,8
1,5 30 1000 5 2,4 0,9 0,7
1,5 30 1000 7 2,6 1,0 0,7
2 10 130 2 8,6 55 4,3
2 10 130 3 8,2 50 3,9
2 10 130 5 8,2 50 3,9
2 10 130 7 8,3 5,1 4,0
2 10 500 2 6,7 3,5 2,6
2 10 500 3 6,0 2,9 21
2 10 500 5 6,3 3.1 2,3
2 10 500 7 6,6 3,4 25
2 10 1000 2 5,0 2,2 1,6
2 10 1000 3 4,3 1,8 1,3
2 10 1000 5 4,7 2,0 1,5
2 10 1000 7 51 2,3 1,7
2 20 130 2 7,4 41 3,1
2 20 130 3 6,8 3,5 2,6
2 20 130 5 6,9 3,6 2,7
2 20 130 7 7,0 3,8 2,8
2 20 500 2 5,0 2,2 1,6
2 20 500 3 4,3 1,8 1,3
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Tiempo nominal desde el indicador de
casi fin de servicio (N EOS) hasta el fin de
Corriente de | Frecuencia |Duraciéondel Cédigo_del SERIEID (20 e
salida (mA) (Hz) impulso (us) el s o . o . o .
de CC-CC |10 % de vida | 33 % de vida | 50 % de vida
util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
2 20 500 5 4,6 2,0 1,4
2 20 500 7 5,0 2,2 1,6
2 20 1000 2 3,0 1,2 0,9
2 20 1000 3 2,6 1,0 0,7
2 20 1000 5 29 1,2 0,8
2 20 1000 7 3,3 1,3 0,9
2 30 130 2 6,4 3,2 24
2 30 130 3 5,8 2,8 2,0
2 30 130 5 59 2,8 21
2 30 130 7 6,1 3,0 2,2
2 30 500 2 4,0 1,7 1,2
2 30 500 3 3,2 1,3 0,9
2 30 500 5 3,6 1,5 1,1
2 30 500 7 4,0 1,7 1,2
2 30 1000 2 2,2 0,9 0,6
2 30 1000 3 2,0 0,8 0,6
2 30 1000 5 2,2 0,9 0,6
2 30 1000 7 2,5 1,0 0,7
3,5 10 130 2 7,6 4,3 3,3
3,5 10 130 3 7,8 4,5 3,5
3,5 10 130 5 8,1 4,8 3,7
3,5 10 130 7 8,2 5,0 3,9
3,5 10 500 2 51 2,3 1,7
3,5 10 500 3 55 2,5 1,8
3,5 10 500 5 6,0 29 21
3,5 10 500 7 6,4 3,2 24
3,5 10 1000 2 3,2 1,3 0,9
3,5 10 1000 3 3,8 1,6 1.1
3,5 10 1000 5 4,4 1,9 1,4
3,5 10 1000 7 4,9 2,2 1,6
3,5 20 130 2 6,1 3,0 2,2
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Tiempo nominal desde el indicador de
casi fin de servicio (N EOS) hasta el fin de

Corrientede | Frecuencia |Duraciondel C6digo_de| L
salida (mA) (Hz) impulso (ps) e o . o . o .
de CC-CC |10 % de vida | 33 % de vida | 50 % de vida
util de ciclo | util de ciclo | util de ciclo
de trabajo de trabajo de trabajo
3,5 20 130 3 6,3 3,2 2,3
3,5 20 130 5 6,7 3,4 2,6
3,5 20 130 7 6,9 3,6 2,7
3,5 20 500 2 3,3 1,3 0,9
3,5 20 500 3 3,8 1,6 1,1
3,5 20 500 5 4,3 1,9 1,3
3,5 20 500 7 4,8 21 1,5
3,5 20 1000 2 2,0 0,8 0,6
3,5 20 1000 3 2,3 0,9 0,6
3,5 20 1000 5 2,7 1,1 0,8
3,5 20 1000 7 3,1 1,2 0,9
3,5 30 130 2 5,1 2,3 1,7
3,5 30 130 3 54 2,5 1,8
3,5 30 130 5 57 2,7 2,0
3,5 30 130 7 6,0 2,9 21
3,5 30 500 2 2,5 1,0 0,7
3,5 30 500 3 2,8 1,1 0,8
3,5 30 500 5 3,2 1,3 0,9
3,5 30 500 7 3,8 1,6 1,1
3,5 30 1000 2 1,5 0,6 0,4
3,5 30 1000 3 1,7 0,7 0,5
3,5 30 1000 5 21 0,8 0,6
3,5 30 1000 7 24 0,9 0,7
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Tabla 9.

Vida util aproximada de la bateria: calculos
de tiempo en los peores casos desde el
indicador de casi fin de servicio hasta el fin

de servicio
Tiempo de casos mas desfavorables
desde el indicador de casi fin de
servicio (N EOS) hasta el fin de servicio
Corriente de | Frecuencia | Duracion del Cédigo_del (ECSHpEs S
salida (mA) (Hz) impulso (ps) BN - - .
de CC-CC 10 % de 33 % de 50 % de
vida util de | vida util de | vida util de

ciclo de ciclo de ciclo de

trabajo trabajo trabajo
1 10 130 2 7,7 5,6 4,7
1 10 130 3 7,8 5,7 4,8
1 10 130 5 7,2 4,9 4,0
1 10 130 7 7,2 4,9 3,9
1 10 500 2 7,6 5,4 4,4
1 10 500 3 7,3 5,0 41
1 10 500 5 6,7 4,2 3,3
1 10 500 7 6,5 3,9 3,0
1 10 1000 2 6,8 4,2 3,3
1 10 1000 3 6,6 4,0 3,1
1 10 1000 5 59 3,2 24
1 10 1000 7 55 2,9 2,2
1 20 130 2 7,5 53 4.4
1 20 130 3 7.4 51 4.1
1 20 130 5 71 4,7 3,7
1 20 130 7 6,7 4.1 3,2
1 20 500 2 6,7 4.1 3,2
1 20 500 3 6,4 3,8 29
1 20 500 5 5,6 3,0 2,2
1 20 500 7 54 2,8 2,1
1 20 1000 2 5,6 2,9 2,2
1 20 1000 3 53 2,8 21
1 20 1000 5 4,6 2,2 1,6
1 20 1000 7 41 1,9 1,4
1 30 130 2 71 4,6 3,7
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Tiempo de casos mas desfavorables
desde el indicador de casi fin de
servicio (N EOS) hasta el fin de servicio
Corriente de | Frecuencia | Duracion del Cédigo_del (2o (mezEe)
salida (mA) (Hz) impulso (ps) Gl L s a 0 -
de CC-CC 10 % de 33 % de 50 % de
vida util de | vida util de | vida util de

ciclo de ciclo de ciclo de

trabajo trabajo trabajo
1 30 130 3 6,9 4,4 3,5
1 30 130 5 6,5 3,9 3,0
1 30 130 7 6,1 3,5 2,7
1 30 500 2 6,0 3,4 2,6
1 30 500 3 57 3,0 2,3
1 30 500 5 4,9 24 1,8
1 30 500 7 4,6 2,2 1,6
1 30 1000 2 4,6 2,2 1,6
1 30 1000 3 4,5 21 1,6
1 30 1000 5 3,8 1,7 1,2
1 30 1000 7 3,1 1,3 0,9
1,5 10 130 2 7,6 55 4,6
1,5 10 130 3 7,4 51 4,2
1,5 10 130 5 6,8 4,3 3,4
1,5 10 130 7 6,8 4,3 3,4
1,5 10 500 2 6,4 3,8 3,0
1,5 10 500 3 6,4 3,8 2,9
1,5 10 500 5 5,7 3.1 2,3
1,5 10 500 7 59 3,3 2,5
1,5 10 1000 2 5,6 3,0 2,3
1,5 10 1000 3 53 2,7 2,0
1,5 10 1000 5 4,6 2,2 1,6
1,5 10 1000 7 4,8 2,4 1,7
1,5 20 130 2 7,0 4,5 3,6
1,5 20 130 3 6,7 4,2 3,3
1,5 20 130 5 6,2 3,5 2,7
1,5 20 130 7 6,2 3,6 2,7
1,5 20 500 2 5,6 3,0 2,2
1,5 20 500 3 52 2,7 2,0
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Tiempo de casos mas desfavorables
desde el indicador de casi fin de
servicio (N EOS) hasta el fin de servicio
Corriente de | Frecuencia | Duracién del C6digo_de| (B
salida (mA) (Hz) impulso (ps) Gl e - q Q
de CC-CC 10 % de 33 % de 50 % de
vida util de | vida util de | vida util de

ciclo de ciclo de ciclo de

trabajo trabajo trabajo
1,5 20 500 5 4,6 2,2 1,6
1,5 20 500 7 4,7 2,3 1,7
1,5 20 1000 2 4,3 2,0 1,4
1,5 20 1000 3 3,9 1,7 1,3
1,5 20 1000 5 3.1 1,3 0,9
1,5 20 1000 7 3,5 1,5 1,1
1,5 30 130 2 6,4 3,8 29
1,5 30 130 3 6,1 3,5 2,7
1,5 30 130 5 5,5 2,9 2,2
1,5 30 130 7 5,6 3,0 2,2
1,5 30 500 2 4,8 2,3 1,7
1,5 30 500 3 4,4 21 1,5
1,5 30 500 5 3,8 1,7 1,2
1,5 30 500 7 4,0 1,8 1,3
1,5 30 1000 2 3,3 1,4 1,0
1,5 30 1000 3 29 1,2 0,9
1,5 30 1000 5 24 1,0 0,7
1,5 30 1000 7 2,6 1,1 0,8
2 10 130 2 7,3 4,9 4,0
2 10 130 3 6,5 4,0 3,1
2 10 130 5 6,7 4,2 3,3
2 10 130 7 6,8 4,3 3,4
2 10 500 2 6,0 3,4 2,6
2 10 500 3 5,4 2,8 21
2 10 500 5 5,5 2,9 2,2
2 10 500 7 5,8 3,2 2,4
2 10 1000 2 4,5 21 1,5
2 10 1000 3 41 1,9 1,3
2 10 1000 5 4,4 21 1,5
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Tiempo de casos mas desfavorables
desde el indicador de casi fin de
servicio (N EOS) hasta el fin de servicio
Corriente de | Frecuencia | Duracién del Cédigo_del (=) (ees)
salida (mA) (Hz) impulso (ps) Gl L s a 0 -
de CC-CC 10 % de 33 % de 50 % de
vida util de | vida util de | vida util de

ciclo de ciclo de ciclo de

trabajo trabajo trabajo
2 10 1000 7 4,7 2,3 1,7
2 20 130 2 6,5 3,9 3.1
2 20 130 3 59 3,3 2,5
2 20 130 5 6,0 3,4 2,6
2 20 130 7 6,1 3,5 2,7
2 20 500 2 4,7 2,2 1,6
2 20 500 3 41 1,9 1,4
2 20 500 5 4,3 2,0 1,5
2 20 500 7 4,6 2,2 1,6
2 20 1000 2 2,7 1,1 0,8
2 20 1000 3 2,7 1,1 0,8
2 20 1000 5 29 1,2 0,9
2 20 1000 7 3,2 1,4 1,0
2 30 130 2 59 3,3 2,5
2 30 130 3 5,3 2,7 2,0
2 30 130 5 5,4 2,8 21
2 30 130 7 5,5 2,9 2,2
2 30 500 2 3,8 1,7 1,2
2 30 500 3 3.1 1,3 0,9
2 30 500 5 3,6 1,5 1,1
2 30 500 7 3,9 1,7 1,2
2 30 1000 2 21 0,8 0,6
2 30 1000 3 2,0 0,8 0,6
2 30 1000 5 2,3 0,9 0,7
2 30 1000 7 2,6 1,0 0,7
3,5 10 130 2 6,4 3,8 3,0
3,5 10 130 3 6,6 4,0 3,1
3,5 10 130 5 6,7 4,2 3,3
3,5 10 130 7 6,8 4,3 3,4

63

76-0000-4307/8 (Spa)



Informacién técnica — Generadores 102/102R
75-0000-0307/2 (Spanish)

Tiempo de casos mas desfavorables
desde el indicador de casi fin de
servicio (N EOS) hasta el fin de servicio
Corriente de | Frecuencia | Duracién del C6digo_de| (o)) e,
salida (mA) (Hz) impulso (ps) Gl e - q Q
de CC-CC 10 % de 33 % de 50 % de
vida util de | vida util de | vida util de

ciclo de ciclo de ciclo de

trabajo trabajo trabajo
3,5 10 500 2 4,7 2,3 1,7
3,5 10 500 3 5,0 2,5 1,8
3,5 10 500 5 5,4 2,8 21
3,5 10 500 7 57 3,1 2,3
3,5 10 1000 2 3,2 1,3 1,0
3,5 10 1000 3 3,7 1,6 1,2
3,5 10 1000 5 4,2 1,9 1,4
3,5 10 1000 7 4,6 2,2 1,6
3,5 20 130 2 5,5 2,9 2,2
3,5 20 130 3 57 3,0 2,3
3,5 20 130 5 59 3,3 2,5
3,5 20 130 7 6,1 3,4 2,6
3,5 20 500 2 3,2 1,4 1,0
3,5 20 500 3 3,7 1,6 1,2
3,5 20 500 5 4,2 1,9 1,4
3,5 20 500 7 4,5 21 1,5
3,5 20 1000 2 21 0,8 0,6
3,5 20 1000 3 2,3 0,9 0,7
3,5 20 1000 5 2,8 1,1 0,8
3,5 20 1000 7 3.1 1,3 0,9
3,5 30 130 2 4,8 2,3 1,7
3,5 30 130 3 5,0 2,5 1,8
3,5 30 130 5 5,2 2,7 2,0
3,5 30 130 7 5,4 2,8 21
3,5 30 500 2 2,5 1,0 0,7
3,5 30 500 3 2,8 1,1 0,8
3,5 30 500 5 3,2 1,3 1,0
3,5 30 500 7 3,7 1,6 1,2
3,5 30 1000 2 1,6 0,6 0,5
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Tiempo de casos mas desfavorables
desde el indicador de casi fin de
servicio (N EOS) hasta el fin de servicio
Corriente de | Frecuencia | Duracién del Codlgo_del (=) (ees)
. . convertidor
salida (mA) (Hz) impulso () | "o cc.cc | 10 % de 33 % de 50 % de
vida util de | vida util de | vida util de
ciclo de ciclo de ciclo de
trabajo trabajo trabajo
3,5 30 1000 3 1,8 0,7 0,5
3,5 30 1000 5 21 0,8 0,6
3,5 30 1000 7 2,4 1,0 0,7
c Precaucion: Epilepsia: mediante la activacion con iman, el médico o el paciente
CyberQI’NCS pueden comprobar el funcionamiento de los generadores de
recomienda impulsos cuando la corriente de salida esta programada en un nivel
reemplazar

rapidamente el
generador de
impulsos al final de la
vida util de la bateria.
Un recambio rapido
puede reducir
posibles lapsos de
funcionamiento en el
control de las crisis.

76-0000-4307/8 (Spa)

suficiente para provocar una fuerte sensacion de hormigueo y/o
ronquera. Si no se puede detectar la estimulacion después de la
activacion con un iman, puede deberse a un fin de servicio o alta
impedancia de la derivacién. Si es asi, el médico debe intentar
reajustar el generador de impulsos siguiendo las instrucciones del
manual de la Sonda de Programacion para el médico. Si no se
puede reajustar el generador de impulsos, se requiere el

reemplazo.
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Cyberonics recomienda que el paciente realice diariamente la
activacion con iman como prueba principal de agotamiento de la
bateria debido a las grandes diferencias de tiempo (que a veces
puede ser muy breve) desde el indicador de casi fin de servicio
hasta el fin de servicio.
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Precaucion: Un
generador de
impulsos explantado,
por la razén que sea,
no se debe implantar
de nuevo. Los
generadores de
impulsos explantados
se deben devolver a
Cyberonics en una
bolsa o contenedor
de doble cierre
hermético para que
se examinen o
desechen,
acompanados de un
completo informe de
producto devuelto.
Antes de devolver el
generador de
impulsos, desinfecte
los componentes del
dispositivo con

Betadine®, una

solucion Cidex® u
otro desinfectante
similar, y enciérrelos
dentro de una bolsa u
otro contenedor de
doble cierre
hermético que debe
llevar una etiqueta
adecuada de riesgo
biolégico.
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Demipulse®, modelo 103

y
Demipulse Duo®, modelo 104
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3. INFORMACION TECNICA — GENERADORES 103/104

3.1. Descripcion detallada del dispositivo

3.1.1. Caracteristicas fisicas

Las cajas de titanio de los generadores VNS Therapy Demipulse®

modelo 103 y Demipulse Duo® modelo 104 estan herméticamente
precintadas y se ha comprobado su hermetismo. Las vias de paso
especialmente disefiadas con conductores de platino forman la
conexion eléctrica desde los bloques de conexion hasta los
circuitos, a través del cierre herméticamente precintado. El modelo
103 acepta la derivacion de clavija unipolar, mientras que el modelo
104 acepta la derivacion de clavija bipolar.

3.1.2. Compatibilidad biolégica

Los materiales expuestos al entorno subcutaneo son
biolégicamente compatibles. Todos estos materiales tienen una
larga historia en implantes médicos y se consideran compatibles
con el tejido.

3.1.3. Fuente eléctrica

La fuente eléctrica de los generadores de impulsos 103 y 104 es
una bateria de monofluoruro de litio-carbono

Wilson Greatbatch Ltd., modelo 2183, con un voltaje de circuito
abierto de 3,3 V. La capacidad maxima disponible de la bateria es
de aproximadamente 1 A/h. La autodescarga reduce la capacidad
en menos de un 1 por ciento al ano. El voltaje de esta bateria
disminuye gradualmente cuando esta llega a su fin de servicio
(EOS, por sus siglas en inglés).

3.1.4. Circuitos

El generador de impulsos utiliza circuitos integrados con
semiconductor complementario de 6xido de metal (CMOS) y un
microprocesador. La funcidn de los circuitos se representa en la
Figura 10.
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Nota: Consulte el
manual del software
de programacion para
el médico para
obtener informacién
mas detallada.
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Para fines descriptivos, los circuitos del generador de impulsos se
pueden dividir en las siguientes secciones funcionales principales:

Regulador de voltaje

Regula el suministro eléctrico del sistema

Oscilador de cristal

Proporciona una referencia temporal

Légica y control

Controla la funcion general del generador de impulsos;
recibe e implementa comandos de programacion;
recopila y almacena informacién de telemetria

Corriente de salida

Desarrolla y modula las sefales entregadas a la
derivacion

Antena

Recibe sefiales de programacion; transmite informacion
de telemetria a la Sonda de Programacion

Conmutador de

Proporciona un mecanismo para colocar el generador de

lamina impulsos en modo iman o inhibir su salida
Figura 10. Circuitos del Generador de Impulsos
E
C
il
+ — —
A I B | | D ] F H
G p—
A Bateria E Antena
B Regulador de voltaje F Salida
C Oscilador de cristal G Conmutador de lamina
D Légicay control H Electrodos de la Derivacién

3.1.5.

Identificacion

El generador de impulsos se puede identificar en una pelicula de
rayos X y presenta el aspecto indicado en la Figura 11. Los
numeros de serie y de modelo del generador de impulsos estan
marcados en su caja de titanio, pero no aparecen en la pelicula de

rayos X.

Los numeros de serie y de modelo se pueden identificar
interrogando el generador de impulsos con el software de

programacion.
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Figura 11. Identificacion con rayos X

Modelo 103 Modelo 104

En las radiografias de la Figura 11 se muestran un modelo 103 y un
modelo 104. En la etiqueta de rayos X incluida se utilizan los
codigos CYB Ay VNS A, con el significado siguiente:

s CYB A= Cyberonics, modelo 103 o0 104

= VNS A = Reservado

» El afio de fabricacién se puede identificar mediante la Nota: Consulte el
interrogacion del generador de impulsos con el software de manual del software
programacion. de programacion para

el médico para

ey egs . obtener informacién
3.2. Compatibilidad con el sistema de mas detallada.

VNS Therapy

Los generadores de impulsos VNS Therapy modelos 103 y 104 son

compatibles con diferentes tipos de derivacion, como se muestra a

continuacion:

»  Generador modelo 103: compatible con la derivacion de
clavija unipolar

»  Generador modelo 104: compatible con la derivacion de
clavija bipolar
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Los modelos 103 y 104 son compatibles con los siguientes
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componentes del sistema:

Modelo de Generador de

Impulsos
Componente Modelo 103 104
Derivacion clavija bipolar X
clavija unipolar X
Sonda 201 X X
Programa 250 v 7.0 o posterior X X
Tunelizador 402 X X
Paquete de accesorios 502 X X
Imanes 220 X X
3.3. Instrucciones de uso
3.3.1. Especificaciones e informacién del producto

En la Tabla 10 se muestran las especificaciones y la informacién de
producto para los generadores de impulsos VNS Therapy.
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Tabla 10. Esp

ecificaciones e informacién del producto

Parametros de
estimulacion

Ajustes de parametros disponibles

Corriente de salida

0-3,5 mA en incrementos de 0,25-mA + 0,25 < 1 mA,
+10% > 1mA

Frecuencia de senal

1,2,5,10,15,20,25,30Hz+6 %

Duracion del impulso

130, 250, 500, 750, 1000 ps * 10 %

Tiempo de |
ACTIVACION de
sefial

7,14,21,30,60s+15 % 0 + 7 s, lo que sea mayor
(15 % o0+ 7 s en el Modo de Iman)

Tiempo INACT. sefal

0,2;0,3; 0,5; 0,8; 1,1; 1,8; 3 minutos, y de 5 a 180 minutos
(de 5 a 60 en incrementos de 5 m; de 60 a 180 m en
incrementos de 30 m), +4,4/-84so0+1 %, loque

sea mayor

Activacion mediante
iman

Proporcionada por la aplicacién del iman (la corriente de
salida, la duracion de impulsos y el tiempo de
ACTIVACION de la sefial se pueden programar de forma
independiente para este fin)

Parametros de
reinicio

Los ajustes permanecen invariables pero se desactiva la
salida (0 mA)

Informes de teleme

tria

Informe del historial
del dispositivo

ID del paciente, fecha de implante, nimero de modelo,
numero de serie, activaciones del iman, tiempo de
ACTIVACION total, tiempo total de funcionamiento y fecha
de fabricacién

Informe de
diagnostico del
dispositivo

ID del paciente, ID del modelo, nimero de serie, fecha de
implante, estado de comunicacion, estado de corriente de
salida, corriente emitida medida, impedancia de la
derivacion e indicadores de estado de la bateria (IFlI,

N EOS, EOS).

Fuente eléctrica

Pila Wilson Greatbatch Ltd., modelo 2183
Componentes Monofluoruro de litio-carbono
quimicos

Voltaje 3,3V, circuito abierto

Capacidad nominal

1 amperio-hora

indice de
autodescarga

<1 % al afo
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Nota: Para obtener
mas informacion,
incluida una lista de
las computadoras
aprobadas para su
uso con este
software, consulte el
manual del software
de programacion para
el médico.

Nota: Para una
correcta colocacion
del lector de
programacion,
conexion del lector en
el ordenador y uso
del lector, consulte el
Manual del lector de
programacion para el
médico.
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Caracteristicas fisicas: materiales

Caja Titanio, herméticamente precintada

Cabecera Poliuretano: Tecothane™ TT-1075D-M termoplastico

Bloques de conexién | Acero inoxidable

de la Derivacion

Tapones de los Silicona*

tornillos

Mediciones (normales)

Modelo 103 Modelo 104

Receptaculos de la 5 mm (0,2 pulg.)

Derivacion

3,2 mm (0,126 pulg.)

45 mm x 39 mm x 6,9 mm
(1,8 pulg. x 1,6 pulg. x
0,27 pulg.)

45 mm x 32 mm x 6,9 mm
(1,8 pulg. x 1,3 pulg. x
0,27 pulg.)

Dimensiones

Peso

16 g (0,56 ouncels]) 17 g (0,63 ouncels])

Fuerza de retencién del conector

Con derivacion

VNS Therapy >10N

*  Ningun componente del sistema VNS Therapy esta fabricado con latex de caucho
natural.

3.3.2. Caracteristicas de funcionamiento
3.3.2.1. Comunicacién con el sistema VNS Therapy
3.3.2.1.1. Software de programacion

El generador de impulsos se puede programar con el software de
programacion VNS Therapy.

El software de programacion se utiliza en una computadora
suministrada por Cyberonics, dedicada exclusivamente a la
programacion del sistema VNS Therapy.

3.3.2.1.2. Sonda de Programacion

Para la comunicacion con el generador de impulsos se requiere
una Sonda de Programacion conectada a una computadora
compatible en la que se ejecute el software de programacion
(para obtener una lista de computadoras compatibles, consulte el
manual del software de programacion para el médico).
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3.3.2.1.3. Instrucciones y mensajes

Una vez iniciado el programa, en las pantallas del software se
muestran instrucciones y mensajes para facilitar la comunicacion
con el generador de impulsos.

3.3.2.1.4. Communication (Comunicacion)

El generador de impulsos “escucha” una sefial de comunicacién del
lector de programacion. Normalmente, la comunicacion dura entre
1y 4 segundos, aunque puede prolongarse o interrumpirse en
presencia de interferencias electromagnéticas (EMI). El generador
de impulsos recibe y aplica las interrogaciones, las instrucciones de
programacion de parametros, las solicitudes de pruebas de
diagndstico del dispositivo y las consultas sobre el historial del
dispositivo.

Como respuesta, el generador de impulsos transmite informacion
sobre los ajustes de parametros de estimulacién, modifica sus
ajustes de parametro, responde a las solicitudes de prueba de
diagnéstico del dispositivo y proporciona historiales del dispositivo,
respectivamente. Cada vez que el generador de impulsos transmite
estos datos, el software de programacion los almacena en una
base de datos.

Ademas de la combinacion del software de programacion y de la
Sonda de Programacién, se puede utilizar un iman para la
comunicacion unidireccional con el generador de impulsos,
activando un conmutador de lamina en los circuitos electronicos.
El iman se puede utilizar para iniciar la estimulacién, suspenderla
temporalmente, ejecutar un diagndstico de Modo de Iman y
reiniciar el generador de impulsos.

3.3.2.1.5. Modo Normal

Una vez programado el generador de impulsos, la estimulacion se
repite de acuerdo con el ciclo de ACTIVACION y DESACTIVACION
programado (Modo Normal) hasta que el generador recibe
comunicaciones del sistema de programacion VNS Therapy o
hasta que se suspende con el Iman. Inmediatamente después de la
programacion satisfactoria, el generador de impulsos emite una
estimulacion programada que permite al programador evaluar la
respuesta del paciente. Si se realiza la programacion durante la
estimulacion, esta ultima cesara; después de la programacion,

la estimulacion se iniciara con los ajustes revisados.
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3.3.2.1.6. Modo de Iman

El Modo de Iman produce estimulacion a peticidon para el tiempo de
ACTIVACION de Iman programado. La estimulacién se inicia
aplicando o pasando el iman por el generador de impulsos durante
1 segundo, al menos, y retirandolo del area del generador. Una vez
alejado el iman, la estimulacion se inicia. El Modo de Iman utiliza la
misma frecuencia que el Modo Normal; no obstante, la corriente de
salida, la duracién de los impulsos y el tiempo de ACTIVACION de
la sefal se pueden programar de forma independiente. Las
instrucciones de uso son las mismas para epilepsia y depresion,
con las siguientes excepciones:
m Para pacientes con depresion, la corriente de salida del Modo
de Iman se debe programar siempre en 0 mA, ajuste con el que
Cyberonics envia el generador de impulsos.

» El uso del Modo de Iman se limita a pacientes con epilepsia.
Los pacientes con epilepsia o sus cuidadores deben pasar el
iman por el generador de impulsos implantado para activar la
emision a peticion de una unica serie de estimulacion del nervio
vago y permitir la detencién o la disminucién de un ataque.

= El Modo de Iman no se utiliza para pacientes con depresion.

3.3.2.1.7. Interrogacion al generador de impulsos

Es posible interrogar el generador de impulsos para determinar los
ajustes actuales de los pardmetros de estimulacion.

3.3.2.1.8. Pardmetros programables

La representacion grafica de la estimulacion (Figura 12) refleja la
relacién entre los parametros programables. Cada parametro se

puede programar de forma independiente, lo cual ofrece distintas
combinaciones de ajustes que el médico puede seleccionar para
aplicar la estimulacion mas conveniente para el paciente.

En la Figura 12 se muestra que la amplitud (corriente de salida) y la
duracién (duracién del impulso) pueden modificar el impulso de
salida. El numero de impulsos de salida emitidos por segundo
determina la frecuencia.
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Figura 12. Estimulacion (las frecuencias <10 Hz no
varian)
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B CﬁD*
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Tiempo de estimulacion E Corriente de salida
Tiempo de aumento (2 s) F 1/frecuencia de sefal

Tiempo “ON” G Amplitud de pulso

o 0O W »

Tiempo de reduccién (2 s) H Tiempo “OFF”

3.3.2.1.9. Ciclo de trabajo

El porcentaje de tiempo en el que el generador de impulsos esta
estimulando se llama “ciclo de trabajo”. Un ciclo de trabajo se
calcula dividiendo el tiempo de estimulacién (tiempo programado
ON mas, si la frecuencia es = 10 Hz, 2 segundos de aumento y
2 segundos de reduccién) por la suma de los tiempos ON y OFF.
Los distintos ajustes de parametros para la estimulacion se
muestran en “Especificaciones e informacién del producto”.

En la Tabla 11 se muestran los ciclos de trabajo para los ajustes
normales de tiempo de ACTIVACION y DESACTIVACION.

Tabla 11. Ciclos de trabajo para distintos ajustes de
tiempo de ACTIVACION Y DESACTIVACION

Tiempo “OFF” (min)
0,2 0,3 0,5 08 1 e
%‘KT?;’) Ciclos de trabajo* (% de tiempo “ON”)

7 58 44 30 0 - -
14 69 56 1 29 - =
21 76 64 49 6 - =
30 81 71 57 44 35 p”
60 89 82 71 = 5 -

*  Un ciclo de trabajo se calcula dividiendo el tiempo de estimulacion (tiempo “ON”
programado mas 2 segundos de subida progresiva y 2 segundos de bajada
progresiva) entre la suma de los tiempos “ON” y “OFF”.

No se recomienda el ciclo de trabajo marcado en gris, ya que representa
combinaciones de parametros con tiempo ON y tiempo > OFF.
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dafio nervioso en
tiempo ON > OFF-
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excesiva ha
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laboratorio. Cuando
el tiempo ON supera
al tiempo OFF, puede
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estimulaciéon excesiva
debido a la activacion
continua del iman

(> 8 horas).
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que combinan
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Nota: Consulte “Vida
util de la bateria del
generador de
impulsos”.

Precaucion: Posible
dafo nervioso en
tiempo ON > OFF:
una estimulacion
excesiva ha producido
dafios nerviosos
degenerativos en
animales de
laboratorio. Cuando el
tiempo ON supera al
tiempo OFF, puede
tener lugar un
componente de
estimulacion excesiva
debido a la activacion
continua del iman (> 8
horas). Cyberonics
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estimulacioén bajo
condiciones que
combinan estos
intervalos.
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3.3.2.1.10. Ajustes de los parametros y vida util de la bateria

Al seleccionar una combinacion de ajustes de parametros para la
estimulacion, el médico también debe tener en cuenta que
determinadas combinaciones reducen la vida util de la bateria con
mas rapidez que otras.

3.3.2.2. Imanes de VNS Therapy

Existen cuatro posibles usos del iman:
n Epilepsia solamente: para proporcionar una estimulacién a
peticion con el fin de detener o reducir un ataque

m  Suspender temporalmente la estimulacion

= Reiniciar el generador de impulsos (en combinacién con la
Sonda de Programacioén)

n Epilepsia solamente: para probar diariamente el
funcionamiento del generador de impulsos, Cyberonics
recomienda instruir a los pacientes respecto del uso del iman
para activar la estimulacion. Durante un aura o al principio de
un ataque, el paciente, un amigo o el médico pueden iniciar la
activacion del iman aplicandolo o pasandolo por el generador
de impulsos, y asi activar un conmutador de lamina en los
circuitos electronicos del generador de impulsos. Con esta
accion el generador de impulsos pasa del Modo Normal al
Modo de Iman.

Cyberonics suministra dos imanes idénticos (consulte la Figura 13),
cada uno de los cuales proporciona un minimo de 50 gauss en

1 pulg. Un Iman Cyberonics de estilo reloj de pulsera se sujeta a
una correa de la misma forma que un reloj de pulsera, y un Iman
Cyberonics de estilo buscapersonas se sujeta a un cinturén de la
misma forma que un buscapersonas con un mecanismo de
liberacion rapida.

Figura 13. Tipos de Imanes

A Iman Cyberonics (estilo reloj de pulsera)

B Iman Cyberonics (estilo buscapersonas)
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Epilepsia solamente: en la Figura 14 se muestran la orientacion y
el movimiento adecuados para iniciar la activacion del iman. Para
ilustrar la correcta orientacion del iman hacia el generador de

impulsos, se muestra el iman sin la hebilla del cinturdn ni la correa.

Figura 14. Inicio de la activacion del iman (solo en
epilepsia)

Modelo 103 Modelo 104

3.3.2.2.1. Vida util de servicio del Iman

Con el tiempo, todos los imanes pueden perder su efectividad.
Los dos estilos de Imanes Cyberonics contienen un iman de alta
potencia rodeado por una carcasa de plastico en forma de reloj

de pulsera. Estos Imanes se deben utilizar y almacenar a
temperaturas que oscilen entre - 20y + 55 °C (- 4 y + 131 °F). Con
un uso normal, su vida util debe ser de aproximadamente 3 afios.
Evite que el Iman caiga al suelo y no lo guarde cerca de otros
imanes.

3.3.2.2.2. Técnica de activacion mediante iman (epilepsia
solamente)

Para iniciar la estimulacién, aplique o pase el iman sobre el
generador de impulsos durante 1 segundo al menos y retirelo de
inmediato del area del generador. El retiro del iman hace que el
generador de impulsos funcione en Modo de Iman, con lo cual se
proporciona una unica estimulacién con la duracion de impulso, la
corriente y el tiempo de ACTIVACION de sefial de iman
programados. La frecuencia es el valor programado para el Modo
Normal. Una estimulacién en modo iman sustituye, siempre, a
cualquier estimulacién programada en Modo Normal; aun si la
corriente de salida del Modo de Iman se encuentra en 0 mA. Si no
se desea aplicar la estimulacién en el Modo de Iman, la corriente
de salida de este modo se puede programar en 0 mA.

Cyberonics recomienda realizar pruebas de salida del iman
mientras el paciente permanezca en el consultorio del médico para
asegurarse de que tolere la salida del iman.
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Precaucién: Para
activar o detener la
estimulacion, la parte
etiquetada del Iman
debe estar orientada
hacia el generador de
impulsos.



Precaucion: Si la
estimulacién se hace
dolorosa, se debe
indicar al paciente
que interrumpa la
estimulacion con el
iman.

Nota: Consulte
“Efectos adversos” en
los capitulos con
informacion
especifica de
indicciones.

Precaucién: Reinicio
del generador de
impulsos: cuando el
generador de
impulsos se reinicia,
la salida de
estimulacién (0 mA)
se desactiva; no
obstante, todos los
ajustes y el historial
del dispositivo se
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ajustes previamente
programados.

76-0000-4307/8 (Spa)

Informacion técnica — Generadores 103/104
75-0000-0407/2 (Spanish)

3.3.2.2.3. Inhibicion de la salida del generador de impulsos

con el Iman

La aplicacion del iman durante la estimulacién causa la inhibicion
de la salida. Ademas, si se sostiene el iman en su lugar durante al
menos 65 segundos, cualquier estimulo activo en el Modo Normal
cesara. Una vez retirado el iman, el funcionamiento en el Modo
Normal se reanudara con estimulacién cuando haya transcurrido
un ciclo completo de tiempo de DESACTIVACION.

En el caso improbable de que se produzca una estimulacion
continua u otra falla de funcionamiento, el paciente debe recibir
instrucciones de aplicar el iman y notificar lo sucedido de inmediato
a su médico.

3.3.2.24. Reinicio del microprocesador mediante el iman y la

Sonda de Programacion

El sistema VNS Therapy permite reajustar el microprocesador del
generador de impulsos en caso de un fallo de funcionamiento.

El reinicio solo es necesario en el improbable caso de una falla de
funcionamiento de la memoria del microprocesador, que puede ser
provocada por las condiciones descritas en el capitulo /ntroduccién
al sistema VNS Therapy. El reinicio del microprocesador puede ser
apropiado si el generador de impulsos y la Sonda de Programacion
no pueden comunicarse entre si.

Si desea conocer sugerencias para solucionar problemas de
comunicacion, consulte las siguientes secciones:
m  Problemas basicos

m  “Solucién de problemas”, en el manual de la Sonda de
Programacion para el médico

»  “Precauciones” y “Solucién de problemas”, en el manual del
software de programacion para el médico.

Para hallar instrucciones acerca de como reiniciar el
microprocesador, consulte el manual de la Sonda de Programacion
para el médico. Después de intentar reiniciar el microprocesador,
espere 30 segundos como minimo antes de establecer
comunicacion con el software de programacion. Excepto en los
casos de emergencia médica, se recomienda que el médico
consulte a un representante técnico de Cyberonics antes de
realizar el reinicio.
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3.3.2.3. Historial del dispositivo

El historial del dispositivo consta del numero de serie, numero de
modelo, cédigo de paciente (normalmente tres iniciales), fecha de
implantacién y demas informacién del generador de impulsos
pertinente para el diagnéstico y la programacién. Utilice el software
de programacion para acceder a la informacion del historial del
dispositivo y visualizarla.

3.3.2.4. Diagnosis del dispositivo

La informacion de las pruebas de diagndstico del dispositivo puede

ayudar al médico a determinar lo siguiente:

» Si el generador de impulsos funciona correctamente antes de
ser implantado

m La corriente de salida del generador de impulsos se suministra
de acuerdo con el valor programado

m El generador de impulsos funciona en modo normal o modo
iman

» Sila impedancia de la Derivacion se encuentra dentro del
intervalo aceptable

3.3.24.1. Prueba Diagnéstico del Sistema

El Diagnéstico del Sistema evalua la impedancia de la derivacion
del sistema VNS Therapy, y también la capacidad del generador de
impulsos para suministrar la estimulacion programada. Si la
corriente de salida esta programada en un valor cualquiera mayor
que 0 mA, el generador de impulsos suministrara un impulso de
0,25 mA, 130 us para calcular la impedancia de la derivacion.

A continuacion, el generador de impulsos suministrara el estimulo
de salida programado. El software de programacién indicara la
impedancia de la derivacién y también si se ha suministrado el
estimulo programado.

Si la corriente de salida se ha programado a 0 mA, como cabe
esperar durante el proceso de implantacion, el generador de
impulsos suministrara un impulso de 0,25 mA, 130 us, seguido de
una estimulacion de 1 mA, 20 Hz, 500 ps durante 14 segundos
aproximadamente. Asimismo, el software de programacién indicara
la impedancia de la derivacion y si los parametros aqui
mencionados son factibles.

3.3.2.4.2. Factores causantes de lecturas altas o bajas de la
impedancia de la derivacion

El Diagnéstico del Sistema evalua la impedancia de la derivacion
del sistema VNS Therapy. La medicion de la impedancia de la
derivacion se realiza con un impulso unico de 0,25 mA, 130 us.
Ademas, el generador de impulsos realiza automaticamente una
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medicion de la impedancia de la derivacion cada 24 horas. Si se
detecta una impedancia ALTA o BAJA, el usuario recibe una
notificacion luego de una interrogacion con el software de
programacion.

Una alta impedancia de la derivacién se define como cualquier
valor = 5300 ohmios. Una baja impedancia de la derivacion se
define como cualquier valor < 600 ohmios.

Precaucidn: Se considera que entre las posibles causas de

A una lectura de alta impedancia de la derivacion figuran:
Discontinuidad de la derivacion, desconexion de la derivacion
del generador de impulsos, fibrosis entre el nervio y el
electrodo, desconexion del electrodo del nervio o generador de
impulsos defectuoso.

Precaucion: Se considera que, entre las posibles causas de

A una lectura de baja impedancia de la derivacion, figuran:
cortocircuitos dentro de la derivacién o defectos en el
generador de impulsos.

3.3.2.4.3. Alta impedancia de la derivacién: posibles

implicaciones

Una alta impedancia de la derivacion (= 5300 Ohms), en ausencia
de otras complicaciones relacionadas con el dispositivo, no indica
un fallo de funcionamiento de la derivacion o del generador de
impulsos. La alta impedancia de la derivacion en combinacién con
la incapacidad del paciente para sentir siquiera el maximo estimulo
de emision puede indicar una ruptura de la derivacion u otra
discontinuidad eléctrica de la misma. Se debe evaluar en forma
mas detallada si es necesario el reemplazo de la derivacion en los
pacientes que experimenten una alta impedancia en ella, la falta de
la sensacion de maxima estimulacion de salida y un aumento de los
ataques/los sintomas depresivos.

3.3.24.4. Baja impedancia de la derivacion: posibles

implicaciones

Una impedancia de la derivacion baja (< 600 ohmios)
probablemente indique la existencia de una situacion de
cortocircuito, aunque un valor de impedancia superior a 600 ohmios
no excluye dicha posibilidad. Una disminucién repentina del valor
de la impedancia sumada a complicaciones relacionadas con el
dispositivo (por €j., un aumento de los ataques/los sintomas
depresivos, una estimulacion dolorosa, o la percepcion por parte
del paciente de una estimulacion irregular, limitada o nula) también
puede indicar un cortocircuito en la derivacion.
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3.3.2.4.5. Analisis de ondas de estimulo

Se pueden emplear equipos de control potenciales citados u
osciloscopios para analizar la onda de estimulo desde el cuello con
el proposito de verificar una discontinuidad eléctrica. Una onda
diferenciada con impulsos reducidos o el hecho de que no se
muestre ninguna onda puede confirmar la existencia de una
discontinuidad. En la Figura 15 se muestran las ondas
caracteristicas que se esperan de los electrodos en la piel para una
derivacion intacta y otra con una fractura en uno o ambos cables.
Ademas, en ocasiones, es posible identificar las discontinuidades
de la derivacion en una imagen de rayos X del sitio del implante.

Figura 15. Ondas tipicas obtenidas a partir de
electrodos en la piel

iy

A B Cc

A Derivacion intacta
B Un cable de la Derivacion roto

C Dos cables de la Derivacion rotos o ausencia de emisiones

3.3.2.5. Emisidn de la corriente de salida programada
3.3.2.51. Corriente de salida BAJA

Si las pruebas de diagndstico indican una corriente de salida BAJA,
es posible que el generador de impulsos no suministre la corriente
de salida programada. Entre las razones del corte de suministro de
corriente de salida programada se incluyen una alta corriente de
salida programada y una alta impedancia de la derivacion. La
maxima corriente de salida suministrable, segun la ley de Ohm, es
igual al maximo voltaje de salida (12 V aproximadamente) dividido
por la impedancia de la derivacion.

3.3.2.5.2. Reajuste a menor corriente

Si el generador de impulsos no puede entregar la corriente
programada, el médico puede programar de nuevo el dispositivo
con un ajuste menor de corriente de salida e intentar compensar la
reduccion de la emision de energia ampliando la duracion del
impulso. Por ejemplo, si los diagndsticos ofrecen una lectura baja
(“LOW”) para un generador de impulsos programado a 2,5 mA,

30 Hz, 500 us con 30 segundos de tiempo “ON”, es posible
modificar los parametros reduciendo la corriente de salidaa 2 mAy
ampliando la duracién del impulso a 750 ps.
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3.3.2.6. Carga suministrada por impulso

3.3.2.6.1. Corriente de salida x duracion del impulso = carga
emitida por impulso

La carga emitida por impulso es el parametro mas importante para
la evaluacion de la salida de estimulacion. Se define como un
microculombio (UC), que es el producto de la corriente por el
tiempo, es decir, la corriente de salida (mA) multiplicada por la
duracién del impulso (ms). En la Figura 16 se muestra la relacion
entre la corriente de salida emitida (mA) y la impedancia de la
derivacion para un impulso de 1000 ys con una corriente de salida
de entre 0y 3,5 mA.

Figura 16. Relacién entre la corriente de salida
suministrada y la impedancia de la
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3.3.2.7. Vida atil de la bateria del generador de impulsos

3.3.2.7.1. Vida util de la bateria y opciones de ajustes

programados

El desgaste anticipado de la pila del generador de impulsos varia
segun a opcion de los ajustes programados. Generalmente,
cuando los niveles de las corrientes de salida, de las frecuencias,
de las duraciones de los impulsos y de los ciclos de trabajo son
mas altos, la bateria se agota mas rapidamente que con ajustes a
niveles mas bajos. Generalmente, la aceleracién del agotamiento
de la bateria es proporcional al aumento del nivel de los ajustes
programados.

Otros factores, como la impedancia de la derivacion vy, si
corresponde, el uso del iman, también contribuyen al desgaste
anticipado de la bateria del generador de impulsos. El desgaste
anticipado de la bateria disminuye segun aumenta la impedancia
de la derivacion. Aunque un indice de 1,5-3 kOhmios puede
representar una impedancia normal de la derivacion en el
momento de la implantacion, la impedancia puede aumentar
hasta 3-5 kOhmios durante la vida atil del implante.

Para los modelos 103 y 104, la vida util aproximada de la bateria se
estima en mas de 6 afios con ajustes programados de 20 Hz con
una duracion de impulso de 500 us y 2 mA de corriente de salida,
una impedancia de la derivacion de 4 kOhmios y un ciclo de trabajo
del 10 %. El anexo A, Vida util de la bateria y opciones de ajustes
programados del modelo 103/104, expone la vida util estimada de
la bateria en una gran variedad de condiciones de estimulacion,
incluida la impedancia de la derivacién. Debido al numero de
posibles combinaciones de parametros, es poco practico
proporcionar la vida util prevista para todas las posibles
combinaciones. Las tablas no se deben utilizar para predecir el fin
de servicio (EOS) de la bateria; deben indicar el efecto de distintos
cambios de parametros en la vida util de la bateria, y se pueden
utilizar para ayudar a seleccionar los ajustes de parametros.
También indican que la vida util de la bateria se puede maximizar
con ciclos de trabajo bajos y bajas frecuencias (de 10 a 20 Hz) para
la estimulacion.
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3.3.2.7.2. Indicadores de estado de la bateria

El software de programacion muestra un indicador de bateria para
el generador de impulsos que se asemeja a un indicador de un
teléfono celular. El indicador visual muestra la capacidad restante
aproximada de la bateria.

El software de programacion mostrara mensajes de advertencia
después de una interrogacion o programacion del generador de
impulsos si la bateria se ha desgastado hasta un nivel en el que se
recomiende una accion debido a la proximidad, o el alcance, del fin
de servicio (EOS). Consulte el manual del software de
programacién para el médico de VNS Therapy para obtener
informacién adicional acerca de estos indicadores.

3.3.3. Reemplazo del Generador de Impulsos

Todos los generadores de impulsos VNS Therapy necesitan en
algun momento un reemplazo quirdrgico a consecuencia del
agotamiento de la bateria. La sustitucion del generador de impulsos
no exige, por si misma, que se sustituya la derivacién, a no ser que
haya indicios de discontinuidad de la derivacién. La sustitucién o
extraccion del generador de impulsos exige practicar una diseccién
hasta la cavidad del generador de impulsos, con cuidado de no
danfar ni cortar la derivacion. Generalmente, el proceso quirurgico
completo dura aproximadamente 1 hora.

3.34. Vida util y reemplazo de la Derivacién

Una derivacion debe ser reemplazada si existe sospecha de

discontinuidad en la derivacién. Un aumento de los indicios y

sintomas clinicos puede indicar la necesidad de reemplazar la

derivacion. Las condiciones que pueden reducir la vida util de la

derivacion son las siguientes:

= Traumatismo directo sobre el cuello o cualquier parte del
cuerpo por debajo de la cual esta implantada la derivacién

m Torcedura o manipulacién (sindrome de Twiddler) en la
derivacion o en el generador implantados.

= Implantacion quirdrgicamente inapropiada del sistema
VNS Therapy, incluyendo (sin limitacién) un incorrecto lazo de
alivio de tensién, suturas realizadas directamente en el cuerpo
de la derivacién en lugar de fijadores y suturas en el cuerpo de
la derivacion en el musculo
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Precaucién: Reemplazo o extraccion de la derivacion: el
reemplazo o la extraccion de la derivacion debido a la falta de
eficacia constituye una decision médica basada en los deseos
y el estado de salud del paciente, y se debe sopesar
detenidamente teniendo en cuenta los riesgos conocidos y
desconocidos de la cirugia. En la actualidad, no se asocian
peligros o riesgos a largo plazo conocidos con el implante
cuerpo de la derivacién, excepto los mencionados en este
manual del médico. No obstante, deben tenerse en cuenta
todas las precauciones y contraindicaciones (consulte Solucién
de problemas).

3.3.5. Indicios de fin de servicio
La causa mas comun de ausencia de estimulacion es el c Precaucién: El EOS
agotamiento de la bateria, si bien pueden existir otras razones. del generador de

impulsos puede
causar un aumento
en la frecuencia, la

Cuando alcance el fin de servicio, el generador de impulsos
cancelara la estimulacion y no se suministrara corriente de salida.

Siel gelznerador de impulso§ no se explanta o sgstitgye .al intensidad o duracién
producirse el EOS, el voltaje de la bateria seguira disminuyendo y de los signos y
no sera posible la comunicacion con el generador. sintomas de trastorno
del paciente, en
3.3.6. Reemplazo segun los indicadores de estado de algunos casos a
la bateria niveles mayores de

los advertidos antes
de la estimulacion.

Los generadores de impulsos y el software de programacion o Nota: Consulte

contienen indicadores de estado de la bateria. Los indicadores “Indicadores de

emiten advertencias en las cuales se sugi itori i estado de la bateria”.
giere monitorizar la bateria

del generador de impulsos con mayor frecuencia, o bien se indica

que la bateria se aproxima al EOS o lo ha alcanzado. Cuando

aparezcan estos mensajes de advertencia, consulte las

recomendaciones del manual del software de programacion para el

médico.

Precaucion: Reemplazo rapido del generador de impulsos:
Cyberonics recomienda el rapido reemplazo del generador de
impulsos al alcanzar el fin de servicio o antes. Esto puede
reducir posibles recaidas.

Precaucion: Generador de impulsos explantado: un generador

A de impulsos explantado, por la razdén que sea, no se debe
implantar de nuevo. Un generador de impulsos explantado
debe ser devuelto a Cyberonics. (Consulte las instrucciones de
devolucién de un generador de impulsos explantado en el
capitulo Introduccién al sistema VNS Therapy.)
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4. INFORMACION TECNICA — GENERADOR 105
4.1. Descripcion detallada del dispositivo

4.1.1. Caracteristicas fisicas

La caja de titanio del generadorAspireHC® modelo 105

VNS Therapy esta precintada herméticamente y su hermetismo ha
sido probado. Las vias de paso especialmente disefiadas con
conductores de platino forman la conexién eléctrica desde los
bloques de conexién hasta los circuitos, a través del cierre
herméticamente precintado. El modelo 105 admite la derivacion de
clavija unipolar.

4.1.2. Compatibilidad biolégica

Los materiales expuestos al entorno subcutaneo son
biolégicamente compatibles. Todos estos materiales tienen una
larga historia en implantes médicos y se consideran compatibles
con el tejido.

4.1.3. Fuente eléctrica

La fuente eléctrica del generador de impulsos 105 es una bateria
de monofluoruro de litio-carbono Wilson Greatbatch Ltd.,

modelo 2075, con un voltaje de circuito abierto de 3,3 V.

La capacidad maxima disponible de la bateria es de,
aproximadamente, 1,7 amperios por hora. La autodescarga reduce
la capacidad en menos de un 1 por ciento al afio. El voltaje de esta
bateria disminuye gradualmente cuando esta llega a su fin de
servicio (EOS, por sus siglas en inglés).

4.1.4. Circuitos

El generador de impulsos utiliza circuitos integrados con
semiconductor complementario de 6xido de metal (CMOS) y un
microprocesador. La funcién de los circuitos se representa en la
Figura 17.
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mas detallada.
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Para fines descriptivos, los circuitos del generador de impulsos se
pueden dividir en las siguientes secciones funcionales principales:

Regulador de voltaje

Regula el suministro eléctrico del sistema

Oscilador de cristal

Proporciona una referencia temporal

Légica y control

Controla la funcion general del generador de impulsos;
recibe e implementa comandos de programacion; recopila
y almacena informacion de telemetria

Corriente de salida

Desarrolla y modula las sefiales entregadas a la
derivacion

Antena

Recibe sefiales de programacion; transmite informacion
de telemetria a la Sonda de Programacion

Conmutador de

Proporciona un mecanismo para colocar el generador de

lamina impulsos en modo iman o inhibir su salida
Figura 17. Circuitos del Generador de Impulsos
c E
4
A- B D F H
G -
A Bateria E Antena
B Regulador de voltaje F Salida

C Oscilador de cristal

D Ldgica y control

4.1.5.

G Conmutador de lamina

H Electrodos de la Derivacion

Identificacion

El generador de impulsos se puede identificar en una pelicula de
rayos X y presenta el aspecto indicado en la Figura 18. Los
numeros de serie y de modelo del generador de impulsos estan
marcados en su caja de titanio, pero no aparecen en la pelicula de

rayos X.

Los numeros de serie y de modelo y el ano de fabricacion se
pueden identificar interrogando el generador de impulsos con el
software de programacion.
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Figura 18. Identificacion con rayos X 6 Nota: CYBX es el
cbdigo de

identificacion de

Cyberonics.

4.2. Compatibilidad con el sistema
VNS Therapy

El modelo 105 es compatible con estos componentes del sistema:

Componente Modelo
Derivacion clavija unipolar
Sonda 201
Programa 250 v 8.0+
Tunelizador 402
Paquete de accesorios 502
Imanes 220

4.3. Instrucciones de uso

4.31. Especificaciones e informacién del producto

Las especificaciones e informacion del producto para el generador
de impulsos VNS Therapy modelo 105 se recogen en Tabla 12.
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Tabla 12. Especificaciones e informacién del producto

Parametros de
estimulacion

Ajustes de parametros disponibles

Corriente de salida

0-3,5 mA en incrementos de 0,25 mA (x 0,1 mAo
1 10 %; el valor que sea superior)

Frecuencia de sefal

1,2,5,10,15,20,25,30Hz+£6 %

Duracion del impulso

130, 250, 500, 750, 1000 ps * 10 %

Tiempo de ACTIVACION
de sefial

7,14,21,30y60s
Modo normal (+ 7 s /- 15 %)
Modo Iman (+ 15% /-7 's)

Tiempo INACT. sefal

0,2;0,3; 0,5;0,8; 1,1; 1,8; 3 minutos, yde 5 a

180 minutos (de 5 a 60 en incrementos de 5 m; de
60 a 180 m en incrementos de 30 m), +4,4/-84so
1 %, lo que sea mayor

Activacion mediante
iman

Proporcionada por la aplicacién del iman (la corriente
de salida, la duracién de impulsos y el tiempo de
ACTIVACION de la sefial se pueden programar de
forma independiente para este fin)

Parametros de reinicio

Los ajustes permanecen invariables pero se desactiva
la salida (0 mA)

Informes de telemetria

Informe del historial del
dispositivo

ID del paciente, fecha de implante, nUmero de modelo,
numero de serie, activaciones del iman, tiempo de
ACTIVACION total, tiempo total de funcionamiento y
fecha de fabricacion

Informe de diagndstico
del dispositivo

ID del paciente, ID del modelo, nimero de serie, fecha
de implante, estado de comunicacion, estado de
corriente de salida, corriente emitida medida,
impedancia de la derivacion e indicadores de estado
de la bateria (IFl, N EOS, EOS).

Fuente eléctrica

Pila

Wilson Greatbatch Ltd., modelo 2075

Componentes quimicos

Monofluoruro de litio-carbono

Voltaje

3,3V, circuito abierto

Capacidad nominal

1,7 amperio-hora

indice de autodescarga

<1 % al aho
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Caracteristicas fisicas: materiales

Caja Titanio, herméticamente precintada

Cabecera Poliuretano: Tecothane™ TT-1075D-M termoplastico

Bloques de conexién de | Acero inoxidable
la Derivacion

Tapones de los tornillos | Silicona*

Mediciones (normales)

Receptaculos de la
Derivacion

3,2 mm nominales (0,126 pulg.)

Dimensiones 52 mm x 52 mm x 6,9 mm

(2,0 pulg. x 2,0 pulg. x 0,27 pulg.)

Peso 25 g (0,88 ounce[s])

Fuerza de retencion del conector

Con derivacion >10N
VNS Therapy

*

Ningun componente del sistema VNS Therapy esta fabricado con latex de caucho
natural.

4.3.2. Caracteristicas de funcionamiento

4.3.2.1. Comunicacion con el sistema VNS Therapy
4.3.21.1. Software de programacién

El generador de impulsos se puede programar con el software de
programacion VNS Therapy.

El software de programacion se utiliza en una computadora
suministrada por Cyberonics, dedicada exclusivamente a la
programacion del sistema VNS Therapy.

4.3.2.1.2. Sonda de Programacion

Para la comunicaciéon con el generador de impulsos se requiere
una Sonda de Programacion conectada a una computadora
compatible en la que se ejecute el software de programacion (para
obtener una lista de computadoras compatibles, consulte el manual
del software de programacion para el médico).

4.3.2.1.3. Instrucciones y mensajes

Una vez iniciado el programa, en las pantallas del software se
muestran instrucciones y mensajes para facilitar la comunicacion
con el generador de impulsos.
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Nota: Para obtener
mas informacion,
incluida una lista de
las computadoras
aprobadas para su
uso con este
software, consulte el
manual del software
de programacioén para
el médico.

Nota: Para una
correcta colocacion
del lector de
programacion,
conexion del lector en
el ordenador y uso
del lector, consulte el
Manual del lector de
programacion para el
médico.



Nota: Consulte en el
manual del software
de programacion para
el médico los detalles
de visualizacion de la
informacion de la
base de datos.
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4.3.2.1.4. Communication (Comunicacion)

El generador de impulsos “escucha” una sefial de comunicacion del
lector de programacion. Normalmente, la comunicacion dura entre
1y 4 segundos, aunque puede prolongarse o interrumpirse en
presencia de interferencias electromagnéticas (EMI). El generador
de impulsos recibe y aplica las interrogaciones, las instrucciones de
programacion de parametros, las solicitudes de pruebas de
diagnéstico del dispositivo y las consultas sobre el historial del
dispositivo.

Como respuesta, el generador de impulsos transmite informacion
sobre los ajustes de parametros de estimulacion, modifica sus
ajustes de parametro, responde a las solicitudes de prueba de
diagndstico del dispositivo y proporciona historiales del dispositivo,
respectivamente. Cada vez que el generador de impulsos transmite
estos datos, el software de programacion los almacena en una
base de datos.

Ademas de la combinacién del software de programacién y de la
Sonda de Programacién, se puede utilizar un iman para la
comunicacion unidireccional con el generador de impulsos,
activando un conmutador de lamina en los circuitos electronicos.
El iman se puede utilizar para iniciar la estimulacion, suspenderla
temporalmente, ejecutar un diagndstico de Modo de Iman y
reiniciar el generador de impulsos.

4.3.2.1.5. Modo Normal

Una vez programado el generador de impulsos, la estimulacion se
repite de acuerdo con el ciclo de ACTIVACION y DESACTIVACION
programado (Modo Normal) hasta que el generador recibe
comunicaciones del sistema de programacion VNS Therapy o
hasta que se suspende con el Iman. Inmediatamente después de la
programacion satisfactoria, el generador de impulsos emite una
estimulacion programada que permite al programador evaluar la
respuesta del paciente. Si se realiza la programacion durante la
estimulacion, esta ultima cesara; después de la programacion,

la estimulacion se iniciara con los ajustes revisados.

4.3.2.1.6. Modo de Iman

El Modo de Iman produce estimulacion a peticion para el tiempo de
ACTIVACION de Iméan programado. La estimulacion se inicia

aplicando o pasando el iman por el generador de impulsos durante
1 segundo, al menos, y retirandolo del area del generador. Una vez
alejado el iman, la estimulacion se inicia. El Modo de Iman utiliza la
misma frecuencia que el Modo Normal; no obstante, la corriente de
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salida, la duracién de los impulsos y el tiempo de ACTIVACION de

la sefal se pueden programar de forma independiente. Las

instrucciones de uso son las mismas para epilepsia y depresion,

con las siguientes excepciones:

m Para pacientes con depresion, la corriente de salida del Modo
de Iman se debe programar siempre en 0 mA, ajuste con el que
Cyberonics envia el generador de impulsos.

» El uso del Modo de Iman se limita a pacientes con epilepsia.
Los pacientes con epilepsia o sus cuidadores deben pasar el
iman por el generador de impulsos implantado para activar la
emision a peticion de una Unica serie de estimulacion del nervio
vago y permitir la detencion o la disminucién de un ataque.

= El Modo de Iman no se utiliza para pacientes con depresion.

4.3.2.1.7. Interrogacién al generador de impulsos

Es posible interrogar el generador de impulsos para determinar los
ajustes actuales de los parametros de estimulacion.

4.3.2.1.8. Parametros programables

La representacion gréafica de la estimulacién (Figura 19) refleja la
relacion entre los parametros programables. Cada parametro se

puede programar de forma independiente, lo cual ofrece distintas
combinaciones de ajustes que el médico puede seleccionar para
aplicar la estimulacion mas conveniente para el paciente.

En la Figura 19 se muestra que la amplitud (corriente de salida) y la
duracién (duracién del impulso) pueden modificar el impulso de
salida. El numero de impulsos de salida emitidos por segundo
determina la frecuencia.

Figura 19. Estimulacion (las frecuencias <10 Hz no
varian)

A

B CﬁD*

A g ]

L,

—- )
Fl L& H |
A Tiempo de estimulacion E Corriente de salida
B Tiempo de aumento (2 s) F 1/frecuencia de sefal
C Tiempo “ON” G Amplitud de pulso
D Tiempo de reduccion (2 s) H Tiempo “OFF”
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Precaucion: posible
dafio nervioso en
tiempo ON > OFF-
Una estimulacion
excesiva ha
producido danos
nerviosos
degenerativos en
animales de
laboratorio. Cuando
el tiempo ON supera
al tiempo OFF, puede
tener lugar un
componente de
estimulacion excesiva
debido a la activacion
continua del iman

(> 8 horas).
Cyberonics
recomienda evitar

la estimulacion

bajo condiciones

que combinan

estos intervalos.

Nota: Consulte “Vida
util de la bateria del
generador de
impulsos”.
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4.3.2.1.9. Ciclo de trabajo

El porcentaje de tiempo en el que el generador de impulsos esta
estimulando se llama “ciclo de trabajo”. Un ciclo de trabajo se
calcula dividiendo el tiempo de estimulacion (tiempo programado
ON mas, si la frecuencia es = 10 Hz, 2 segundos de aumento y
2 segundos de reduccion) por la suma de los tiempos ON y OFF.
Los distintos ajustes de parametros para la estimulacion se
muestran en “Especificaciones e informacién del producto”.

En la Tabla 13 se muestran los ciclos de trabajo para los ajustes
normales de tiempo de ACTIVACION y DESACTIVACION.

Tabla 13. Ciclos de trabajo para distintos ajustes de

tiempo de ACTIVACION Y DESACTIVACION
Tiempo “OFF” (min)
0,2 0,3 0,5 0,8 1,1 1,8
‘:Ige"ln’:l;;:) Ciclos de trabajo* (% de tiempo “ON”)

7 58 44 30 20 15 10

14 69 56 41 29 23 15

21 76 64 49 36 29 19

30 81 71 57 44 35 25

60 89 82 71 59 51 38

Un ciclo de trabajo se calcula dividiendo el tiempo de estimulacion (tiempo “ON”
programado mas 2 segundos de subida progresiva y 2 segundos de bajada
progresiva) entre la suma de los tiempos “ON” y “OFF”.

No se recomienda el ciclo de trabajo marcado en gris, ya que representa
combinaciones de parametros con tiempo ON y tiempo > OFF.

4.3.2.1.10.  Ajustes de los parametros y vida util de la bateria

Al seleccionar una combinacion de ajustes de parametros para la
estimulacion, el médico también debe tener en cuenta que
determinadas combinaciones reducen la vida util de la bateria con
mas rapidez que otras.

4.3.2.2. Imanes de VNS Therapy

Existen cuatro posibles usos del iman:
n Epilepsia solamente: para proporcionar una estimulacion a
peticion con el fin de detener o reducir un ataque

»  Suspender temporalmente la estimulacion

= Reiniciar el generador de impulsos (en combinacién con la
Sonda de Programacion)
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n  Epilepsia solamente: para probar diariamente el
funcionamiento del generador de impulsos, Cyberonics
recomienda instruir a los pacientes respecto del uso del iman
para activar la estimulacion. Durante un aura o al principio de
un ataque, el paciente, un amigo o el médico pueden iniciar la
activacion del iman aplicandolo o pasandolo por el generador
de impulsos, y asi activar un conmutador de lamina en los
circuitos electronicos del generador de impulsos. Con esta
accion el generador de impulsos pasa del Modo Normal al
Modo de Iman.

Cyberonics suministra dos imanes idénticos (consulte la Figura 20),
cada uno de los cuales proporciona un minimo de 50 gauss en

1 pulg. Un Iman Cyberonics de estilo reloj de pulsera se sujeta a
una correa de la misma forma que un reloj de pulsera, y un Iman
Cyberonics de estilo buscapersonas se sujeta a un cinturén de la
misma forma que un buscapersonas con un mecanismo de
liberacion rapida.

Figura 20. Tipos de Imanes

A Iman Cyberonics (estilo reloj de pulsera)

B Iman Cyberonics (estilo buscapersonas)
Epilepsia solamente: en la Figura 21 se muestran la orientacién y

el movimiento adecuados para iniciar la activacion del iman. Para
ilustrar la correcta orientacion del iman hacia el generador de

impulsos, se muestra el iman sin la hebilla del cinturén ni la correa.
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c Precaucion: Para Figura 21. Inicio de la activaciéon del iman (solo en

activar o detener la epilepsia)
estimulacion, la parte

etiquetada del Iman
debe estar orientada Activacion normal con Iman
hacia el generador de
impulsos.

Activacion opcional del Iman con pasadas
cruzadas

432.21. Vida util de servicio del Iman

Con el tiempo, todos los imanes pueden perder su efectividad.
Los dos estilos de Imanes Cyberonics contienen un iman de alta
potencia rodeado por una carcasa de plastico en forma de reloj de
pulsera. Estos Imanes se deben utilizar y almacenar a
temperaturas que oscilen entre - 20y + 55 °C (-4 y + 131 °F). Con
un uso normal, su vida util debe ser de aproximadamente 3 afios.
Evite que el Iman caiga al suelo y no lo guarde cerca de otros
imanes.
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4.3.2.2.2. Técnica de activacion mediante iman (epilepsia
solamente)

Para iniciar la estimulacién, aplique o pase el iman sobre el
generador de impulsos durante 1 segundo al menos vy retirelo de
inmediato del area del generador. El paciente o cuidador también
puede activar el modo Iman con una técnica de barrido cruzado,
como la de la Figura 21, si una sola pasada del Iman plantea
dificultades. El retiro del iman hace que el generador de impulsos
funcione en Modo de Iman, con lo cual se proporciona una unica
estimulacion con la duracién de impulso, la corriente y el tiempo de
ACTIVACION de sefial de iman programados. La frecuencia es el
valor programado para el Modo Normal. Una estimulacién en modo
iman sustituye, siempre, a cualquier estimulacién programada en
Modo Normal; aun si la corriente de salida del Modo de Iman se
encuentra en 0 mA. Si no se desea aplicar la estimulacién en el
Modo de Iman, la corriente de salida de este modo se puede
programar en 0 mA.

Cyberonics recomienda realizar pruebas de salida del iman
mientras el paciente permanezca en el consultorio del médico para
asegurarse de que tolere la salida del iman.

4.3.2.2.3. Inhibicion de la salida del generador de impulsos
con el Iman

La aplicacion del iman durante la estimulacién causa la inhibicion
de la salida. Ademas, si se sostiene el iman en su lugar durante al
menos 65 segundos, cualquier estimulo activo en el Modo Normal
cesara. Una vez retirado el iman, el funcionamiento en el Modo
Normal se reanudara con estimulacién cuando haya transcurrido
un ciclo completo de tiempo de DESACTIVACION.

En el caso improbable de que se produzca una estimulacion
continua u otra falla de funcionamiento, el paciente debe recibir
instrucciones de aplicar el iman y notificar lo sucedido de inmediato
a su médico.
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Precaucion: La
técnica de barrido
cruzado puede hacer
que aparezcan
entradas duplicadas
de activacion del
Iman en la base de
datos del software de
programacion. Este
es un fenémeno
previsible debido al
disefio del dispositivo
y no se considera una
falla. Consulte el
manual del software
de programacion para
el médico para
obtener mas
informacion.

Precaucion: Sila
estimulacion se hace
dolorosa, se debe
indicar al paciente
que interrumpa la
estimulacion con el
iman.

Nota: Consulte
“Efectos adversos” en
los capitulos con
informacion
especifica de
indicciones.



Precaucién: Reinicio
del generador de
impulsos: cuando el
generador de
impulsos se reinicia,
la salida de
estimulacion (0 mA)
se desactiva; no
obstante, todos los
ajustes y el historial
del dispositivo se
conservan.

Tras un ajuste
satisfactorio, es
posible retomar la
emision de
estimulacion del
generador de
impulsos con los
ajustes previamente
programados.

Nota: Consulte en el
manual del software
de programacion para
el médico los detalles
de visualizacién de la
informacion de la
base de datos.
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4.3.2.2.4. Reinicio del microprocesador mediante el iman y la

Sonda de Programacién

El sistema VNS Therapy permite reajustar el microprocesador del
generador de impulsos en caso de un fallo de funcionamiento. El
reinicio solo es necesario en el improbable caso de una falla de
funcionamiento de la memoria del microprocesador, que puede ser
provocada por las condiciones descritas en el capitulo /Introduccién
al sistema VNS Therapy. El reinicio del microprocesador puede ser
apropiado si el generador de impulsos y la Sonda de Programacién
no pueden comunicarse entre si.

Si desea conocer sugerencias para solucionar problemas de
comunicacion, consulte las siguientes secciones:
m  Problemas basicos

m  “Solucion de problemas”, en el manual de la Sonda de
Programacion para el medico

»  “Precauciones” y “Solucién de problemas”, en el manual del
software de programacion para el médico.

Para hallar instrucciones acerca de como reiniciar el
microprocesador, consulte el manual de la Sonda de Programacion
para el médico. Después de intentar reiniciar el microprocesador,
espere 30 segundos como minimo antes de establecer
comunicacion con el software de programacion. Excepto en los
casos de emergencia médica, se recomienda que el médico
consulte a un representante técnico de Cyberonics antes de
realizar el reinicio.

4.3.2.3. Historial del dispositivo

El historial del dispositivo consta del niumero de serie, numero de
modelo, cédigo de paciente (normalmente tres iniciales), fecha de
implantacién, afio de fabricacién y demas informacion del
generador de impulsos pertinente para el diagnéstico y la
programacion. Utilice el software de programacion para acceder a
la informacion del historial del dispositivo y visualizarla.

4.3.2.4. Diagnosis del dispositivo

La informacién de las pruebas de diagndstico del dispositivo puede

ayudar al médico a determinar lo siguiente:

= Si el generador de impulsos funciona correctamente antes de
ser implantado

m La corriente de salida del generador de impulsos se suministra
de acuerdo con el valor programado
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m El generador de impulsos funciona en modo normal o modo
iman

» Sila impedancia de la Derivacion se encuentra dentro del
intervalo aceptable

4.3.2.4.1. Prueba Diagndstico del Sistema

El Diagnéstico del Sistema evalua la impedancia de la derivacion
del sistema VNS Therapy, y también la capacidad del generador de
impulsos para suministrar la estimulacion programada. Si la
corriente de salida esta programada en un valor cualquiera mayor
que 0 mA, el generador de impulsos suministrara un impulso de
0,25 mA, 130 us para calcular la impedancia de la derivacion.

A continuacion, el generador de impulsos suministrara el estimulo
de salida programado. El software de programacién indicara la
impedancia de la derivacién y también si se ha suministrado el
estimulo programado.

Si la corriente de salida se ha programado a 0 mA, como cabe
esperar durante el proceso de implantacion, el generador de
impulsos suministrara un impulso de 0,25 mA, 130 us, seguido de
una estimulacion de 1 mA, 20 Hz, 500 ps durante 14 segundos
aproximadamente. Asimismo, el software de programacién indicara
la impedancia de la derivacién y si los parametros aqui
mencionados son factibles.

4.3.2.4.2. Factores causantes de lecturas altas o bajas de la
impedancia de la derivacién

El Diagnéstico del Sistema evalua la impedancia de la derivacion
del sistema VNS Therapy. La medicion de la impedancia de la
derivacion se realiza con un impulso unico de 0,25 mA, 130 ps.
Ademas, el generador de impulsos realiza automaticamente una
medicion de la impedancia de la derivacion cada 24 horas. Si se
detecta una impedancia ALTA o BAJA, el usuario recibe una
notificacion luego de una interrogacién con el software de
programacion.

Una alta impedancia de la derivacion se define como cualquier
valor = 5300 ohmios. Una baja impedancia de la derivacion se
define como cualquier valor < 600 ohmios.

Precaucion: Se considera que entre las posibles causas de

A una lectura de alta impedancia de la derivacién figuran:
Discontinuidad de la derivacion, desconexion de la derivacion
del generador de impulsos, fibrosis entre el nervio y el
electrodo, desconexion del electrodo del nervio o generador de
impulsos defectuoso.

Precaucion: Se considera que, entre las posibles causas de

A una lectura de baja impedancia de la derivacion, figuran:
cortocircuitos dentro de la derivacién o defectos en el
generador de impulsos.
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Nota: Consulte el
manual del software
de programacion para
el médico para
obtener instrucciones
adicionales sobre
como realizar el
Diagnostico del
Sistema.

Nota: Para solucionar
problemas de
impedancia alta o
baja, consulte “Alta o
bajaimpedancia de la
derivacion o corriente
de salida baja en una
prueba de
diagnéstico en visita
de seguimiento” en el
capitulo Solucién de
problemas.
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4.3.2.4.3. Alta impedancia de la derivacién: posibles

implicaciones

Una alta impedancia de la derivacion (= 5300 Ohms), en ausencia
de otras complicaciones relacionadas con el dispositivo, no indica
un fallo de funcionamiento de la derivacion o del generador de
impulsos. La alta impedancia de la derivacion en combinacién con
la incapacidad del paciente para sentir siquiera el maximo estimulo
de emision puede indicar una ruptura de la derivacion u otra
discontinuidad eléctrica de la misma. Se debe evaluar en forma
mas detallada si es necesario el reemplazo de la derivacion en los
pacientes que experimenten una alta impedancia en ella, la falta de
la sensacion de maxima estimulacion de salida y un aumento de los
ataques/los sintomas depresivos.

4.3.2.4.4. Baja impedancia de la derivacion: posibles

implicaciones

Una impedancia de la derivacion baja (< 600 ohmios)
probablemente indique la existencia de una situacion de
cortocircuito, aunque un valor de impedancia superior a 600 ohmios
no excluye dicha posibilidad. Una disminucién repentina del valor
de la impedancia sumada a complicaciones relacionadas con el
dispositivo (por €j., un aumento de los ataques/los sintomas
depresivos, una estimulacion dolorosa, o la percepcion por parte
del paciente de una estimulacion irregular, limitada o nula) también
puede indicar un cortocircuito en la derivacion.

4.3.2.4.5. Analisis de ondas de estimulo

Se pueden emplear equipos de control potenciales citados u
osciloscopios para analizar la onda de estimulo desde el cuello con
el propdsito de verificar una discontinuidad eléctrica. Una onda
diferenciada con impulsos reducidos o el hecho de que no se
muestre ninguna onda puede confirmar la existencia de una
discontinuidad. En la Figura 22 se muestran las ondas
caracteristicas que se esperan de los electrodos en la piel para una
derivacion intacta y otra con una fractura en uno o ambos cables.
Ademas, en ocasiones, es posible identificar las discontinuidades
de la derivacion en una imagen de rayos X del sitio del implante.
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Figura 22. Ondas tipicas obtenidas a partir de
electrodos en la piel

L

A B Cc

A Derivacion intacta
B Un cable de la Derivacion roto

C Dos cables de la Derivacion rotos o ausencia de emisiones

4.3.2.5. Emision de la corriente de salida programada
4.3.2.51. Corriente de salida BAJA

Si las pruebas de diagndstico indican una corriente de salida BAJA,
es posible que el generador de impulsos no suministre la corriente
de salida programada. Entre las razones del corte de suministro de
corriente de salida programada se incluyen una alta corriente de
salida programada y una alta impedancia de la derivacion. La
maxima corriente de salida suministrable, segun la ley de Ohm, es
igual al maximo voltaje de salida (12 V aproximadamente) dividido
por la impedancia de la derivacion.

4.3.2.5.2. Reajuste a menor corriente

Si el generador de impulsos no puede entregar la corriente
programada, el médico puede programar de nuevo el dispositivo
con un ajuste menor de corriente de salida e intentar compensar la
reduccién de la emision de energia ampliando la duracion del
impulso. Por ejemplo, si los diagnésticos ofrecen una lectura baja
(“LOW”) para un generador de impulsos programado a 2,5 mA,

30 Hz, 500 ps con 30 segundos de tiempo “ON”, es posible
modificar los parametros reduciendo la corriente de salidaa 2 mAy
ampliando la duracién del impulso a 750 ps.

4.3.2.6. Carga suministrada por impulso

4.3.2.6.1. Corriente de salida x duracion del impulso = carga
emitida por impulso
La carga emitida por impulso es el parametro mas importante para
la evaluacion de la salida de estimulacion. Se define como un
microculombio (UC), que es el producto de la corriente por el
tiempo, es decir, la corriente de salida (mA) multiplicada por la
duracién del impulso (ms). En la Figura 23 se muestra la relacion
entre la corriente de salida emitida (mA) y la impedancia de la
derivacion para un impulso de 1000 ys con una corriente de salida
de entre 0 y 3,5 mA.
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Precaucion:
Corrientes de salida
no entregables: la
programacion del
generador de
impulsos con una
corriente de salida
alta que no se pueda
entregar debido una
alta impedancia de la
derivacion puede
acelerar de forma
desproporcionada el
agotamiento de la
bateria y se debe
evitar.

Nota: Para obtener
mas informacion,
consulte el manual
del software de
programacion para el
meédico.
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Figura 23. Relacién entre la corriente de salida
suministrada y la impedancia de la
Derivacién
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4.3.2.7. Vida util de la bateria del generador de impulsos

4.3.2.71. Vida util de la bateria y opciones de ajustes

programados

El desgaste anticipado de la pila del generador de impulsos varia
segun a opcién de los ajustes programados. Generalmente,
cuando los niveles de las corrientes de salida, de las frecuencias,
de las duraciones de los impulsos y de los ciclos de trabajo son
mas altos, la bateria se agota mas rapidamente que con ajustes a
niveles mas bajos. Generalmente, la aceleracion del agotamiento
de la bateria es proporcional al aumento del nivel de los ajustes
programados.

Otros factores, como la impedancia de la derivacion vy, si
corresponde, el uso del iman, también contribuyen al desgaste
anticipado de la bateria del generador de impulsos. El desgaste
anticipado de la bateria disminuye segun aumenta la impedancia
de la derivacién. Aunque un indice de 1,5-3 kOhmios puede
representar una impedancia normal de la derivacion en el
momento de la implantacion, la impedancia puede aumentar
hasta 3-5 kOhmios durante la vida util del implante.

El anexo B, Vida util de la bateria y opciones de ajustes
programados del modelo 105, expone la vida util estimada de la
bateria en una gran variedad de condiciones de estimulacion,
incluida la impedancia de la derivacién. Debido al nimero de
posibles combinaciones de parametros, es poco practico
proporcionar la vida util prevista para todas las posibles
combinaciones. Las tablas no se deben utilizar para predecir el fin
de servicio de la bateria, sino que indican el efecto de distintos
cambios de parametros en la vida util de la bateria y se pueden

103



Informacién técnica — Generador 105
75-0000-0507/2 (Spanish)

utilizar para ayudar a seleccionar los ajustes de parametros.
También indican que la vida util de la bateria se puede maximizar
con ciclos de trabajo bajos y bajas frecuencias (de 10 a 20 Hz) para
la estimulacion.

4.3.2.7.2. Indicadores de estado de la bateria

El software de programacion muestra un indicador de bateria que
se asemeja a un indicador de un teléfono mavil. El indicador visual
muestra la capacidad restante aproximada de la bateria.

El software de programacion mostrara mensajes de advertencia
después de una interrogacién o programacion del generador de
impulsos si la bateria se ha desgastado hasta un nivel en el que se
recomiende una accion debido a la proximidad, o el alcance, del fin
de servicio (EOS). Consulte el manual del software de
programacion para el médico de VNS Therapy para obtener
informacién adicional acerca de estos indicadores.

4.3.3. Reemplazo del Generador de Impulsos

Todos los generadores de impulsos VNS Therapy necesitan en
algun momento un reemplazo quirdrgico a consecuencia del
agotamiento de la bateria. La sustitucion del generador de impulsos
no exige, por si misma, que se sustituya la derivacién, a no ser que
haya indicios de discontinuidad de la derivacion. La sustitucion o
extraccion del generador de impulsos exige practicar una diseccion
hasta la cavidad del generador de impulsos, con cuidado de no
danar ni cortar la derivacion. Generalmente, el proceso quirlrgico
completo dura aproximadamente 1 hora.

4.3.4. Vida util y reemplazo de la Derivacion

Una derivacion debe ser reemplazada si existe sospecha de

discontinuidad en la derivacién. Un aumento de los indicios y

sintomas clinicos puede indicar la necesidad de reemplazar la

derivacion. Las condiciones que pueden reducir la vida util de la

derivacion son las siguientes:

= Traumatismo directo sobre el cuello o cualquier parte del
cuerpo por debajo de la cual esta implantada la derivacion

m  Torcedura o manipulacion (sindrome de Twiddler) en la
derivacion o en el generador implantados.

= Implantacion quirdrgicamente inapropiada del sistema
VNS Therapy, incluyendo (sin limitacion) un incorrecto lazo de
alivio de tension, suturas realizadas directamente en el cuerpo
de la derivacién en lugar de fijadores y suturas en el cuerpo de
la derivacién en el musculo
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Precaucion:
Evaluacion de la
bateria en
temperaturas frias;
las temperaturas de
almacenamiento
bajas pueden afectar
el funcionamiento de
los indicadores de
estado de la bateria.
En tales casos, los
indicadores de estado
de la bateria deben
ser evaluados de
nuevo mediante el
Diagnéstico del
Sistema o el
diagndstico del
generador, una vez
que este ultimo haya
permanecido a
temperatura
ambiente o corporal
durante 30 minutos.



Precaucién: El EOS
del generador de
impulsos puede
causar un aumento
en la frecuencia, la
intensidad o duracion
de los signos y
sintomas de trastorno
del paciente, en
algunos casos a
niveles mayores de
los advertidos antes
de la estimulacion.

Nota: Consulte
“Indicadores de
estado de la bateria”.
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Precaucién: Reemplazo o extraccion de la derivacion: el
reemplazo o la extraccion de la derivacion debido a la falta de
eficacia constituye una decision médica basada en los deseos
y el estado de salud del paciente, y se debe sopesar
detenidamente teniendo en cuenta los riesgos conocidos y
desconocidos de la cirugia. En la actualidad, no se asocian
peligros o riesgos a largo plazo conocidos con el implante
cuerpo de la derivacion, excepto los mencionados en este
manual del médico. No obstante, deben tenerse en cuenta
todas las precauciones y contraindicaciones (consulte Solucién
de problemas).

4.3.5. Indicios de fin de servicio

La causa mas comun de ausencia de estimulacion es el
agotamiento de la bateria, si bien pueden existir otras razones.
Cuando alcance el fin de servicio, el generador de impulsos
cancelara la estimulacion y no se suministrara corriente de salida.
Si el generador de impulsos no se explanta o sustituye al
producirse el EOS, el voltaje de la bateria seguira disminuyendo y
no sera posible la comunicacion con el generador.

4.3.6. Reemplazo segun los indicadores de estado de
la bateria

Los generadores de impulsos y el software de programacién
contienen indicadores de estado de la bateria. Los indicadores
emiten advertencias en las cuales se sugiere monitorizar la bateria
del generador de impulsos con mayor frecuencia, o bien se indica
que la bateria se aproxima al EOS o lo ha alcanzado. Cuando
aparezcan estos mensajes de advertencia, consulte las
recomendaciones del manual del software de programacién para el
médico.

Precaucién: Reemplazo rapido del generador de impulsos:
Cyberonics recomienda el rapido reemplazo del generador de
impulsos al alcanzar el fin de servicio o antes. Esto puede
reducir posibles recaidas.

Precaucion: Generador de impulsos explantado: un generador

A de impulsos explantado, por la razén que sea, no se debe
implantar de nuevo. Un generador de impulsos explantado
debe ser devuelto a Cyberonics. (Consulte las instrucciones de
devolucién de un generador de impulsos explantado en el
capitulo Introduccion al sistema VNS Therapy.)
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5. INFORMACION TECNICA DEL MODELO 106

5.1. Descripcion detallada del dispositivo

5.1.1. Caracteristicas fisicas

La caja de titanio del generador AspireSR® modelo 106 de

VNS Therapy® esta sellada herméticamente y su hermetismo
contra fugas ha sido probado. Las vias de paso, especialmente
disefadas con conductores de platino, forman la conexion eléctrica
desde los bloques del conector hasta los circuitos, a través del
cierre herméticamente sellado. El modelo 106 admite la derivacion
de una sola clavija.

5.1.2. Compatibilidad biolégica

Los materiales expuestos al entorno subcutaneo son
biolégicamente compatibles. Todos estos materiales tienen una
larga historia en implantes médicos y se consideran compatibles
con el tejido.

5.1.3. Fuente eléctrica

La fuente eléctrica del generador de impulsos modelo 106 es una
bateria de monofluoruro de litio-carbono Wilson Greatbatch Ltd.,
modelo 2075, con un voltaje de circuito abierto de 3,3 V. La
capacidad maxima disponible de la bateria es de aproximadamente
1,7 amperios-hora. La autodescarga reduce la capacidad en menos
de un 1 por ciento al afo. El voltaje de la bateria disminuye
gradualmente cuando esta llega a su fin de servicio.

5.14. Circuitos

El generador de impulsos utiliza circuitos integrados de
semiconductor complementario de 6xido de metal (CMOS) y un
microprocesador. La funciéon de los circuitos se representa en la
Figura 24.

108
76-0000-4307/8 (Spa)



76-0000-4307/8 (Spa)

Informacion técnica del modelo 106
75-0000-8307/3 (Spanish)

Para fines descriptivos, los circuitos del generador de impulsos se
pueden dividir en las siguientes secciones funcionales principales:

Regulador de voltaje

Regula el suministro eléctrico del sistema

Oscilador de cristal

Proporciona una referencia de tiempo

Légica y control

Controla el funcionamiento general del generador

de impulsos; recibe e implementa comandos de
programacion; recopila y almacena informacion de
telemetria, procesa la informacion sensorial y controla
las salidas de terapia programadas y basadas en la
informacién sensorial

Salida Desarrolla y modula las sefales entregadas a la
derivacion
Antena Recibe sefiales de programacion; transmite

informacién de telemetria a la sonda de programacion

Conmutador de
lamina

Proporciona un mecanismo para colocar el generador
de impulsos en modo Iman o inhibir su salida

Matriz de
conmutacion de
entrada/salida

Permite que los tradicionales electrodos de
estimulacion del nervio vago actuen como conexiones
de salida de terapia y entrada de deteccién

Figura 24. Circuitos del generador de impulsos

c E

=k D = H
F 0
|
‘
G -
A Bateria F Matriz de conmutacion de entrada/
salida
B Regulador de voltaje G Conmutador de lamina

C Oscilador de cristal

D Ldgica y control

E Antena

H Electrodos de la derivacion

I Conexion de la caja de titanio del
M106
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5.1.5. Identificacion

El generador de impulsos se puede identificar en una pelicula de
rayos X y presenta el aspecto indicado en la Figura 25. Los
numeros de serie y de modelo del generador de impulsos estan
marcados en su caja de titanio, pero no aparecen en la pelicula de

rayos X.
Los numeros de serie y de modelo y el afo de fabricacién se Nota: Consulte el
pueden identificar interrogando el generador de impulsos con el manual del meédico

del software de
programacion para
obtener mas
informacion.

software de programacion.

Figura 25. Identificacion con rayos X o Nota: CYBX es el
cédigo de

identificacion de

Cyberonics.

5.2. Compatibilidad del sistema VNS Therapy

El modelo 106 es compatible con estos componentes del sistema:

Componente Modelo
Derivacion Una sola clavija
Sonda 201
Programa 250 v11.0
Tunelizador 402
Paquete de 502
accesorios
Imanes 220
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Instrucciones de uso

Especificaciones e informacién del producto

Las especificaciones e informacion del producto del generador de
impulsos modelo 106 de VNS Therapy se recogen en la Tabla 14.

Tabla 14.

Especificaciones e informacién del producto

Parametros de
estimulacion

Ajustes de parametros disponibles

Corriente de salida

0-2,0 mA en incrementos de 0,125 mA (£ 0,1 mAo + 10 %, lo
que sea mayor)
2,0-3,5 mA en incrementos de 0,25 mA (x 0,1 mAo £ 10 %, lo
que sea mayor)

Frecuencia de seinal

1,2,5,10,15,20,25,30Hz£6 %

Duracién del impulso

130, 250, 500, 750, 1000 ps =10 %

Tiempo “ON” de la sefal

Modo Normal: 7, 14, 21, 30, 60 s (+ 7 s/- 15 %)
Modo Iman: 7, 14, 21, 30,60 s (+ 15 %/- 7 s)
Modo AutoStim: 30, 60 s (+ 15 %/- 7 s)

Tiempo “OFF” de la sefial

0,2,0,3,0,5,0,8,1,1, 1,8, 3 minutos y de 5 a 180 minutos (de 5 a
60 en incrementos de 5 m; de 60 a 180 en incrementos de 30 m),
+4,4so0+1%,loque sea mayor

Activacion mediante iman

Obtenida al aplicar el iman (la corriente de salida, la duracion del
impulso y el tiempo “ON” de la sefial se pueden programar de
forma independiente para este fin)

Parametros de reinicio

Los ajustes permanecen invariables pero se desactiva la salida
(0 mA)

Parametros de configuraciéon de deteccién

Deteccién de crisis

“ON” u “OFF”; permite que VNS funcione en modo estandar

(es decir, sin deteccioén de crisis, ajuste en “OFF”) o combinando
VNS estandar con deteccion (es decir, con deteccion de crisis
ajustada en “ON”").

Umbral de estimulacién
automatica

Umbral de aumento de la frecuencia cardiaca de la taquicardia
ictal, en el que se dispara la estimulacion automatica (AutoStim).
El intervalo del ajuste es del 20 al 70 %. 20 % es el valor mas
sensible y 70 % el menos sensible.

Deteccion de latidos
(sensibilidad)

Parametro ajustable de sensibilidad de deteccion de latidos, con
valores en el intervalo 1-5, siendo “1” el ajuste menos sensible y
“5” el mas sensible. El modelo 106 solo es capaz de detectar los
latidos en el intervalo de 32 a 240 latidos por minuto (+ 10 % o
5 Ipm, lo que sea mayor).

76-0000-4307/8 (Spa)
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Verificacion de deteccion de
latidos

Funcién del software de programacion que, cuando se activa,
configura el modelo 106 para emitir una sefial de impulsos al
detectar un latido (durante 2 minutos). Se puede utilizar para
comprobar el rendimiento de la deteccidn de latidos con el ajuste
de deteccion actualmente programado.

Informes de telemetria

Informe del historial del
dispositivo

ID del paciente, fecha de implante, nimero de modelo, nimero
de serie, activaciones del iman, tiempo “ON” total, tiempo total de
funcionamiento, fecha de fabricacion, ajustes del dispositivo y
estadisticas de estimulacién de las 3 dltimas visitas a la consulta

Informe de diagndstico del
dispositivo

ID del paciente, ID del modelo, niumero de serie, numero de
version del firmware, fecha de implante, estado de
comunicacion, estado de corriente de salida, corriente
suministrada medida, impedancia de la derivacion e indicadores
de estado de la bateria (IFI, N EOS, EOS)

Fuente eléctrica

Bateria

Wilson Greatbatch Ltd., modelo 2075

Componentes quimicos

Monofluoruro de litio-carbono

Voltaje

3,3V, circuito abierto

Capacidad nominal

1,7 amperios-hora

indice de autodescarga

<1 % al afo

Caracteristicas fisicas: m

ateriales

Caja

Titanio, herméticamente sellada

Cabezal

Poliuretano: Tecothane™ TT-1075D-M termoplastico

Bloques del conector de la
derivacién

Acero inoxidable

Tapones de los tornillos

Silicona*®

Medidas (normales)

Receptaculos de la
derivacién

3,2 mm (0,126 pulgadas) nominales

Dimensiones

52 x52x6,9mm
(2,0 x 2,0 x 0,27 pulgadas)

Peso

25 g (0,88 onzas)

Fuerza de retencion del conector

Con derivacion
VNS Therapy

>10N

*  Ningun componente del sistema VNS Therapy esta fabricado con latex de caucho natural.
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Nota: Para obtener
mas informacion,
consulte el manual del
meédico del software
de programacion.

Nota: Para una
correcta colocacion
de la sonda de
programacion,
conexion de la sonda
al ordenador y uso de
la sonda, consulte el
manual del médico de
la sonda de
programacion.

Nota: Consulte en el
manual del médico
del software de
programacion para
obtener detalles sobre
la visualizacién de
informacion de la
base de datos.
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5.3.2. Caracteristicas de funcionamiento
5.3.2.1. Comunicacién con el sistema VNS Therapy
5.3.2.1.1. Software de programacion

El generador de impulsos modelo 106 se puede programar con el
software de programacion VNS Therapy version 11.0.

5.3.2.1.2. Sonda de programacion

Para comunicar con el generador de impulsos se requiere una
sonda de programacioén conectada a un ordenador compatible que
ejecute el software de programacion (para obtener mas
informacién, consulte el manual del médico del software de
programacion).

5.3.2.1.3. Instrucciones y mensajes

Una vez iniciado el programa, en las pantallas del software se
muestran instrucciones y mensajes para facilitar la comunicacion
con el generador de impulsos.

5.3.2.1.4. Comunicacion

El generador de impulsos “escucha” una sefal de comunicacion de
la sonda de programacién. Normalmente, la comunicacion se inicia
en un lapso entre 1 y 4 segundos, aunque puede prolongarse o
interrumpirse en presencia de interferencias electromagnéticas.
Dependiendo del tipo y la cantidad de informacién que se transfiere
entre el generador de impulsos y la sonda de programacion, la
comunicacion completa puede tardar hasta un minuto. La descarga
de informacién adicional puede requerir mas tiempo. El generador
de impulsos recibe y realiza las interrogaciones, las instrucciones
de programacién de parametros, las solicitudes de pruebas de
diagnéstico del dispositivo y las consultas sobre el historial del
dispositivo.

Como respuesta, el generador de impulsos transmite informacion
sobre los ajustes de los parametros de estimulacion, modifica

los ajustes, responde a las solicitudes de prueba de diagnéstico
del dispositivo y proporcionar historiales del dispositivo,
respectivamente. Cada vez que el generador de impulsos transmite
estos datos, el software de programacion los almacena en una
base de datos.
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Ademas de la combinacion del software de programacion y la
sonda de programacion, se puede utilizar un iman para comunicar
unidireccionalmente con el generador de impulsos, activando un
conmutador de lamina en los circuitos electronicos. El iman permite
iniciar la estimulacion, suspenderla temporalmente, ejecutar un
diagnéstico del modo Iman o reiniciar el generador de impulsos.

5.3.2.1.5. Modo Normal

Una vez programado el generador de impulsos, la estimulacion se
repite de acuerdo con el ciclo de activacion y desactivaciéon
programado (modo Normal) hasta que el generador recibe una
comunicacion del sistema de programacion VNS Therapy, se inhibe
con el iman o detecta una sefal fisioldgica indicadora de una crisis,
lo que provoca una estimulacion automatica. Inmediatamente
después de una programacién correcta, el generador de impulsos
emite una estimulacion programada que permite al programador
evaluar la respuesta del paciente. Si se realiza una programacion
durante la estimulacion, esta se detiene; tras la programacion, la
estimulacion se inicia con los ajustes revisados.

5.3.2.1.6. Modo Iman

El uso del modo Iman esta limitado a pacientes con epilepsia. El
modo Iman produce una estimulacion a demanda durante el tiempo
“ON” programado del iman. La estimulacion se inicia aplicando

o pasando el iman sobre el generador de impulsos durante

1-2 segundos y retirandolo inmediatamente del area del generador.
Una vez que el iman se aleja, comienza la estimulacion. El modo
Iman utiliza la misma frecuencia que el modo Normal; no obstante,
la corriente de salida, la duracion del impulso y el tiempo “ON” de la
sefal se pueden programar de forma independiente. El iman
también se puede usar para inhibir la estimulacion. Para ello, basta
con colocar el iman sobre el generador de impulsos y mantenerlo
en posicién durante al menos 5 segundos. El generador de
impulsos no estimulara hasta que se retire el iman.

5.3.21.7. Modo AutoStim

El uso del modo AutoStim esta limitado a pacientes con epilepsia y
taquicardia ictal. Cyberonics define la taquicardia ictal como un
aumento de la frecuencia cardiaca asociado con una crisis, ya sea
de 35 Ipm o un 55 % desde la referencia, hasta al menos 100 Ipm.
El modo AutoStim produce una estimulacion similar a la
estimulacion a demanda proporcionada por el modo Iman. Si el
modo AutoStim esta activado, la estimulacién se inicia
automaticamente después de detectar una sefal fisioldgica
indicativa de la aparicion de una crisis en algunos pacientes.
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La sensibilidad de la deteccidon se puede ajustar. Consulte en la
Figura 26 las curvas de caracteristica de funcionamiento del
receptor que ilustran el efecto de los ajustes del umbral de
estimulacion automatica. Las curvas muestran un equilibrio entre
sensibilidad y especificidad (tasa potencial de falsos positivos por
hora). A medida que disminuye el umbral de estimulacion
automatica, aumenta la sensibilidad, aunque lo hace a expensas de
la especificidad.

Figura 26. Curvas de caracteristica de funcionamiento
del receptor para la deteccion de crisis
basada en la frecuencia cardiaca
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La Figura 26 se ha generado utilizando datos de un estudio clinico
de pacientes con epilepsia durante su estancia en una unidad de
supervision de epilepsia. Se registraron datos de EEG junto con
datos de frecuencia cardiaca (ECG); los datos de EEG fueron
revisados por al menos tres neurdlogos para identificar y confirmar
las crisis por mayoria. Estos datos se utilizaron para analizar tanto
la sensibilidad como la tasa de falsos positivos del algoritmo de
deteccion de crisis basado en la frecuencia cardiaca,
correlacionando las detecciones del algoritmo con los momentos
de aparicion de crisis determinados a partir de los EEG de los
pacientes. La Figura 26 muestra tres curvas diferentes. La curva

1 incluye Unicamente crisis identificadas como debidas a
taquicardia ictal, el biomarcador que detecta el algoritmo. La curva
2 incluye todas las crisis de los pacientes que tuvieron al menos
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1 crisis con taquicardia ictal. La curva 3 muestra los resultados del
algoritmo de crisis en pacientes que no cumplian la definicién de

taquicardia ictal de Cyberonics en ninguna de sus crisis evaluables.

Ademas, se recogieron datos de ECG en un estudio clinico con
voluntarios normales sanos durante la prueba de esfuerzo
submaxima y el suefo. Estos datos permitieron caracterizar aun
mas las tasas de falsos positivos asociadas con el algoritmo.

La Figura 27 muestra el impacto del ejercicio (es decir, subida de
escaleras y cinta de andar moderada) y otras actividades (por
ejemplo, maniobras de Valsalva y sueno) en la tasa de falsos
positivos potenciales por hora en ausencia de crisis.

Figura 27. Frecuencias cardiacas sin crisis
cuestionables
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A efectos comparativos, un ciclo de trabajo VNS del modo Normal
del 10 % (30 segundos “ON”, 5 minutos “OFF”) seria equivalente a
una tasa de falsos positivos por hora de aproximadamente

11 estimulaciones por hora. Un ciclo de trabajo del 35 %

(30 segundos “ON”, 1,1 minutos “OFF”) seria equivalente a una
tasa de falsos positivos por hora de aproximadamente 37
estimulaciones por hora.

5.3.2.1.8. Interrogacion del generador de impulsos

Es posible interrogar el generador de impulsos para determinar los
ajustes actuales de los parametros de estimulacién. Se puede
realizar una interrogacion mas larga (descarga de la memoria del
generador extendida), si asi lo requiere el servicio de asistencia
clinica y técnica de Cyberonics, para obtener datos adicionales
relativos a la deteccién de crisis a fin de solucionar problemas.
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5.3.2.1.9. Parametros programables

La representacion grafica de la estimulacién (Figura 28) refleja la
relacion entre los parametros programables. Cada parametro se

puede programar de forma independiente, lo cual ofrece distintas
combinaciones de ajustes que el médico puede seleccionar para
aplicar la estimulacion mas conveniente para el paciente.

En la Figura 28 se muestra que la amplitud (corriente de salida) y la
duracién (duracion del impulso) pueden modificar el impulso de
salida. El numero de impulsos de salida emitidos por segundo
determina la frecuencia.

Figura 28. Estimulacion (las frecuencias <10 Hz no
experimentan variacion progresiva)

BhéﬁD*

A s ]

flL e H |
A Tiempo de estimulacion E Corriente de salida
B Subida progresiva (2 s) F 1/frecuencia de sefial
C Tiempo “ON” G Duracién del impulso
D Bajada progresiva (2 s) H Tiempo "OFF"

117



Informacion técnica del modelo 106
75-0000-8307/3 (Spanish)

5.3.2.1.10. Ciclo de trabajo

El porcentaje de tiempo en el que el generador de impulsos esta
estimulando se llama “ciclo de trabajo”. El ciclo de trabajo se
calcula dividiendo el tiempo de estimulacién (tiempo “ON”
programado del modo Normal mas, si la frecuencia es > 10 Hz,
2 segundos de subida progresiva y 2 segundos de bajada
progresiva) entre la suma de los tiempos “ON” y “OFF”. Los
distintos ajustes de los parametros de estimulacion se indican en
“Especificaciones e informacién del producto”.

En la Tabla 15 se muestran ciclos de trabajo para ajustes normales
de tiempo “ON” y “OFF”.

Tabla 15. Ciclos de trabajo para distintos ajustes de
tiempo “ON” y “OFF”
Tiempo “OFF” (min)
02 | 03|05 |08 11|18 | 3 5 10
‘E%rgrzg) Ciclos de trabajo* (% de tiempo “ON”)

7 58 | 44 | 30 | 20 | 15 | 10 6 4 2
14 69 | 56 | 41 | 29 | 23 | 15 9 6 3
21 76 | 64 | 49 | 36 | 29 | 19 | 12 8 4
30 81 | 71 | 57 | 44 | 35 | 25 | 16 | 10 5
60 89 | 8 | 71 | 59 | 51 | 38 | 27 | 18 | 10

*  Un ciclo de trabajo se calcula dividiendo el tiempo de estimulacién (tiempo “ON”
programado mas 2 segundos de subida progresiva y 2 segundos de bajada
progresiva) entre la suma de los tiempos “ON” y “OFF”.

*  No se recomienda el ciclo de trabajo marcado en gris, ya que representa
combinaciones de parametros con tiempo ON y tiempo > OFF.

5.3.2.1.11. Ajustes de parametros y vida util de la bateria

Al seleccionar una combinacion de ajustes de parametros para la
estimulacion, el médico también debe tener en cuenta que
determinadas combinaciones reducen la vida util de la bateria con
mas rapidez que otras. Ademas, el uso del generador M106 con la
deteccion de crisis activada también reduce la duracion de la
bateria.

La Tabla 16 muestra el impacto sobre la duracion de la bateria del
modo AutoStim cuando el tiempo “ON” esta establecido en 30 y
60 segundos con los ajustes comunes del modo Normal (por
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ejemplo, corriente de salida 2 mA, frecuencia de sefial 20 Hz,
duracion del impulso 500 ps, ciclo de trabajo del 10 %), impedancia
comun de la derivacion (3 kOhmios) y diversas detecciones por
hora (por ejemplo, 1, 7, 15).

Tabla 16. Duracion estimada de la bateria del
modelo 106 con detecciéon y estimulacion
automatica

Estimulacion Duracién prevista
automatica (anos)
Deteccion de crisis/ 12,8
estimulacion automatica
desactivadas

Tiempo “ON” de
estimulacion

automatica
Deteccion de crisis/ 30s 60 s
estimulacion automatica
activadas
Estimulaciones Duracién prevista
automaticas por hora (anos)
1 71 6,9
7 6,5 55
15 5,9 4.4

5.3.2.2. Imanes de VNS Therapy

Existen cuatro posibles usos del iman:
m  Proporcionar una estimulacién a demanda con el fin de anular
una nueva crisis o reducir la intensidad de una crisis en curso.

m  Suspender temporalmente la estimulacion.

= Reiniciar el generador de impulsos (en combinacién con la
sonda de programacion).
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m  Probar diariamente el funcionamiento del generador de
impulsos; Cyberonics recomienda instruir a los pacientes sobre
el uso del iman para activar la estimulacion. Durante un aura o
al principio de una crisis, el paciente, un amigo o el médico
pueden iniciar la activacion del iman aplicandolo o pasandolo
sobre el generador de impulsos, para activar asi un conmutador
de lamina en los circuitos electronicos del generador de
impulsos. Con esta accién, el generador de impulsos pasa del
modo Normal al modo Iman. El modo AutoStim solo se anula
por una solicitud de estimulacion del modo Iman si la salida del
modo Iman es mayor que la del modo AutoStim.

Cyberonics suministra dos imanes idénticos (consulte la Figura 29),
cada uno de los cuales proporciona un minimo de 50 gauss a

2,5 cm (1 pulgada). El iman de tipo reloj de pulsera de Cyberonics
se sujeta a la mufieca de la misma forma que un reloj de pulsera; el
iman de tipo buscapersonas de Cyberonics se sujeta a un cinturén
de la misma forma que un buscapersonas e incluye un mecanismo
de liberacion rapida.

Figura 29. Tipos de imanes

A Iman de Cyberonics (tipo reloj de pulsera)

B Iman de Cyberonics (tipo buscapersonas)

La Figura 30 muestra la orientacion y el movimiento correctos para
iniciar una activacion mediante el iman. Para ilustrar la correcta
orientacion del iman contra el generador de impulsos, el iman se
muestra sin el clip de cinturdn ni la correa.

120
76-0000-4307/8 (Spa)

Precaucién: Posible
dafio nervioso en
tiempo ON > OFF:
Una estimulacion
excesiva ha
producido danos
nerviosos
degenerativos en
animales de
laboratorio. Cuando el
tiempo ON supera al
tiempo OFF, puede
tener lugar un
componente de
estimulacion excesiva
debido a la activacién
continua del iman

(> 8 horas).
Cyberonics
recomienda evitar la
estimulacién bajo
condiciones que
combinan estos
intervalos.



Informacion técnica del modelo 106
75-0000-8307/3 (Spanish)

ﬁ Precaucion: Para Figura 30. Inicio de la activacion con iman
activar o detener la

estimulacion, la parte
del iman con la Activacion normal con el iman
etiqueta debe quedar
orientada hacia el
generador de
impulsos.

Activacion de patrén cruzado opcional
con el iman

5.3.2.2.1. Vida util del iman

Con el tiempo, todos los imanes pueden perder su eficacia. Los dos
tipos de imanes de Cyberonics incluyen un iman de alta potencia
rodeado de una carcasa de plastico en forma de reloj de pulsera.
Estos imanes se deben utilizar y almacenar a temperaturas que
oscilen entre - 20 °C (-4 °F) y + 55 °C (+ 131 °F). Con un uso
normal, su vida util debe ser de aproximadamente 3 anos. Evite
que el iman caiga al suelo y no lo guarde cerca de otros imanes.
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5.3.2.2.2. Técnica de activacion con iman

Para iniciar la estimulacién, aplique o pase el iman sobre el
generador de impulsos durante 1-2 segundos y retirelo de
inmediato del area del generador. El paciente o el cuidador también
pueden activar el modo Iman con una pasada de patréon cruzado,
segun se muestra en la Figura 30, si una sola pasada del iman
plantea dificultades. La retirada del iman hace que el generador de
impulsos funcione en modo Iman, con lo cual se proporciona una
unica estimulacion con la duracién de impulso, la corriente y el
tiempo “ON” de la senal programados para dicho modo. La
frecuencia es el valor programado para el modo Normal. Una
estimulacion en modo Iman sustituye siempre a cualquier
estimulacion programada en modo Normal, incluso si la corriente
de salida del modo Iman esta configurada en 0 mA. Si no se desea
aplicar la estimulacién del modo Iman, la corriente de salida de este
modo se puede programar en 0 mA. La estimulacién del modo
Iman anula una estimulacion del modo AutoStim si la salida del
modo Iman supera a la salida del modo AutoStim.

Cyberonics recomienda realizar pruebas de salida del iman
mientras el paciente se encuentra en la consulta del médico para
asegurarse de que tolera la salida del iman.

5.3.2.2.3. Inhibicion de la salida del generador de impulsos
con el iman

Aplicar el iman durante la estimulacién provoca la suspension de la
salida. Ademas, si se mantiene el iman en posicién durante al
menos 5 segundos, se termina cualquier estimulacién en curso de
los modos Normal y AutoStim. Una vez retirado el iman, se reanuda
el funcionamiento en modo Normal, el cual proporcionara
estimulacion cuando haya transcurrido un tiempo “OFF” completo.

En el caso improbable de que se produzca una estimulacion
continua u otra averia, se debe instruir al paciente para aplicar el
iman y notificar lo sucedido de inmediato a su médico.
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5.3.2.2.4. Reinicio del microprocesador mediante el iman y la

sonda de programacioén

El sistema VNS Therapy permite reiniciar el microprocesador del
generador de impulsos en caso de un fallo de funcionamiento.

El reinicio solo es necesario en el improbable caso de un fallo de la
memoria del microprocesador, lo que puede ser provocado por las
condiciones descritas en el capitulo Introduccion al sistema

VNS Therapy. Puede ser necesario el reinicio del microprocesador
si el generador de impulsos y la sonda de programacion no pueden
comunicarse entre si.

Si desea obtener sugerencias para solucionar problemas de
comunicacion, consulte las siguientes secciones:
m  Solucién de problemas

m  “Solucién de problemas”, en el manual del médico de la sonda
de programacion

»  “Precauciones” y “Solucién de problemas”, en el manual del
médico del software de programacion

Para obtener instrucciones sobre como reiniciar el
microprocesador, consulte el manual del médico de la sonda de
programacion. Después de reiniciar el microprocesador, espere
30 segundos como minimo antes de intentar establecer
comunicacion con el software de programacioén. Excepto en los
casos de emergencia médica, se recomienda que el médico
consulte a un representante técnico de Cyberonics antes de
realizar el reinicio.

5.3.2.3. Historial del dispositivo

El historial del dispositivo incluye informaciéon de niumero de serie,
numero de modelo, cédigo de paciente, fecha de implantacion, afio
de fabricacion y demas informacion del generador de impulsos
pertinente para el diagnéstico y la programacion. Utilice el software
de programacion para acceder a la informacion del historial del
dispositivo y visualizarla.
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5.3.2.4. Diagnosis del dispositivo

La informacién de las pruebas de diagndstico del dispositivo puede
ayudar al médico a determinar lo siguiente:
= Si el generador de impulsos funciona correctamente antes

de ser implantado

m Sila corriente de salida del generador de impulsos se
suministra de acuerdo con el valor programado

m Si el generador de impulsos funciona en los modos Normal,
Iman o AutoStim

m Sila impedancia de la derivacién se encuentra dentro del
intervalo aceptable

5.3.241. Prueba de diagnéstico del sistema

El diagnéstico del sistema evalua la impedancia de la derivacion
del sistema VNS Therapy, y también la capacidad del generador de
impulsos para suministrar la estimulacion programada. Si la
corriente de salida esta programada en un valor mayor que 0 mA,
el generador de impulsos suministrara un impulso de 0,25 mAy
130 us para calcular la impedancia de la derivacion.

A continuacion, el generador de impulsos suministrara el estimulo
de salida programado. El software de programacion indicara la
impedancia de la derivacion y también si se ha suministrado el
estimulo programado.

Si la corriente de salida se ha programado en 0 mA, como cabe
esperar durante el proceso de implantacion, el generador de
impulsos suministrara un impulso de 0,25 mAy 130 us, seguido de
una estimulacion de 1,0 mA, 20 Hz y 500 us durante 14 segundos
aproximadamente. Asimismo, el software de programacién indicara
la impedancia de la derivacion y si los parametros aqui indicados
son factibles.

5.3.24.2. Factores causantes de lecturas altas o bajas de la
impedancia de la derivacién

El diagnéstico del sistema evalua la impedancia de la derivacion
del sistema VNS Therapy. La medicién de la impedancia de la
derivacion se realiza con un impulso unico de 0,25 mAy 130 ps.
Ademas, el generador de impulsos realiza automaticamente una
medicion de la impedancia de la derivacion cada 24 horas. Si se
detecta una impedancia alta o baja, el usuario recibe una
notificacion tras la interrogacién con el software de programacion.

Una alta impedancia de la derivacion se define como cualquier
valor > 5300 ohmios. Una baja impedancia de la derivacion se
define como cualquier valor < 600 ohmios.
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problemas de alta o
baja impedancia,
consulte “Alta o baja
impedancia de la
derivacion, o baja
corriente de salida,
en una prueba de
diagnéstico en una
visita de seguimiento”
en el capitulo
Solucion de
problemas.
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Precaucion: Posibles factores causantes de lecturas de alta
impedancia de la derivacion son: falta de continuidad de la
derivacion, desconexién de la derivacion del generador de
impulsos, fibrosis entre el nervio y el electrodo, desconexién del
electrodo del nervio o defectos en el generador de impulsos.

Precaucion: Posibles factores causantes de lecturas de baja
impedancia de la derivacidén son: cortocircuito dentro de la
derivacion o defectos en el generador de impulsos.

5.3.2.4.3. Alta impedancia de la derivacion: posibles

implicaciones

Una alta impedancia de la derivacién (= 5300 ohmios), en ausencia
de otras complicaciones relacionadas con el dispositivo, no es
indicativa de una averia de la derivacién o del generador de
impulsos. Una alta impedancia de la derivacion, junto a la
incapacidad del paciente de sentir si quiera el estimulo de salida
maximo, puede indicar una rotura de la derivacion u otra falta de
continuidad eléctrica de la misma. Las complicaciones en la
deteccion de latidos también pueden ser indicativas de una falta de
continuidad en la derivacion. Se debe evaluar a fondo la sustitucion
de la derivacién en los pacientes que experimenten alta
impedancia, falta de sensacion con la estimulacién de salida
maxima y aumento de las crisis/sintomas depresivos.

5.3.24.4. Baja impedancia de la derivacion: posibles

implicaciones

Una impedancia de la derivacion baja (< 600 ohmios)
probablemente indica la existencia de una situacion de
cortocircuito, aunque un valor de impedancia superior a

600 ohmios no excluye dicha posibilidad. Una disminucién
repentina del valor de la impedancia, sumada a complicaciones
relacionadas con el dispositivo (por ejemplo, aumento de crisis/
sintomas depresivos o estimulacién dolorosa, percepcion por parte
del paciente de una estimulacion irregular, limitada o nula,
complicaciones para detectar latidos), también puede ser indicativa
de un cortocircuito en la derivacion.

5.3.2.4.5. Analisis de ondas de estimulo

Se pueden emplear equipos de control de potencial u osciloscopios
para analizar la onda de estimulo del cuello a fin de verificar una
falta de continuidad eléctrica. Una onda diferenciada con impulsos
de duracién reducida o el hecho de que no se muestre ninguna
onda puede confirmar la existencia de una falta de continuidad. En
la Figura 31 se muestran las ondas caracteristicas obtenidas de
electrodos en la piel para una derivacién intacta y otra con una
fractura en uno o en ambos hilos. Ademas, en ocasiones, es
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posible identificar la falta de continuidad de la derivacién en una
imagen de rayos X del sitio del implante.

Figura 31. Ondas tipicas obtenidas de electrodos

en la piel
A B c

A Derivacion intacta
B Un hilo de la derivacion roto

C Dos hilos de la derivacion rotos o ausencia de salida

5.3.2.5. Suministro de la corriente de salida programada
5.3.2.5.1. Corriente de salida baja

Si las pruebas de diagnéstico indican una corriente de salida
“‘LOW” (baja), es posible que el generador de impulsos no esté
suministrando la corriente de salida programada. Entre los motivos
del fallo para suministrar la corriente de salida programada se
incluyen una alta corriente de salida programada y una alta
impedancia de la derivacion. La maxima corriente de salida
suministrable, segun la ley de Ohm, es igual al maximo voltaje de
salida (12 V aproximadamente) dividido por la impedancia de la
derivacion.

5.3.2.5.2. Reajuste a menor corriente

Si el generador de impulsos no puede entregar la corriente
programada, el médico puede programar de nuevo el dispositivo
con un ajuste menor de corriente de salida e intentar compensar la
reduccién de la energia suministrada ampliando la duracién del
impulso. Por ejemplo, si el diagndstico indica una lectura “LOW”
(baja) para un generador de impulsos programado con 2,5 mA,

30 Hz, 500 us y 30 segundos de tiempo “ON”, es posible modificar
los parametros reduciendo la corriente de salidaa 2 mAy
ampliando la duracién del impulso a 750 pus.
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5.3.2.6. Carga suministrada por impulso

5.3.2.6.1. Corriente de salida x duracion del impulso = carga
suministrada por impulso

La carga suministrada por impulso es el pardmetro mas importante
para la evaluacion de la salida de estimulacion. Se define como un
microculombio (uC), que es el producto de la corriente por el
tiempo, es decir, la corriente de salida (mA) multiplicada por la
duracién del impulso (ms). En la Figura 32 se muestra la relacion
entre la corriente de salida suministrada (mA) y la impedancia de la
derivacion para un impulso de 1000 us con corrientes de salida
entre 0y 3,5 mA.
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Figura 32. Relacién entre corriente de salida
suministrada e impedancia de la derivacion
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5.3.2.7. Vida util de la bateria del generador de impulsos

5.3.2.7.1. Vida util de la bateria y opciones de ajustes
programados

El desgaste anticipado de la bateria del generador de impulsos
varia segun los ajustes programados. Generalmente, cuando los
niveles de corriente de salida, frecuencia, duracién del impulso y
ciclo de trabajo son mas altos, la bateria se agota mas rapidamente
que con ajustes a niveles mas bajos. Generalmente, la aceleracién
del agotamiento de la bateria es proporcional al aumento del nivel
de los ajustes programados en ausencia de deteccion.

Otros factores, como la impedancia de la derivacion vy, si
corresponde, el uso del iman o el ajuste del umbral de estimulacién
automatica, también contribuyen al agotamiento anticipado de la
bateria del generador de impulsos. El desgaste anticipado de la
bateria disminuye segun aumenta la impedancia de la derivacion.
Aunque un indice de 1,5-3 kohmios puede representar una
impedancia normal de la derivacién en el momento de la
implantacién, la impedancia puede aumentar hasta 3-5 kohmios
durante la vida util del implante.

El Anexo C del capitulo Anexos proporciona duraciones estimadas
de la bateria para el modelo 106 sin deteccion de crisis y bajo
diversas condiciones de estimulacion, incluyendo la impedancia de
la derivacién. Debido al numero de posibles combinaciones de
parametros, es poco practico proporcionar la vida util prevista para
todas las posibles combinaciones. Las tablas no se deben utilizar
para predecir el fin de servicio de la bateria, sino como referencia
del efecto de los distintos cambios de parametros en la vida util de
la bateria, y se pueden usar para ayudar a seleccionar los ajustes
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Precaucion:
Corrientes de salida
no suministrables: la
programacion del
generador de
impulsos con una alta
corriente de salida
que no se pueda
suministrar debido
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de la derivacion,
puede acelerar de
forma
desproporcionada el
agotamiento de la
bateria, por lo que se
debe evitar.

Nota: Para obtener
mas informacion,
consulte el manual del
meédico del software
de programacion.



Precaucién:
Evaluacion de

la bateria a
temperaturas frias:
una temperatura de
almacenamiento baja
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funcionamiento de los
indicadores de estado
de la bateria. En tales
casos, los indicadores
de estado de la
bateria deben ser
evaluados de nuevo
mediante el
diagnéstico del
sistema o el
diagnéstico del
generador, una vez
que este ultimo haya
permanecido a
temperatura ambiente
o corporal durante

30 minutos.
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de parametros. También indican que la vida util de la bateria se
puede prolongar con ciclos de trabajo bajos y bajas frecuencias
(de 10 a 20 Hz) para la estimulacion.

5.3.2.7.2. Indicadores de estado de la bateria

El software de programacion muestra un indicador de bateria que
se asemeja al indicador de un teléfono mévil. El indicador visual
muestra la capacidad restante aproximada de la bateria.

El software de programacion mostrara mensajes de advertencia
después de una interrogacion o programacion del generador de
impulsos, si la bateria se ha desgastado hasta un nivel en el que
se recomienda una accion debido a la proximidad o el alcance del
fin de servicio. Consulte el manual del médico del software de
programacion de VNS Therapy para obtener mas informacion
sobre estos indicadores.

5.3.3. Sustitucién del generador de impulsos

Todos los generadores de impulsos de VNS Therapy requieren
finalmente sus sustitucion quirdrgica como resultado del
agotamiento de la bateria. La sustitucion del generador de impulsos
no implica sustituir la derivacion, a menos que se sospeche una
falta de continuidad de la misma. La sustitucion o extraccion del
generador de impulsos requiere la diseccion de la cavidad donde
se aloja el generador de impulsos, teniendo cuidado de no dafar ni
cortar la derivacion. Generalmente, el proceso quirargico completo
dura aproximadamente 1 hora.

5.3.4. Vida util y sustitucion de la derivacion

La derivacion debe sustituirse si se sospecha de una falta de

continuidad en la misma. Un aumento de los indicios y sintomas

clinicos puede indicar la necesidad de sustituir la derivacion. Las

condiciones que pueden reducir la vida util de la derivacion son las

siguientes:

m  Traumatismo directo en el cuello, o en cualquier parte del
cuerpo, si la derivacion esta implantada por debajo

= Torcedura o manipulacién (sindrome de Twiddler) de la
derivacion o el generador implantados

= Implantacion quirdrgicamente inapropiada del sistema
VNS Therapy, incluyendo (sin limitarse a ello) un lazo de alivio
de tension incorrecto o suturas realizadas directamente en el
cuerpo de la derivacién, en lugar de usar fijadores y suturar el
cuerpo de la derivacién al musculo
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Precaucion: Sustitucién o extraccion de la derivacion: la
sustitucion o extraccion de la derivacion debidas a una falta de
eficacia constituye una decision médica que debe tener en
cuenta los deseos y el estado de salud del paciente, y se debe
sopesar detenidamente teniendo en cuenta los riesgos
conocidos y desconocidos de la cirugia. En la actualidad, no
existen peligros o riesgos a largo plazo conocidos asociados
con dejar la derivacion implantada, excepto los mencionados en
este manual del médico. No obstante, deben tenerse en cuenta
todas las precauciones y contraindicaciones (consulte Solucién
de problemas).

5.3.5. Indicios de fin de servicio

La causa mas comun de ausencia de estimulacion es el
agotamiento de la bateria, si bien pueden existir otras razones.
Cuando alcanza el fin de servicio, el generador de impulsos
cancela la estimulacién y no suministra corriente de salida. Si el
generador de impulsos no se explanta o se sustituye al producirse
el fin de servicio, el voltaje de la bateria seguira disminuyendo y no
sera posible comunicar con el generador.

5.3.6. Sustitucion basada en los indicadores de
estado de la bateria

Los generadores de impulsos y el software de programacién
contienen indicadores de estado de la bateria. Los indicadores
emiten advertencias en las cuales se sugiere monitorizar la bateria
del generador de impulsos con mayor frecuencia, o bien se indica
que la bateria se aproxima al fin de servicio o lo ha alcanzado.
Cuando aparezcan estos mensajes de advertencia, consulte las
recomendaciones del manual del médico del software de
programacion.

Precaucidn: Sustituciéon inmediata del generador de impulsos:

A Cyberonics recomienda sustituir inmediatamente el generador
de impulsos al alcanzar el fin de servicio o antes. Esto puede
reducir posibles recaidas.

Precaucién: Generador de impulsos explantado: un generador

A de impulsos explantado, sea cual sea el motivo, no debe
implantarse de nuevo. Un generador de impulsos explantado
debe ser devuelto a Cyberonics. (Consulte las instrucciones de
devolucién de un generador de impulsos explantado en el
capitulo Introduccién al sistema VNS Therapy).
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Precaucion: El
estado de fin de
servicio del generador
de impulsos puede
causar un aumento
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del paciente, en
algunos casos con
niveles mayores que
los advertidos antes
de la estimulacion.

Nota: Consulte
“Indicadores de
estado de la bateria”.
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6. INFORMACION TECNICA — DERIVACIONES MODELOS 302 Y 304 _
6.1. Breve descripcion del dispositivo

Las derivaciones modelo 302 y PerenniaFLEX® modelo 304
(donde estén disponibles) estan bifurcadas en un extremo y tienen
un conector unico en el otro, tal y como se indica en la Figura 33.

La derivacion, que transmite la sefial eléctrica del generador de o Nota: Para

impulsos al nervio vago, esta aislada con silicona. La derivacion informacion sobre los

esta disponible en varios tamafios para asegurar un ajuste éptimo tamaios disponibles
. . - ! e consultar la Tabla 17.

sobre nervios de diferentes tamafios. La derivacion tiene dos

electrodos en hélice y una espiral de anclaje, que estan enrollados

alrededor del nervio vago izquierdo. El extremo del conector de la

derivacion se tuneliza subcutaneamente hacia la cavidad del

generador de impulsos.

La Figura 33 identifica las partes individuales de las derivaciones
modelo 302 y 304.

Figura 33. Derivacion modelo 302 y 304

H
A Espiga del Conector E Bifurcacion del electrodo
B Conexién de la Derivacion F Espiral de anclaje

C Etiqueta de modelo/numero de serie G Electrodo (+) (sutura blanca)

D Cuerpo de la derivacion H Electrodo (-) (sutura verde)
6.1.1. Compatibilidad de la Derivacién con el sistema
VNS Therapy

Las derivaciones modelo 302 y 304 son compatibles con el
generador de impulsos de receptaculo individual y el sistema
VNS Therapy de Cyberonics.
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6.2. Funcionamiento del dispositivo

6.2.1. Especificaciones del producto

La informacién del producto para la derivacion se muestra en la

Tabla 17:

Tabla 17.

Especificaciones del producto

Conector de la Derivacion

Diametro

3,2 mm (0.127 pulg.)

Material

Silicona*

Clavija del conector

Diametro

1,27 mm (0.05 pulg.)

Material

Acero inoxidable de serie 300

Anillo de conexién

Diametro

2,67 mm (0.105 pulg.)

Material

Acero inoxidable de serie 300

Cuerpo de la Derivacion

Diametro

2 mm (0.08 pulg.)

Aislamiento

Silicona*

Construccién de la bobina del
conductor

Hélice, cuatrifilar

Material del conductor

Aleacion MP-35N

Longitud total

43 cm (17 pulg.)

Resistencia de la Derivacion

120 a 180 ohmios (clavija/anillo de
conexion al electrodo)

Electrodos y espiral de anclaje

Material en hélice

Elastdmero de silicona*®

Material del conductor

Aleacién de platino/iridio

Separacion

8 mm (0.31 pulg.) de centro a centro

Material de sutura

Poliéster

Diametro Interior de la Hélice

Modelo 302-20

2 mm (0.08 pulg.) de diametro interior

Modelo 302-30

3 mm (0.12 pulg.) de diametro interior

Modelo 304-20

2 mm (0.08 pulg.) de diametro interior

Modelo 304-30

3 mm (0.12 pulg.) de diametro interior
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Fijaciones

57mmx 7,7 mm
(0.22 pulg. x 0.30 pulg.)

Dimensiones

Material Silicona radiopaca*

Ensamblaje del conector

Un (1) conector de la Derivacion

Fuerza de retencion del conector

Con el generador de impulsos >10N

VNS Therapy

* Ningun componente del sistema VNS Therapy esta fabricado con latex de caucho
natural.

La informacién sobre la integridad de la derivacién puede
obtenerse utilizando la sonda de programacién y el software de
programacion de Cyberonics y un ordenador compatible.

El software incluye una funcién Diagnostico del Sistema (Test de
Derivaciéon) que puede ser utilizada para evaluar la impedancia de
la derivacion.

6.2.2.  Vida Util y reemplazo de la Derivacién

Hasta la fecha no se ha determinado la vida util de la derivacion.

La derivacion se debe reemplazar si se sospecha que hay una

fractura de la misma, acompanada de un aumento de los sintomas

(por ejemplo, frecuencia de las crisis). Las condiciones que pueden

reducir la vida util de la derivacion son las siguientes:

= Traumatismo directo sobre el cuello o cualquier parte del
cuerpo por debajo de la cual esta implantada la derivacion

m El paciente tuerce o rasca la derivacion o el generador de
impulsos implantado

= Implantacion quirdrgica inapropiada del sistema VNS Therapy,
incluidos (sin limitacion) la realizacion de un bucle de
atenuacion de la tension inadecuado, la colocacién de las
suturas directamente sobre el cuerpo de la derivacion, la no
utilizacion de los fijadores y el hecho de suturar sobre el
musculo
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Precaucion: El
reemplazo o
extraccion de la
derivacion debido a
la falta de eficacia
constituye una
decisién médica
basada en los deseos
y el estado de salud
del paciente, y debe
sopesarse
detenidamente
teniendo en cuenta
los riesgos conocidos
y desconocidos de la
cirugia. Actualmente
no se conoce ningun
peligro o riesgo a
largo plazo
relacionado con el
hecho de dejar la
derivacion
implantada, fuera de
los ya mencionados
en este manual para
el médico.
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7. INFORMACION TECNICA — DERIVACION MODELO 303
7.1. Breve descripcion del dispositivo

La derivacion PerenniaDURA® modelo 303 para VNS Therapy esta
bifurcada en un extremo y tiene una clavija de conector unico en el
otro extremo, como se muestra en la Figura 34.

La derivacion, que transmite la sefial eléctrica del generador de
impulsos al nervio vago, esta aislada con silicona. La derivacion
esta disponible en dos tamafios (diametro interior del electrodo de
2,0 y 3,0 mm) para asegurar un ajuste optimo de la misma sobre
nervios de diferentes tamanos. La derivacion tiene dos electrodos
en hélice y una espiral de anclaje, que estan enrollados alrededor
del nervio vago izquierdo. El extremo del conector de la derivacion
se introduce de manera subcutanea hasta la cavidad del generador
de impulsos. En la Figura 34 se identifican partes individuales de la
derivacion modelo 303.

Figura 34. Derivacion del modelo 303

A

A Espiga del Conector E Espiral de anclaje
B Conexion de la Derivacion F Electrodo (+) (sutura blanca)
C Etiqueta de modelo/ndmero de serie G Electrodo (—) (sutura verde)

D Cuerpo de la derivacion

711. Compatibilidad de la Derivacién con el sistema
VNS Therapy

La derivacion modelo 303 es compatible con el generador de
impulsos de receptaculo sencillo y el sistema VNS Therapy de
Cyberonics.
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iento del dispositivo

7.21. Especificaciones del producto

Tabla 18.

Especificaciones del producto Derivacidon

modelo 303

Conector de la Derivacion:

Diametro

3,2 mm (0.127 pulg.)

Material

Silicona*

Clavija del conector:

Diametro

1,27 mm (0.05 pulg.)

Material

Acero inoxidable de serie 300

Anillo del conector:

Diametro

2,67 mm (0.105 pulg.)

Material

Acero inoxidable de serie 300

Cuerpo de la Derivacion:

Diametro

2 mm (0.08 pulg.)

Aislamiento

Silicona*

Construccion de la bobina
del conductor

Helicoidal, trifilar

Material del conductor

Aleacion MP-35N

Longitud total 43 cm (17 pulg.)

Resistencia de la Derivacion | 180 a 250 ohmios (clavija/anillo del conector al
electrodo)

Electrodos y espiral de anclaje:

Material en hélice Elastémero de silicona*

Material del conductor Aleacion de platino/iridio

Separacién 8 mm (0.31 pulg.) de centro a centro

Material de sutura Poliéster

Diametro interior de la hélice:

Modelo 303-20

2 mm (0.08 pulg.) de diametro interior

Modelo 303-30

3 mm (0.12 pulg.) de diametro interior

Fijadores:

Dimensiones

5,7 mm x 7,7 mm (0.22 pulg. x 0.30 pulg.)

Material

Silicona radiopaca*

Montaje del conector:

Un (1) conector de la
Derivacién

Fuerza de retencion del con

ector:

Con el generador de

>10N

impulsos VNS Therapy

* Ningun componente del sistema VNS Therapy esta fabricado con latex de caucho

natural.

137



Informacion técnica — Derivacion modelo 303
75-0000-0707/1 (Spanish)

La informacién sobre la integridad de la derivacién puede
obtenerse utilizando la sonda de programacion y el software de
programacion de Cyberonics y un ordenador compatible.

El software incluye una funcién Diagnéstico del Sistema (Test de
Derivacion) que puede ser utilizada para evaluar la impedancia de
la derivacion.

7.2.2. Vida Util y reemplazo de la Derivacion

Hasta la fecha no se ha determinado la vida util de la derivacion.

La derivacion se debe reemplazar si se sospecha que hay una

fractura de la misma, acompafiada de un aumento de los sintomas

(por ejemplo, frecuencia de las crisis). Las condiciones que pueden

reducir la vida util de la derivacion son las siguientes:

= Traumatismo directo sobre el cuello o cualquier parte del
cuerpo por debajo de la cual esta implantada la derivacion

m  El paciente tuerce o rasca la derivacion o el generador de
impulsos implantado

= Implantacion quirdrgica inapropiada del sistema VNS Therapy,
incluidos (sin limitacion) la realizacién de un bucle de
atenuacion de la tension inadecuado, la colocacion de las
suturas directamente sobre el cuerpo de la derivacion, la no
utilizacion de los fijadores y el hecho de suturar sobre el
musculo
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reemplazo o
extraccion de la
Derivacion debido a
la falta de eficacia
constituye una
decision médica
basada en los deseos
y el estado de salud
del paciente, y debe
sopesarse
detenidamente
teniendo en cuenta
los riesgos conocidos
y desconocidos de la
cirugia. Actualmente
no se conoce ningun
peligro o riesgo a
largo plazo
relacionado con el
hecho de dejar la
derivacion
implantada, fuera de
los ya mencionados
en este manual para
el médico.
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8. SOLUCION DE PROBLEMAS

8.1. Modelos 102 y 102R

8.1.1. El paciente no puede sentir la estimulacion en
una visita de seguimiento (Modelos 102- 102R)

Puede que un paciente no sienta la estimulacion si se da una de las
siguientes situaciones:

m  El paciente se ha acostumbrado al ajuste programado
n El dispositivo se acerca a su fin de servicio

= Alta impedancia de la derivacion

m  Cortocircuito en la derivacion

= Problema con el generador de impulsos

Para determinar la causa de la situacién, realice los siguientes

pasos:

1. Pase el iman. Pregunte al paciente si siente la activacion con el o Nota: Asegurese de
iman, sufre cualquier alteracion de la voz o experimenta que la técnica de
cualquier otro efecto secundario comun que indique la pasar el iman sobre el
presencia de la estimulacion. dispositivo sea la

2 Realice la int ion del dor de i | correcta, conforme a
. ealice la interrogacion del generador de impulsos. lo que se explica en

la seccion “Inicio de la
estimulacion con un
iman” en el capitulo
Informacioén técnica
de los modelos 102/
102R.

Consulte también la
lista completa de
posibles efectos
adversos en
“Posibles efectos
adversos” de los
capitulos con
informacion
especifica de
indicaciones.
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Precaucion: Para el
diagndstico del
sistema (prueba de
derivacion), el
programa ajusta
automaticamente el
generador de
impulsos a 1 mA,
500 ps 'y 20 Hz. Los
pacientes que tienen
un generador de
impulsos cuya
corriente de salida es
normalmente inferior
a estos valores,
pueden sufrir
aumento de la
sensibilidad, tos,
enrojecimiento facial
u otros efectos.
Puede consultar la
lista completa de
posibles efectos
adversos en la
seccion “Posibles
efectos adversos” de
los capitulos con
informacion
especifica de
indicaciones.
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3. Lleve a cabo un diagnéstico del sistema (prueba de derivacion)

y anote los resultados.

SI...

ENTONCES...

Si el cédigo DC-DC es “0”
o se ha producido una
reduccion significativa del
valor de dicho cddigo (por
ejemplo, de “3” a “1”) con
respecto a un diagnéstico
del sistema anterior

Puede que exista un cortocircuito
dentro de la derivacion y que el
paciente no esté recibiendo la
terapia deseada. Para obtener mas
informacion, consulte “Cortocircuito
en la derivacion” en el capitulo
Informacion técnica de los
modelos 102/102R.

Si el cédigo DC-DC no es
“0”, no se ha producido
una reduccion significativa
del valor de dicho codigo
(por ejemplo, de “3” a “1”)
respecto a un diagndstico
del sistema anterior y la
prueba de diagnéstico del
sistema indica que la
impedancia de la
derivacion es “OK”

El sistema funciona correctamente
y puede que el paciente se haya
acostumbrado a los ajustes, como
sucede con muchos pacientes.

Si el diagnéstico del
sistema indica que la
impedancia de la

derivacién es “High” (Alta).

Consulte la seccidn de resolucion
de problemas “Alta impedancia de
la derivacion en una prueba de
diagndstico en visita de
seguimiento”, en el manual para el
médico del software de
programacion.
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4. Lleve a cabo una prueba de diagnéstico del modo Normal y

anote los resultados.

SI...

ENTONCES...

La prueba de
diagndstico del modo
Normal indica que la
corriente de salida es
“‘LIMIT” (limite)

El generador de impulsos no puede
suministrar la salida programada.
Considere la reduccion de la corriente
de salida o la frecuencia y la
ampliacion de la duracién del
impulso.

La prueba de
diagnostico del modo
Normal indica que la
corriente de salida
es “OK”

El generador de impulsos puede
suministrar la corriente de salida
programada.

Nota: Para obtener datos
fidedignos del diagnoéstico del
dispositivo, el generador de
impulsos debe estar programado
con unos valores minimos de
0,75 mA, 15 Hz y tiempo “ON”
de la sefal de al menos

30 segundos.

La prueba de
diagndstico del modo
Normal indica una
impedancia de la
derivacion “HIGH” (alta)

Consulte la seccion Solucién de
problemas, “Alta impedancia de la
derivacion al ejecutar una prueba de
diagnéstico durante la visita de
seguimiento”, en el manual para el
meédico del software de
programacion.

5. Si necesita mas asistencia, péngase en contacto con
Cyberonics en los numeros +1 (866) 882-8804 (EE. UU. y
Canada), +1 (281) 228-7330 (resto del mundo) o

+32 2 790 27 73 (Europa/EMMEA).

8.1.2.

La activacion con iman no funciona en las

visitas de seguimiento (Modelos 102-102R)

Puede que la activaciéon con iman en un paciente no funcione si se
da una de las situaciones siguientes:

Puede que el paciente se haya acostumbrado al ajuste

programado.

Se utiliza una técnica incorrecta para pasar el iman.

La corriente de salida del iman no esta activada.

El dispositivo se acerca a su fin de servicio.

El dispositivo se implanté demasiado profundo.

142
76-0000-4307/8 (Spa)



Nota: Asegurese de
que la técnica de
pasar el iman sobre el
dispositivo sea
correcta, conforme a
lo que se explica en
la seccion “Inicio de la
estimulacion con un
iman” del capitulo
Informacién

técnica de los
modelos 102/102R.

Nota: Siga las
instrucciones que se
muestran a
continuacion y haga
una pasada con el
iman antes de iniciar
la prueba. Para
obtener datos
fidedignos del
diagnéstico del
dispositivo, el
generador de
impulsos debe estar
programado con unos
valores minimos de
0,75 mA (corriente de
salida del iman),

15 Hz (frecuencia en
modo Normal) y

30 segundos (tiempo
“ON” del iman).
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s Existe un problema con el generador de impulsos.
= “Alta” impedancia de la Derivacion

s Cortocircuito en la derivacion.

Para determinar la causa de la situacién, realice los siguientes
pasos:
1. Realice la interrogacion del dispositivo.

2. Confirme que la corriente de salida del iman es > 0,25 mAy que
el tiempo “ON” del iman es > 7 segundos.

3. Visualice la pantalla de historial del dispositivo y anote el
numero de activaciones con iman que aparece.

4. Pase el iman sobre el dispositivo y espere una respuesta clinica
a la estimulacion. Espere entre 3 y 4 minutos y vuelva a
interrogar el dispositivo.

5. Visualice la pantalla de historial del dispositivo y anote el
numero de activaciones con iman que aparece. El nimero de
activaciones deberia haber aumentado en una unidad.

6. Sila activacion con iman se muestra en la pantalla del historial
del iman pero el paciente no percibe la estimulacion inducida
por el iman, aumente la corriente de salida del iman hasta que
la note.

7. Si el numero de activaciones con iman no aumenta, vaya a la
pantalla de diagndstico del dispositivo, lleve a cabo una prueba
de diagnostico del modo Iman y anote todos los resultados.
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SI...

ENTONCES...

La prueba de
diagndstico del modo
Iman indica que el
estado del dispositivo es
“‘“MAGNET MODE”
(Modo Iman) y la
corriente de salida es
“OK”

El iman funciona correctamente y
puede que el paciente se haya
acostumbrado a los ajustes, como
sucede con muchos pacientes.

La prueba de
diagnostico del modo
Iman indica que el
estado del dispositivo es
“STANDBY” (En espera)
y la corriente de salida
eS Ukkkk)

Realice los pasos 1 a 7 con otro iman
de Cyberonics.

La prueba de
diagnostico del modo
Iman indica una
impedancia de la
derivacion “HIGH” (alta)

Consulte la seccién Solucién de
problemas, “Alta impedancia de la
derivacion al ejecutar una prueba de
diagnostico durante la visita de
seguimiento”, en el manual para el
médico del software de
programacion.

8. Si necesita mas asistencia, pdngase en contacto con
Cyberonics en los numeros +1 (866) 882-8804 (EE. UU. y
Canada), +1 (281) 228-7330 (resto del mundo) o
+32 2 790 27 73 (Europa/EMMEA).
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Nota: Sila CAUSA
responde a un

“reinicio de la sonda”

y dicho reinicio
estaba previsto,
continde con la
sesion.
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8.2. Modelos 103,104, 105y 106

8.21. El paciente no puede sentir la estimulacion en
una visita de seguimiento (Modelos 103-106)

Es posible que los pacientes no sientan la estimulacion en alguna
de las siguientes circunstancias:

m  El paciente se ha acostumbrado al ajuste programado
m  Fin de servicio de la bateria del generador de impulsos
m Alta impedancia de la derivacion

n Defectos en el generador de impulsos

m Desactivacion del generador de impulsos

m Cortocircuito en la derivacion

Para determinar la causa de la condicion, siga estos pasos
(consulte la Figura 35):
1. Realice la interrogacion del generador de impulsos.

m Si aparece el siguiente mensaje, llame a Cyberonics:
“The pulse generator is currently disabled due to [CAUSE].
Note that the generator is NOT supplying stimulation. It is
recommended that you contact Cyberonics or refer to
the Physician’s Manual.” (El generador de impulsos se
encuentra desactivado actualmente debido a [CAUSA|].
Tenga en cuenta que el generador NO proporciona
estimulacion. Se recomienda contactar con Cyberonics
o consultar el manual del médico.)

2. Realice un diagnostico del sistema y anote los resultados.

m Sila corriente de salida es “OK” y la impedancia de la
derivacion es “OK”, el generador de impulsos puede
suministrar la terapia programada y es posible que el
paciente se haya acostumbrado a la estimulacion, como
ocurre en muchos casos.

m Sila corriente de salida es “OK” y la impedancia de la
derivacion es “LOW” (baja) (< 600 ohmios), es posible que
haya un cortocircuito dentro de la derivacion. Consulte la
seccion de resolucion de problemas “Alta o baja impedancia
de la derivacion o corriente de salida baja en una prueba de
diagnéstico en visita de seguimiento” en el manual para el
médico del software de programacion.

m Sila corriente de salida es “LOW” (baja) y la impedancia de
la derivacién es “OK”, el generador de impulsos no puede
suministrar la salida programada debido a una mayor
impedancia. Considere reducir la corriente de salida y
aumentar la duracion de los impulsos.
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m Sila corriente de salida es “LOW” (baja) y la impedancia de
la derivacién es “HIGH” (alta) (= 5300 ohmios), consulte la
seccion de resolucién de problemas “Alta impedancia de la
derivacién en una prueba de diagndstico en visita de
seguimiento”, en el manual para el médico del software de
programacion.

3. Si necesita mas asistencia, pongase en contacto con
Cyberonics en los numeros +1 (866) 882-8804 (EE. UU. y
Canada), +1 (281) 228-7330 (resto del mundo) o
+32 2 790 27 73 (Europa/EMMEA).
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Figure 35. EI paciente no puede sentir la estimulaciéon
en una visita de seguimiento

(Modelos 103-106)

stimulation” (“No puedo sentir la

Informe del paciente: “Cannot feel
estimulacién”)

Sin mensaje “Disabled” v
(Desactivado)

Y

Mensaje “Disabled”
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“HIGH” (ALTA) o “LOW” (BAJA)

'
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corriente de salida

T

Para consultar
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“The pulse generator is
currently disabled due to
[CAUSE]. Note that the
generator is NOT
supplying stimulation. It is
recommended that you
contact Cyberonics or refer
to the Physician’s Manual”
(“El generador de impulsos
se encuentra desactivado
actualmente debido a
[CAUSA]. Tenga en
cuenta que el generador

las posibles NO esta proporcionando la
causas, consulte estimulacion. Le
- « " la seccion de aconsejamos que contacte
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El Generador
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Diagnéstico
probable: El

paciente esta mas

acostumbrado a
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pero sigue
recibiendo la
terapia
programada.
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El generador de
impulsos no
puede
suministrar la

reduciendo la

problemas “Alta
impedancia de la
derivacién en
una prueba de
diagnostico en
visita de

el manual para el médico”)

Nota: Sila CAUSA
responde a un “reinicio de
la sonda” y dicho reinicio
estaba previsto, contintie

corriente de salida seguimiento”, en con la sesion.
salida programada. el manual para el
programada y Pruebe médico del

el sistema ! software de
VNS funciona corriente de programacion. Registre la CAUSA
correctamente. salida mientras

aumenta la

duracion del

impulso.

Pbéngase en contacto con el servicio de
asistencia clinica y técnica de Cyberonics:
L————» +1 (866) 882-8804 (EE. UU. y Canada)

+1 (281) 228-7330 (resto del mundo)
+32 2 790 27 73 (Europa/EMMEA)
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8.2.2. El paciente no puede sentir la activacion

mediante el iman en una visita de seguimiento
(Modelos 103-106)

Es posible que la activacién del iman no se aprecie en las
siguientes situaciones:

El paciente se ha acostumbrado al ajuste programado
Aplicacién de la técnica de pasada del iman incorrecta
Programacion de la corriente de salida del iman en 0,0 mA
Fin de servicio de la bateria del generador de impulsos

Implantacion del dispositivo a demasiada profundidad en el
pecho

Defectos en el generador de impulsos
Desactivacion del generador de impulsos
“Alta” impedancia de la derivacion

Cortocircuito en la derivacion

Para determinar la causa de la condicién, siga estos pasos
(consulte la Figura 36):

1.

2.

148

Realice la interrogacion del dispositivo.

m Si aparece el siguiente mensaje, llame a Cyberonics: “The
pulse generator is currently disabled due to [CAUSE]. Note
that the generator is NOT supplying stimulation. It is
recommended that you contact Cyberonics or refer to the
Physician’s Manual.” (El generador de impulsos se
encuentra desactivado actualmente debido a [CAUSA].
Tenga en cuenta que el generador NO proporciona
estimulacion. Se recomienda contactar con Cyberonics o
consultar el manual del médico.)

Confirme que la corriente de salida del iman es > que la
corriente de salida del modo Normal y que el tiempo “ON” del
iman es > que 7 segundos.

Seleccione MENU (Menu) en la esquina superior derecha de la
pantalla y después DISPLAY DEVICE HISTORY (Visualizar el
historial del dispositivo). Anote el nimero de activaciones del
iman que se muestran en la pantalla.

76-0000-4307/8 (Spa)

Nota: Sila CAUSA
responde a un
“reinicio de la sonda”
y dicho reinicio
estaba previsto,
continde con la
sesion.
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0 Nota: Asegurese de 4. Pase el iman sobre el dispositivo.

que la técnica para 5. Vuelva a interrogar el dispositivo.
pasar el iman sobre el

dispositivo es la 6. Seleccione MENU (Menu) en la esquina superior derecha y
correcta. (Consulte después DISPLAY DEVICE HISTORY (Visualizar historial del
“Imanes de dispositivo). Anote el numero de activaciones del iman que se
VNS Therapy” en los muestran en esa pantalla. El niumero de activaciones del iman
capitulos Informacion debe haber aumentado.

técnica de los
modelos 103/104,
105 y 106).

m  El hecho de que el numero de activaciones del iman haya
aumentado significa que el generador de impulsos esta
suministrando la estimulacion activada por iman. Considere

El niimero de aumentar la corriente del iman si desea que la estimulacién

activaciones del iman se perciba.

puede aumentar en = Siel nimero de activaciones del iman no ha aumentado con

:égn?gazd‘;one:ﬁo,n la pasada de prueba, seleccione MENU (Menl) y acceda a

cruzado P la pantalla DEVICE DIAGNOSTICS (Diagndsticos del

' dispositivo). En esta pantalla, seleccione OTHER

DIAGNOSTICS (Otros diagnésticos) y realice un

diagndstico del modo Iman. Anote todos los resultados.

o Nota: Siga las a. Sielgenerador de impulsos no detectd ninguna pasada
instrucciones que se de iman, se mostrara un mensaje de aviso. Pase de
muestran a nuevo el iman y repita el diagnoéstico del modo Iman. Si
continuacion y haga la advertencia aparece de nuevo, pongase en contacto
una pasada con el con Cyberonics en los nimeros +1 (866) 882-8804
iman antes de iniciar (EE. UU. y Canada), +1 (281) 228-7330 (resto del

la prueba. mundo) o +32 2 790 27 73 (Europa/EMMEA).

b. Sila corriente de salida es “OK” y la impedancia de la
derivacién es “OK”, la estimulacion en modo Iman esta
funcionando correctamente y el paciente puede
haberse acostumbrado a los ajustes.

c. Sila corriente de salida es “LOW” (baja) y la
impedancia de la derivacién es “OK”, el generador de
impulsos no puede suministrar la salida de iman
programada debido a una mayor impedancia.
Considere reducir la corriente de salida del iman y
aumentar la duracion del impulso del iman.

d. Sila corriente de salida es “LOW” (baja) y la
impedancia de la derivacion es “HIGH” (alta), consulte
“El paciente no puede sentir la activacién mediante el
iman en una visita de seguimiento (Modelos 103-106)”.

7. Sinecesita mas asistencia, pongase en contacto con
Cyberonics en los numeros +1 (866) 882-8804 (EE. UU. y
Canada), +1 (281) 228-7330 (resto del mundo) o
+32 2 790 27 73 (Europa/EMMEA).
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Figure 36.

El paciente no puede sentir la activacion

mediante el iman en una visita de
seguimiento (Modelos 103-106)

Informe del paciente: “Cannot feel
magnet activation” (No puedo sentir la
estimulacién del iman)

Sin mensaje “Disabled” l

(Desactivado) - —
l—qnterrogue el dispositivo

Mensaje “Disabled” (Desactivado)

¢ Es la corriente del Iman > la corriente

de salida?

y
¢Es el tiempo “ON” del iméan >
7 segundos?

No

i

A,

e Visualice el historial del dispositivo.
Anote el niumero de activaciones del
iman.

Pase el iman.

Vuelva a interrogar el dispositivo.
Visualice el historial del dispositivo.
¢Ha aumentado el nimero de
activaciones del iman?

Los ajustes del
iman pueden ser
demasiado bajos
para que el
paciente los
perciba. Considere
modificar los
ajustes del iman.

No

Y

1. Realice un diagnostico
del modo Iman.

2. Anote los resultados.

El generador
suministra la
estimulacién del
iman. Considere
aumentar la
corriente del iman
si desea que la
estimulacion se
perciba.

)

“The pulse generator is
currently disabled due to
[CAUSE]. Note that the
generator is NOT
supplying stimulation. It is
recommended that you
contact Cyberonics or
refer to the Physician’s
Manual” (“El generador
de impulsos se encuentra
desactivado actualmente
debido a [CAUSA]. Tenga
en cuenta que el
generador NO esta
proporcionando la
estimulacion. Le
aconsejamos que
contacte con Cyberonics
o consulte el manual para
el médico”)

Nota: Sila CAUSA
responde a un “reinicio de
la sonda” y dicho reinicio
estaba previsto, contintie
con la sesion.

Registre la CAUSA

' '

'

|
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Corriente de
impedancia de la
derivacion “HIGH
(ALTA)” 0 “LOW
(BAJA)”

Consulte la seccién de
resolucion de
problemas “Alta o baja
impedancia de la
derivacion o corriente
de salida baja en una
prueba de diagndstico
en visita de
seguimiento” en el
manual para el médico
del software de
programacion.

Impedancia de la
derivacion “OK”
Corriente de salida
“OK”

La estimulacién de
Modo del Iman
funciona
correctamente y el
paciente se puede
haber acostumbrado
a los ajustes.
Considere aumentar
la corriente del iman
si desea que la
estimulacion se
perciba.

Impedancia de la
derivacion “OK”
Corriente de salida
“LOW (BAJA)”

El generador de
impulsos no puede
suministrar la salida
del iman programada
debido a una mayor
impedancia. Pruebe a
reducir la corriente de
salida del iman y
aumentar la duracién
del impulso del iman.

“Warning! The pulse
generator did not
sense a magnet
swipe...”
(“jAdvertencia! El
generador de
Impulsos no detectd
un barrido del
iman...)"

Pase de nuevo el
iman y repita el
diagnostico del modo
Iman. Si la
advertencia aparece
de nuevo, péngase en
contacto con
Cyberonics:

76-0000-4307/8 (Spa)

|

v

Péngase en contacto con el servicio de asistencia
clinica y técnica de Cyberonics:

+1 (866) 882-8804 (EE. UU. y Canada)
+1 (281) 228-7330 (resto del mundo)
+32 2 790 27 73 (Europa/EMMEA)




Nota: Sila CAUSA
responde a un
“reinicio de la sonda”y
dicho reinicio estaba
previsto, contintie con
la sesion.
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8.2.3. El paciente no percibe la activacion de la

estimulacion automatica o la deteccién de crisis
es imprecisa en una visita de seguimiento
(solamente en el Modelo 106)

Es posible que la activacién de la estimulaciéon automatica no se
aprecie en las siguientes situaciones:

Ajuste de Threshold for AutoStim (Umbral de estimulacion
automatica) demasiado bajo

El paciente se ha acostumbrado al ajuste programado
Corriente de salida del iman programada en 0 mA

Fin de servicio de la bateria del generador de impulsos
Defectos en el generador de impulsos o la derivacion

Desactivacion del generador de impulsos

La deteccion de crisis puede ser imprecisa por los motivos
siguientes:

Ajuste Threshold for AutoStim (Umbral de estimulacion
automatica) no optimizado

Ciclo de trabajo: el tiempo “OFF” del modo Normal puede ser
demasiado corto. Los tiempos “OFF” mas largos permiten mas
detecciones.

El ejercicio, la actividad fisica o las fluctuaciones normales de la
frecuencia cardiaca durante el sueno pueden dar lugar a una
falsa deteccién y una estimulacion accidental.

Ante cualquier activacién de la estimulacién automéatica no
percibida o una deteccién de crisis imprecisa (defecto de
deteccion), lleve a cabo los pasos siguientes:

1.

Asegurese de que el ordenador de programacién esta
desenchufado e interrogue el dispositivo.

m Si aparece el siguiente mensaje, llame a Cyberonics:
“The pulse generator is currently disabled due to [CAUSE].
Note that the generator is NOT supplying stimulation. It is
recommended that you contact Cyberonics or refer to the
Physician’s Manual.” (El generador de impulsos se
encuentra desactivado actualmente debido a [CAUSA|].
Tenga en cuenta que el generador NO proporciona
estimulacion. Se recomienda contactar con Cyberonics
o consultar el manual del médico.)

Confirme que el ajuste Seizure Detection (Deteccidn de crisis)

esta en “ON” y que la corriente de salida del modo AutoStim se
ajusta en un valor > que 0 mA y > que la corriente de salida del
modo Normal.
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3. Confirme la deteccion de latidos (consulte la seccidon “Solucion
de problemas en las visitas de seguimiento” del manual del
software de programacion para el médico).

4. Realice un diagnéstico del modo AutoStim desde el menu
Device Diagnostics (Diagnosticos del dispositivo).
= Si el diagnéstico indica que se ha suministrado la corriente
de salida del modo AutoStim, vuelva a evaluarla en la
préxima visita a la consulta:

5. Seleccione MENU (Menu) en la esquina superior derecha de la
pantalla y después DISPLAY DEVICE HISTORY (Visualizar el
historial del dispositivo). Seleccione “O.V.” para los datos de
visita a la consulta y analice visitas consecutivas para identificar
cualquier cambio en el numero medio de estimulaciones
automaticas diarias suministradas por el dispositivo.

6. Anote el nimero medio de estimulaciones automaticas por dia
desde la ultima visita.

= Si el numero medio de estimulaciones automaticas por dia
es > 0, el generador de impulsos esta suministrando la
estimulacion automatica segun lo detectado por el
algoritmo. Considere aumentar la corriente de estimulacion
automatica si desea que la estimulacion se perciba.

= Si el numero medio de estimulaciones automaticas por dia
desde la ultima visita a la consulta es 0 y el paciente ha
tenido crisis durante este periodo, siga variando el ajuste
Threshold for AutoStim (Umbral de estimulacion
automatica) (hacia el 20 %) tras la evaluacion en cada visita
hasta que el paciente perciba la estimulacién o el dispositivo
confirme el registro de eventos.

En caso de deteccién de crisis imprecisa (exceso/defecto de

deteccion), siga estos pasos generales (consulte la Figura 37):

1. Asegurese de que el ordenador de programacion esta
desenchufado.

2. Interrogue el dispositivo.

3. En laficha Seizure Detection (Deteccién de crisis), asegurese
de que Seizure Detection (Deteccion de crisis) esta ajustado en
“ON”.

4. Confirme que la deteccion de latidos esta correctamente
configurada (“Exceso/defecto de deteccion de latidos”).

5. Evalue el ajuste Threshold for AutoStim (Umbral de
estimulacion automatica):

m  Si el dispositivo no detecta crisis que se sabe que han
ocurrido (es decir, defecto de deteccion de crisis), modifique
el ajuste Threshold for AutoStim (Umbral de estimulacion
automatica) hacia el 20 %.
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m Si el dispositivo detecta mas eventos que los deseados
(es decir, exceso de deteccion), modifique el ajuste
Threshold for AutoStim (Umbral de estimulacion
automatica) hacia el 70 %.

6. Supervise cuidadosamente las declaraciones de crisis por parte
del dispositivo durante el tratamiento para realizar ajustes en el
futuro.

Si necesita mas asistencia, pongase en contacto con Cyberonics
en los numeros +1 (866) 882-8804 (EE. UU. y Canada),

+1 (281) 228-7330 (resto del mundo) o +32 2 790 27 73
(Europa/EMMEA).
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Figura 37. EI paciente no percibe la activacion de la
estimulacion automatica o la deteccion de
crisis es imprecisa en una visita de
seguimiento (solamente Modelo 106)

La funcion de deteccién de crisis genera indicaciones de crisis
imprecisas (es decir, recuentos de crisis por exceso o por
defecto)

:

e Asegurese de que el ordenador de programacion esta desenchufado
de la toma de corriente.
——»| ¢ Asegurese de que Seizure Detection (Deteccion de crisis) esta ajustado
en “ON”.
e Confirme la deteccion de crisis.

Recuento de crisis por Recuento de crisis por
exceso defecto

Cambie el ajuste Threshold for
AutoStim (Umbral de AutoStim (Umbral de
estimulacion automatica) hacia estimulacion automatica) hacia

el 70 % el 20 %

A

Cambie el ajuste Threshold for

Supervise la precision durante el
curso del tratamiento

Y

Los siguientes factores pueden afectar a la precision de la deteccion de crisis:

« Ciclo de trabajo: la deteccién solo puede producirse durante el tiempo “OFF” del
modo Normal; por lo tanto, un tiempo “OFF” menor reduce la capacidad del
dispositivo para detectar crisis, mientras que un tiempo “OFF” mayor deja mas
tiempo disponible para la deteccion.

« El gjercicio o la actividad fisica que provocan un aumento de la frecuencia cardiaca
pueden hacer que se indiquen crisis por error.

e Los cambios normales en la frecuencia cardiaca durante el suefio pueden provocar
indicaciones erréneas de crisis.

Para obtener instrucciones sobre como confirmar la deteccién

de latidos, consulte la seccion “Exceso/defecto de deteccion de
latidos” en el capitulo Informacién técnica del Generador de este
manual o en el manual del médico del software de programacion.
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9. INFORMACION SOBRE LA DEPRESION

9.1. Estudios clinicos: seguridad

Excepto donde aparece indicado, la informacién de seguridad que
se presenta en esta seccion proviene del estudio crucial (D-02). El
estudio D-02 de VNS Therapy consté de una fase aguda y de una
fase a largo plazo para recopilar datos concernientes a la seguridad
y eficacia de VNS Therapy como tratamiento complementario para
personas con depresion resistente al tratamiento de tipo recurrente
o cronica.

9.1.1. Rendimiento del dispositivo

El sistema VNS Therapy funciond segun las especificaciones. La
mayor parte de problemas del dispositivo se debieron a dificultades
de comunicacion que se resolvieron al cambiar la posicién de la
Sonda de Programacién o cambiando las pilas de la Sonda de
Programacion. Se produjo una alta impedancia de la derivacién que
requirio la sustitucion; se informé de una rotura de la derivacion
debido al agotamiento en la bifurcacién del electrodo. La mayoria
de las quejas sobre los dispositivos se resolvieron el mismo dia de
la queja inicial.

9.1.2. Efectos adversos

El numero (y porcentaje) de sujetos que registraron efectos
adversos durante el periodo de 0 a 3 meses y durante el periodo de
9 a 12 meses del estudio crucial (D-02) se refleja en la Tabla 19,
considerando los efectos adversos registrados con mayor
frecuencia. Los efectos adversos se codificaron mediante el
diccionario COSTART 5. Tenga en cuenta que algunos sujetos
pueden haber registrado efectos multiples.

Tabla 19. Efectos adversos registrados durante
la VNS Therapy durante el periodo de
0-3 meses y 9-12 meses (D-02)

Efecto adverso 0-3 meses 9-12 meses
(N=232) (N=209)
Alteracion de la voz 135 (58,2 %) 113 (54,1 %)
Aumento de la tos 55 (23,7 %) 13 (6,2 %)
Dolor cervical 38 (16,4 %) 27 (12,9 %)
Disnea 33 (14,2 %) 34 (16,3 %)
Disfagia 31 (13,4 %) 9 (4,3 %)
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Efecto adverso 0-3 meses 9-12 meses
(N=232) (N=209)
Parestesia 26 (11,2 %) 9 (4,3 %)
Laringismo 23 (9,9 %) 10 (4,8 %)
Faringitis 14 (6,0 %) 11 (5,3 %)
Nauseas 13 (5,6 %) 4 (1,9 %)
Dolor 13 (5,6 %) 13 (6,2 %)
Dolor de cabeza 12 (5,2 %) 8 (3,8 %)
Insomnio 10 (4,3 %) 2 (1,0 %)
Palpitaciones 9 (3,9 %) 6 (2,9 %)
Dolor en el pecho 9 (3,9 %) 4 (1,9 %)
Dispepsia 8 (3,4 %) 4 (1,9 %)
Hipertonia 6 (2,6 %) 10 (4,8 %)
Hipoestesia 6 (2,6 %) 2 (1,0 %)
Ansiedad 5(2,2 %) 6 (2,9 %)
Dolor de oido 5(2,2 %) 6 (2,9 %)
Eructos 4 (1,7 %) 0
Diarrea 4 (1,7 %) 2 (1,0 %)
Mareos 4 (1,7 %) 3 (1,4 %)
Reaccion en la zona de la incision 4 (1,7 %) 2 (1,0 %)
Asma 4. (1,7 %) 3(1,4 %)
Reaccion en la ubicacién del 4 (1,7 %) 0
dispositivo
Dolor en la ubicacion del dispositivo 4 (1,7 %) 2 (1,0 %)
Dolor de cabeza migrafoso 4 (1,7 %) 2 (1,0 %)

Es importante tener en cuenta que los sujetos con frecuencia
presentaban enfermedades comadrbidas y casi todos los sujetos del
estudio tomaban antidepresivos y otros farmacos, lo que pudo

haber contribuido a tales efectos.

9.1.2.1. Interrupcion debido a efectos adversos

En el estudio de viabilidad (D-01), no se relacioné ningun caso de
interrupcion con los efectos adversos atribuidos a VNS Therapy o
al procedimiento de implante. Cuando todos los sujetos que
continuaron en el estudio crucial (D-02) llevaban al menos un ano
de VNS Therapy, el 3 % (8/235) de los sujetos interrumpié la

VNS Therapy por un motivo relacionado con los efectos adversos.
Los motivos de cada una de estas ocho interrupciones fueron
suicidio, infeccion relacionada con el implante que necesité
extraccion del dispositivo, ronquera, desfallecimiento, dolor
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postoperatorio, dolor en el pecho y en el brazo, muerte subita (por
causa desconocida) y empeoramiento de la depresion (que el
investigador registré como un efecto adverso en lugar de como
falta de eficacia).

9.1.3. Acontecimientos adversos graves (SAE, del
inglés serious adverse event)

9.1.3.1. Acontecimientos adversos graves

Los acontecimiento adversos graves descritos en esta seccion se
basan en registros del investigador a partir del estudio crucial
(D-02), desde el inicio del estudio hasta la fecha limite de entrega
de datos. La fecha limite de los datos incluyo el periodo entero de
evaluacién para los sujetos que no completaron 12 meses de
VNS Therapy asi como un minimo de 12 meses de evaluacion
durante VNS Therapy para todos los sujetos que continuaron el
estudio durante 12 meses o mas.

Durante el estudio crucial (D-02), se relacionaron 12
acontecimientos adversos graves con el procedimiento del implante
(infeccion de la herida, asistolia, bradicardia, sincope, pensamiento
anormal, pardlisis de las cuerdas vocales, neumonia por
aspiracion, alteracion de la voz, reaccion en la ubicacién del
dispositivo [dos registros], insuficiencia renal aguda y retencién
urinaria). Durante la fase aguda del estudio D-02, los
investigadores no registraron ningun acontecimiento adverso grave
relacionado con la estimulacion. Durante la fase a largo plazo del
estudio D-02, se tuvieron en cuenta ocho acontecimientos
adversos graves, al menos posiblemente relacionados con la
estimulacion: muerte subita por causa desconocida, sincope (dos
registros), mareos, una reaccion maniaco depresiva en un sujeto
con trastorno bipolar, hemorragia Gl, parestesia y un incidente de
empeoramiento de la depresién. En la Tabla 20 se muestran todos
los acontecimientos adversos graves registrados durante el estudio
D-02 antes de la fecha limite de los datos, independientemente de
la relacion con la implantacion o la estimulacion.
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Tabla 20. Acontecimientos adversos graves
registrados en el estudio D-02,
independientemente de la relaciéon con la
implantacion o la estimulacién

Agudo (N=235) A '?{li‘;;;m
Numero de
Efecto efect_o S . . .
tratamiento Numero || Nomero | Numero
(N=119)/ de de de
intervencion sujetos || efectos | sujetos

simulada

(N=116)
Empeoramiento de la 5/7 11 62 31
depresion
Intento de suicidio 0 0 7 6
Sincope 0 0 4 3
Deshidratacion 17 2 1 1
Infeccién de la herida 1/0 1 1 1
Colecistitis 0/1 1 1 1
Afeccién gastrointestinal 0 0 2 2
Pensamiento anormal 1/0 1 1 1
Convulsiones 0 0 2 2
Reaccion en la ubicacion 2/0 2 0 0
del dispositivo
Neumonia 0N 1 0 0
Dolor abdominal 0 0 1 1
Lesién accidental 0 0 1 1
Dolor en el pecho 0 0 1 1
Sobredosis 0 0 1 1
Peritonitis 0 0 1 1
Muerte subita inexplicable 0 0 1 1
Suicidio 1/0 1 0 0
Procedimiento quirurgico 0 0 1 1
Asistolia 1/0 1 0 0
Bradicardia 1/0 1 0 0
Colelitiasis 0 0 1 1
Estrefiimiento 0 0 1 1
Miastenia 0N 1 0 0
Confusion 1/0 1 0 0
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_ A largo plazo
Agudo (N=235) (N=233)
NiUmero de
Efect efectos;
ecto tratamiento Nimero || Nimero | NiUmero
(N=119)/ de de de
intervencion sujetos || efectos | sujetos
simulada
(N=116)

Mareos 0 0 1 1
Drogadiccion 0 0 1 1
Sindrome maniaco 0 0 1 1
depresivo

Somnolencia 0 0 1 1
Paralisis de las cuerdas 0/1 1 0 0
vocales

Cancer de pecho 0 0 1 1
Neumonia por aspiracion 1/0 1 0 0
Alteracion de la voz 0/1 1 0 0
Insuficiencia renal aguda on 1 0 0
Fibroma uterino dilatado 0 0 1 1
Retencién urinaria 1/0 1 0 0

9.1.3.2. Muertes

Durante el estudio crucial (D-02) se produjeron cuatro muertes: una
de ellas después de que el sujeto diera su consentimiento, pero
antes de que se le realizara la implantacion; la segunda, un
suicidio; la tercera, un caso de muerte por causas desconocidas; y
la cuarta, un sujeto que desarrollé una insuficiencia multiorganica.

9.1.3.3. Efecto adversos no anticipados del dispositivo

Dos efectos del estudio crucial (D-02) cumplieron los criterios de
efecto adverso no anticipado del dispositivo (UADE, del inglés
unanticipated adverse device effect); consulte la definicion en el
glosario. Ambos efectos se produjeron como complicaciones no
especificas de la cirugia relativas al procedimiento de implante y
sucedieron antes de que comenzara la estimulacién. Uno de los
UADE fue un episodio de insuficiencia renal aguda, se cree que
derivado de la administracion de antibioticos, y el otro fue un
episodio de estado mental alterado, se cree que debido a la
administracion de narcéticos durante la operacion.
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9.1.4. Consideraciones de seguridad especificas de
los pacientes depresivos

Dos aspectos de seguridad especificos en el uso de todas las
terapias antidepresivas son la precipitacion de episodios de mania
o de hipomaniay el posible efecto de la terapia antidepresiva en las
ideas y comportamiento suicida.

9.1.4.1. Tratamientos antidepresivos y reacciones de
mania o de hipomania

Aunque los pacientes con un trastorno bipolar padecen episodios
de mania como caracteristica central del trastorno, las terapias
antidepresivas efectivas pueden por si mismas precipitar de
manera ocasional un episodio de mania o hipomania. Las terapias
antidepresivas también pueden precipitar ocasionalmente un
episodio de mania o de hipomania en pacientes sin un historial
anterior de mania que estén en tratamiento por un episodio
depresivo grave.

9.1.4.1.1. Reacciones de mania

En el estudio crucial (D-02), se identificaron seis reacciones de
mania o de hipomania segun los criterios del DSM IV o la escala
para evaluacién de la mania de Young (YMRS, del inglés Young
Mania Rating Scale). Cinco se observaron en sujetos con un
historial de episodios de mania o de hipomania anteriores. Uno de
estos efectos se considerd grave y el sujeto tuvo que ser
hospitalizado.

9.1.4.2. Ideas suicidas, intentos de suicidio, suicidio y
empeoramiento de la depresion

Las ideas suicidas se analizaron a través del analisis de las
puntuaciones del elemento 3 de la escala HRSD,4. A los 12 meses

de VNS Therapy, el 90 % de los sujetos del estudio crucial (D-02)
mostraron mejoras (56 %) o no mostraron ninglin cambio (34 %) en
sus puntuaciones del elemento 3. Durante el estudio D-02
exhaustivo, el 2,6 % de los sujetos de intervencién simulada y el
1,7 % de los sujetos con estimulacion aumentaron la puntuacién
del elemento 3 en 2 0 mas puntos, lo que es indicativo de un
aumento de las ideas suicidas. Durante la fase a largo plazo D-02,
el 2,8 % de los sujetos tuvo un aumento de la puntuacion del
elemento 3 de al menos 2 puntos a los 12 meses, en comparacion
con la linea basal. En un grupo de control no aleatorio de sujetos
tratados con terapias antidepresivas estandar sin VNS Therapy (la
poblacion del estudio D-04), el 1,9 % de los sujetos present6 un
aumento de al menos 2 puntos. Basandose en la presentacion de
cualquier aumento de la puntuacion del elemento 3, a partir de la
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linea basal y hasta los 12 meses, el 10 % de los sujetos de D-02
presentd un aumento, en comparacion con el 11 % de la poblacion
de D-04. Asimismo, el 27 % de los sujetos de D-02 presentd una
disminucion en la puntuacidn de al menos 2 puntos a los 12 meses,
en comparacion con la linea basal, donde solo el 9 % de los sujetos
de D-04 presento tal disminucién.

Los intentos de suicidio y los suicidios llevados a cabo en los
estudios D-02 y D-04 se muestran en la Tabla 21. Como se ha
indicado anteriormente, un sujeto cometi6 suicidio en la fase aguda
y seis intentaron suicidarse durante la fase a largo plazo del estudio
D-02 (N = 235). Uno de los seis sujetos indicados en la fase a largo
plazo intento suicidarse dos veces. Aunque los datos de seguridad
para el estudio D-04 no se recopilaron de forma prospectiva, el
formulario de utilizaciéon de asistencia sanitaria documenté intentos
de suicidio. Se registraron tres intentos de suicidio para el estudio
D-04 durante el primer afio del estudio (N=124).

Tabla 21. Intento de suicidio e indices de suicidio
Intentos de A
, . . . Suicidio/
Numerode | Paciente- suicidio/ .
. - . Paciente-
pacientes ano Paciente- ~
- ano
ano
D-02 235 502 2,4 % 0,2 %
D-04 124 118 2,5% 0,0 %

En la fase aguda del estudio D-02, hubo 12 registros de
empeoramiento de la depresion, 5 en el grupo de estimulacion

(5 de 119 sujetos) y 7 en el grupo de intervencién simulada (7 de
116 sujetos). Uno de los registros del grupo de tratamiento ocurrié
antes del inicio de la estimulacion. Al considerar la salida de la fase
aguda y la fase de estimulacion a largo plazo, se registraron

62 efectos en 31 sujetos. El nimero de episodios de
empeoramiento de la depresion por sujeto varié entre 1y 6.
Aunque no se recopilaron indices especificos de empeoramiento
de la depresion (y otros extremos de seguridad) durante el estudio
D-04, se registraron hospitalizaciones por enfermedad psiquiatrica,
que podrian ser una prueba razonable de empeoramiento de la
depresidn. El indice de este efecto fue de 0,237 efectos por
paciente-afo en el grupo D-04 en comparacion con 0,293 efectos
de empeoramiento de la depresién por paciente-afio en el grupo
D-02.
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9.1.5. Relacion del efecto adverso (AE) con
VNS Therapy y duracién de los efectos

Los investigadores del estudio crucial (D-02) determinaron si un
efecto adverso era posible, probable o definitivamente relacionado
con la implantacion o estimulacion mediante el generador de
impulsos y la derivacion de VNS Therapy.

9.1.5.1. Efectos adversos relacionados con la
implantacion

Como el dispositivo del sistema VNS Therapy™ se implanté en
todos los sujetos del estudio que cumplian los requisitos en el
estudio crucial (D-02), no habia disponible una medida de control
para evaluar si el efecto adverso se relacionaba con la cirugia.
Por ello, los investigadores determinaron qué efectos adversos se
relacionaban con la implantacion. Los efectos registrados como
relacionados con la implantacién y que se produjeron en al menos
el 10 % de los sujetos que recibieron implantes del sistema

VNS Therapy en el estudio crucial (D-02) fueron dolor en la
ubicacion del dispositivo, reaccion en la ubicacion del dispositivo,
dolor en la incisidn, disfagia, hipoestesia, faringitis, alteracion de la
vOz y reaccion en la zona de la incision. La lista completa de los
efectos adversos relacionados con la implantacién se muestra en la
Tabla 22 y en |la Tabla 23.
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Tabla 22. Efectos adversos relacionados con la
implantacion producidos en el 5 % o mas de
los sujetos durante la fase aguda del estudio
crucial (D-02)

Incidencia en la fase aguda de D-02
de efectos adversos relacionados
con la cirugia (n=235)

Cuerpo en conjunto

Dolor en el lugar de la incision 36 %
Dolor en la ubicacién del dispositivo 23 %
Reaccion en la ubicacion del 14 %
dispositivo

Dolor de cabeza 8 %
Dolor cervical 7%
Dolor 7%

Sistema digestivo

Disfagia 11 %

Nauseas 9%

Sistema nervioso

Hipoestesia 1%

Parestesia 6 %

Sistema respiratorio

Alteracion de la voz 33 %
Faringitis 13%
Disnea 9 %
Aumento de la tos 6 %

Piel y apéndices

Reaccioén en la zona de la incision 29 %
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Tabla 23. Efectos adversos relacionados con la
implantacion producidos en menos del 5 %
de los sujetos en fase aguda del estudio
crucial (D-02)

Cuerpo en conjunto

Astenia, dafo quirdrgico, dolor abdominal, dolor de espalda, dolor en el pecho,
dolor en la zona de la inyeccion, escalofrios, fiebre, infeccion, infeccién de la
herida, infeccidn viral, reaccion por sensibilidad a la luz, reaccién alérgica,
reaccion anafilactica, rigidez cervical

Sistema cardiovascular

Arritmia, asistolia, bradicardia, hemorragia, migrafia, palpitaciones, sincope,
taquicardia

Sistema digestivo

Anorexia, afeccion gastrointestinal, diarrea, dispepsia, estrefiimiento, flatulencia,
vomitos

Sistema endocrino

Afeccion tiroidea

Sistema hémico y linfatico

Adenopatia linfatica, equimosis

Desordenes metabodlicos y nutricionales

Edema, edema periférico, hiperglucemia

Sistema musculosquelético

Afeccion articular, artralgia, mialgia, miastenia

Sistema nervioso

Agitacion, ataxia, hipertonia, insomnio, mareos, nerviosismo, neuralgia,
neuropatia, paralisis de las cuerdas vocales, pensamientos anormales, suefios
anormales, temblores, vasodilatacion

Sistema respiratorio

Afeccion pulmonar, afeccion respiratoria, asma, atelactasia, aumento de la
produccién de esputo, bronquitis, hipo, hipoxia, laringismo, laringitis, neumonia
por aspiracion, rinitis, sinusitis

Piel y apéndices

Erupcion, erupcién maculopapular, prurito, reaccion en la zona de la aplicacion,
sudoracion

Percepcion especial

Afeccién de oido, dolor de oido, tinnitus

Aparato urogenital

Disuria, insuficiencia renal aguda, metrorragia, retencién urinaria
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9.1.5.2. Duracion de los efectos adversos relacionados
con el implante

Como se puede observar en la Tabla 24, muchas de las incidencias
individuales de los efectos adversos mas comunes relacionados
con la implantacién se resolvieron en 30 dias. Sin embargo, la
hipoestesia (generalmente descrita como entumecimiento
localizado) y la alteracion de la voz fueron mas persistentes en
algunos sujetos. Por ejemplo, en 17 de 24 registros de hipoestesia
relacionada con la implantacion, el efecto continué mas alla de los
3 meses. La hipoestesia seria un efecto secundario esperado de la
lesion del nervio durante la cirugia. La persistencia de la alteracion
de la voz en algunos sujetos es dificil de evaluar, ya que podria
representar una lesion quirdrgica en la inervacion de la laringe,
aunque la propia estimulacion del nervio vago puede causar
alteracion de la voz.

Tabla 24. Efectos adversos emergentes de la duraciéon
del tratamiento de la fase aguda de D-02
relacionados con la implantacion
registrados en mas del 10 % de los sujetos

Duracion hasta la solucion del efecto en dias considerando
todos los sujetos implantados

1-7 8-14 15-30 31-60 61-90 >90
Dias Dias Dias Dias Dias Dias
Sistema Termino N total = 235 en 30 dias, 234 entre 31 y 90, 233 en >90 dias
corporal preferido
El namero de cada casilla indica el niumero de sujetos cuyo
efecto se resolvio en los dias correspondientes (p. €j.,
27 sujetos presentaron una recuperacion del efecto de dolor
en la ubicacion del dispositivo en 7 dias)
Cuerpo en conjunto | Dolor en la 27 4 9 9 3 4
ubicacién del
dispositivo
Reaccion en la 5 5 8 9 2 8
ubicacion del
dispositivo
Dolor en el lugar 28 18 21 10 3 6
de la incision
Sistema digestivo | Disfagia 2 5 9 5 2 5
Sistema nervioso Hipoestesia 0 0 3 2 2 17
Sistema respiratorio | Faringitis 10 8 10 2 0 1
Alteracion de la 11 7 22 17 3 21
voz
Piel y apéndices Reaccién en la 19 16 24 16 2 14

zona de la incisiéon
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9.1.5.3. Efectos adversos relacionados con la
estimulacion

Entre los efectos adversos que los investigadores evaluaron como
relacionados con la estimulacién en el grupo de tratamiento de la
fase aguda del estudio D-02, siete efectos se produjeron con una
frecuencia del 10 % o superior: alteracion de la voz (55 %),
aumento de la tos (24 %), dispnea (19 %), dolor cervical (16 %),
disfagia (13 %), laringismo (11 %) y parestesia (10 %).

La Tabla 25 y la Tabla 26 muestran los efectos adversos
relacionados con la estimulacion que se produjeron durante la fase
aguda del estudio crucial (D-02).

Tabla 25. Efectos adversos relacionados con la
estimulacion producidos en el 5 % o mas de
los sujetos en el grupo de tratamiento en
comparacion con el grupo control durante la
fase aguda del estudio crucial (D-02)

Intervencion
simulada o control*
de D-02 (n=116)

D-02
Tratamiento (n=119)

Cuerpo en conjunto

Dolor en el lugar de la incision 6 (5 %) 3 (3 %)

Dolor cervical 19 (16 %) 1 (<1 %)

Sistema digestivo

Disfagia 15 (13 %) 0 (0 %)

Nauseas 8 (7 %) 1 (<1 %)

Sistema nervioso

Parestesia 12 (10 %) 3 (3 %)

Sistema respiratorio

Aumento de la tos 28 (24 %) 2 (2 %)
Disnea 23 (19 %) 2 (2 %)
Laringismo 13 (11 %) 0 (0 %)
Faringitis 9 (8 %) 1 (<1 %)
Alteracion de la voz 65 (55 %) 3 (3 %)

*Nota: Estos sujetos no recibieron estimulacion durante esta fase.
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Tabla 26. Efectos adversos relacionados con la
estimulacion producidos en menos del 5 %
de los sujetos del grupo de tratamiento en la
fase aguda del estudio crucial (D-02)

Cuerpo en conjunto

Astenia, dolor, dolor de cabeza, dolor en la ubicacion del dispositivo, dolor en el
pecho, reaccion en la ubicacion del dispositivo, rigidez cervical

Sistema cardiovascular

Hipotensién postural, migrafia, palpitaciones, sincope, taquicardia

Sistema digestivo

Anorexia, aumento de apetito, diarrea, dispepsia, eructos, estrefiimiento,
flatulencia, vomitos

Desordenes metabdlicos y nutricionales

Aumento de peso

Sistema musculosquelético

Mialgia, miastenia

Sistema nervioso

Agitacion, depresion, hipertonia, hipoestesia, inestabilidad emocional, insomnio,
mareos, nerviosismo, reaccion de mania, somnolencia, suefios anormales, tics
nerviosos, trastornos del suefio, vasodilatacion

Sistema respiratorio

Afeccion respiratoria, asma, hipo, rinitis

Piel y apéndices

Reaccién en la zona de la incision

Percepcion especial

Dolor de oido, tinnitus

Aparato urogenital

Amenorrea

9.1.5.4. Efectos relacionados con la estimulacion, fase
a largo plazo

La Tabla 27 muestra los efectos adversos relacionados con la
estimulacion que se produjeron con una incidencia de = 5 %
durante el estudio crucial (D-02). Estos efectos adversos se
observaron entre trimestres de la estimulacion. Observe que esta
tabla también incluye observaciones tras 24 meses de tratamiento.
Los sujetos se cuentan solo una vez en cada término descriptivo
preferido, es decir, dolor cervical, nauseas, faringitis e intervalo de
tiempo. La Tabla 28 muestra los efectos adversos relacionados con
la estimulacion que se produjeron con una incidencia <5 % durante
la fase a largo plazo del estudio D-02.
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Tabla 27. Efectos adversos relacionados con la
estimulacion producidos en el 5 % o mas de
los sujetos clasificados por intervalo de
tiempo después del comienzo de la
estimulacion del estudio crucial (D-02)

0a >3 a >6 a >9 a >12 a
3 meses | 6 meses |9 meses | 12 meses | 24 meses
n=232 n=225 n=217 n=209 n=184

Cuerpo en conjunto

Dolor cervical 16 % 1% 14 % 13 % 15 %
Dolor 6 % 7% 5% 6 % 5%
Dolor de cabeza 5% 4% 4% 3% 3%

Sistema digestivo
Disfagia 13 % 8 % 7% 5% 5%
Nauseas 6 % 2% 2% 1% 1%

Sistema nervioso

Parestesia 1% 7 % 3% 4% 4%

Sistema respiratorio

Alteracion de la voz 59 % 60 % 58 % 54 % 52 %
Aumento de la tos 24 % 10 % 8 % 7% 4%
Disnea 14 % 16 % 15 % 16 % 14 %
Laringismo 10 % 8 % 8 % 6 % 5%
Faringitis 6 % 4 % 4% 5% 4 %

Tabla 28. Efectos adversos relacionados con la
estimulacion producidos en menos del 5 %
de los sujetos en fase aguda del estudio
crucial (D-02)

Cuerpo en conjunto

Astenia, dolor abdominal, dolor en el lugar de la incision, dolor en el pecho, dolor
en la ubicacion del dispositivo, infeccion viral, muerte subita sin explicacion,
reaccion en la ubicacién del dispositivo, rigidez cervical, sindrome de gripe

Sistema cardiovascular

Bradicardia, hipotensién, hipotension postural, migrafia, palpitaciones, sincope,
taquicardia

Sistema digestivo

Afeccion gastrointestinal, anorexia, aumento de apetito, colitis, diarrea, dispepsia,
eructos, estrefiimiento, flatulencia, gastritis, vomitos
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Desordenes metabdlicos y nutricionales

Aumento de peso, pérdida de peso

Sistema musculosquelético

Afeccidn articular, artralgia, mialgia

Sistema nervioso

Agitacion, amnesia, ansiedad, confusion, depresion, hipertension, hipertonia,
hipoestesia, inestabilidad emocional, insomnio, mareos, nerviosismo, paralisis de
las cuerdas vocales, pensamientos anormales, reacciéon de mania, reaccion
maniaco-depresiva, sequedad bucal, somnolencia, suefios anormales, trastorno
del habla, trastorno del suefio, temblores, tics nerviosos, vasodilatacion

Sistema respiratorio

Afeccion respiratoria, asma, estridor, hipo, rinitis

Piel y apéndices

Reaccién en la zona de la incision, sudoracion

Percepcion especial

Ambliopia, dolor de oido, dolor ocular, sordera, tinnitus

Aparato urogenital

Amenorrea, trastorno de la menstruacion

9.1.5.5. Efectos adversos de aparicion tardia

Después de los 3 primeros meses de estimulacion, la incidencia de
los efectos adversos relacionados con la estimulacion que se

registraron primero (tipos de efectos nuevos) no superé el 1,3 % de
los sujetos del estudio total en ningun efecto (consulte la Tabla 29).

Tabla 29. Incidencia de los efectos adversos
relacionados con la estimulaciéon que se
registraron primero, producidos después de
3 meses de VNS Therapy

Grupo de
Grupo de .
A - tratamiento| Total
Término de |tratamiento retrasado | (N=233)
Sistema corporal| COSTART (N=117) _ o
o (N=116) N (%)
NOO N ()
Cuerpo en conjunto | Dolor de 1(<1 %) 0 1(<1 %)
espalda
Sindrome de 1 (<1 %) 0 1 (<1 %)
gripe
Muerte subita 1 (<1 %) 0 1(<1 %)
inexplicable
Infeccion viral 1 (<1 %) 0 1 (<1 %)

170
76-0000-4307/8 (Spa)



76-0000-4307/8 (Spa)

Informacién sobre la depresién

75-0000-1007/0 (Spanish)

Grupo de
Grupo de .
- - tratamiento| Total

Término de |tratamiento retrasado | (N=233)

Sistema corporal| COSTART (N=117) _ o
N (%) (N=116) N (%)
N (%)

Sistema Hipotension 1 (<1 %) 0 1 (<1 %)
cardiovascular Sincope 33 %) 0 3(1%)
Sistema digestivo Colitis 2 (2 %) 0 2 (<1 %)

Gastritis 2(2%) 1(<1 %) 3(1%)
Desordenes Aumento de 1(<1 %) 2(2 %) 3(1%)
metabdlicos y peso
nutricionales Pérdida de 1(<1%) 0 1(<1 %)

peso
Sistema Artralgia 0 1 (<1 %) 1 (<1 %)
musculosquelético Afeccion 0 1(<1 %) 1(<1 %)

articular

Mialgia 0 1 (<1 %) 1 (<1 %)
Sistema nervioso Trastorno del 0 1 (<1 %) 1 (<1 %)

habla

Paralisis de las 0 1 (<1 %) 1 (<1 %)

cuerdas

vocales
Sistema respiratorio | Estridor 1 (<1 %) 0 1 (<1 %)
Percepcion especial | Ambliopia 1 (<1 %) 0 1 (<1 %)

Sordera 2 (2 %) 0 2 (<1 %)

Nota: Los efectos adversos relacionados con la estimulacion registrados primero se
definen como efectos adversos relacionados con la estimulacion registrados
después de 3 meses de VNS Therapy y siempre que ningun sujeto registrase
un efecto adverso codificado en este término durante los 3 primeros meses.

Nota: Los efectos adversos se codificaron mediante el diccionario COSTART 5.

Nota: Los sujetos se registraron solo una vez en cada término preferido.
Nota: Incluye todos los efectos adversos en los que la relacién con la estimulacion se
registré como posible, probable o definitiva.

9.1.5.6. Duracion de los efectos relacionados con la
estimulacion

A los sujetos que registraron efectos adversos durante los

3 primeros meses de estimulacién y que siguieron en observacion
durante los siguientes 9 meses se les evalué en intervalos de

3 meses para observar la continuidad o recuperacion del efecto.
Las disminuciones mas importantes se observaron entre el primery
segundo trimestre de estimulacion. La excepcion mas relevante
fue la alteracion de la voz. Durante el primer trimestre, 135 de

209 sujetos (65 %) registraron alteracion de la voz. De estos

135 sujetos, 90 siguieron registrando la alteracion durante el cuarto
trimestre de estimulacion. Consulte la Tabla 30.
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Tabla 30. Duracion de los efectos tempranos
relacionados con la estimulaciéon durante 1
ano (estudio D-02)

VNS Therapy (N=209)

N que
notificaron N (%) que siguieron notificando
Efecto .
efectos durante los trimestres
durante o 2
los primeros siguientes
3 meses'!

Terml_no 0 a3 meses |3 a6 meses|6a9 meses|9a12 meses

preferido
Alteracion de la 135 115 (85 %) | 101 (75 %) 90 (67 %)
vVOoz
Aumento de la tos 55 18 (33 %) 15 (27 %) 11 (20 %)
Dolor cervical 38 17 (45 %) 19 (50 %) 16 (42 %)
Disnea 35 22 (63 %) 18 (51 %) 16 (46 %)
Disfagia 31 16 (52 %) 10 (32 %) 6 (19 %)
Parestesia 26 12 (46 %) 6 (23 %) 4 (15 %)
Laringismo 23 13 (57 %) 9 (39 %) 5 (22 %)
Faringitis 14 3 (21 %) 2 (14 %) 2 (14 %)
N&useas 13 3 (23 %) 1(8 %) 2 (15 %)

1Las entradas son el nimero de sujetos que experimentaron efectos adversos entre la
implantacion y los 3 meses.

2Numero de sujetos que sigui6 experimentando el mismo efecto adverso entre los 3y 6
meses, los 6 y 9 meses y los 9y 12 meses.

Nota: Los sujetos se registraron solo una vez en cada término preferido e intervalo de
tiempo.

9.1.6. Gravedad de los efectos adversos

Los investigadores clasificaron los efectos adversos como leve,
moderado o grave segun las definiciones del protocolo: los efectos
leves son transitorios y faciles de tolerar por el sujeto; los efectos
moderados provocan molestias e interrupcion de las actividades
habituales; los efectos graves provocan una interferencia
considerable con las actividades habituales del sujeto.

La mayoria de los efectos adversos del estudio de viabilidad (D-01)
y del estudio crucial (D-02) fueron leves o moderados. Como el
estudio crucial (D-02) incluyé un grupo control de intervencion
simulada, se realizaron mas analisis de clasificacion de la
gravedad. Después de 3 meses de tratamiento, habia 280 (43 %)
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efectos adversos categorizados como leves, 293 (45 %) como
moderados y 73 (11 %) como graves en el grupo control de
intervencion simulada. El grupo activo de VNS Therapy tuvo

360 (47 %) efectos adversos categorizados como leves, 349 (45 %)
como moderados y 61 (8 %) como graves.

9.1.7. indices de continuidad de VNS Therapy

De los 295 sujetos a los que se realiz6 el implante durante el
estudio de viabilidad (D-01) y el crucial (D-02), 270 sujetos (92 %)
continuaron recibiendo VNS Therapy 12 meses y 242 sujetos

(82 %) continuaron recibiendo VNS Therapy 24 meses. Esto se
puede comparar con los indices de continuidad del 95 % y el 83 %,
respectivamente, a los 12 y 24 meses en los sujetos implantados
en las pruebas aprobadas previamente de epilepsia.

9.2. Estudios clinicos: efectividad

9.2.1. Estudio de viabilidad (D-01)

La medida principal de efectividad en el estudio de viabilidad (D-01)
abierto fue el porcentaje de sujetos que respondio (por respuesta
se entiende un 50 % o mas de mejoria en la puntuacion HRSDog).
De los 59 sujetos con datos evaluables, el 18 (31 %) respondié con
la salida del estudio exhaustivo, lo que sucedié 12 semanas
después de la implantacion. La observacion de los sujetos
continud. Después de 1 afio de VNS Therapy complementaria,
respondieron 25 de 55 sujetos (45 %), y después de 2 afios, 18 de
42 (43 %). Después de 1y 2 afios de tratamiento, el 27 % y el 21 %
de los sujetos, respectivamente, presentd remisiones (definidas
con puntuaciones en HRSD,g de 10 o menos. Otras medidas de
sintomas depresivos (CGIl, MADRS, BDI, IDS-SR) y de calidad de
vida (MOS-36) ratificaron las puntuaciones de HRSDog.

9.2.2. Estudio crucial (D-02)

El estudio crucial (D-02) de VNS Therapy consté de una fase
aguda y de una fase a largo plazo para recopilar datos
concernientes a la seguridad y eficacia de VNS Therapy como
tratamiento complementario para personas con depresién
resistente al tratamiento de tipo recurrente o crénica.

9.2.2.1. Estudio crucial D-02, fase aguda

La fase aguda fue un estudio multicentro de 12 semanas (después
de la implantacion), de doble ciego, aleatorio y de control de
tratamiento e intervencién simulada en grupo paralelo. Los sujetos
se asignaron aleatoriamente al grupo de tratamiento (estimulacion)
o al grupo control (intervencién simulada) y se compararon los
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resultados de estos dos grupos. Se implanté el generador de
impulsos de VNS Therapy y la derivacion VNS Therapy en todos
los sujetos de los dos grupos que cumplian los criterios necesarios
para la participacion en el estudio. El sistema VNS Therapy
permanecio en OFF (apagado) durante 2 semanas después de la
implantacién para permitir la recuperacion tras la cirugia. La
mayoria de los sujetos del estudio crucial (D-02) estaba bajo
tratamiento con uno o varios farmacos antidepresivos al inscribirse
en el estudio. Las medicaciones se mantuvieron constantes en las
dosis de la linea basal previa al implante durante toda la fase
aguda para los grupos de tratamiento y de control de intervencion
simulada.

Grupo de control de intervencién simulada: los sujetos del
grupo de control de intervencion simulada recibieron el mismo
tratamiento que los del grupo de tratamiento, con la diferencia de
que la corriente de salida del dispositivo permaneci6 a 0,0 mA para
no suministrar estimulacién durante la fase aguda.

Grupo de tratamiento: dos semanas después del implante, se
inicié la estimulacion en el grupo de tratamiento. Durante las

2 semanas siguientes, los parametros se ajustaron segun la
tolerancia de los sujetos; a continuacién, permanecieron
constantes durante el resto de la fase aguda (8 semanas).

Se permitieron disminuciones en los parametros de estimulacién
para adecuarlos a la tolerancia de los sujetos.

9.2.3. Estudio crucial (D-02), fase a largo plazo

Todos los sujetos del estudio crucial (D-02) que completaron la fase
aguda cumplian los criterios necesarios para continuar en la fase
de extension a largo plazo, durante la que todos los sujetos
recibieron VNS Therapy activa. Durante las 10 primeras semanas
de la fase de extension, los sujetos del grupo de control de
intervencion simulada (también llamado grupo de tratamiento
retrasado en la fase a largo plazo) recibieron ajustes de los
parametros de estimulacion. Las visitas y evaluaciones clinicas
semanales o quincenales fueron idénticas a las que experimenté el
grupo de tratamiento durante la fase aguda. Aparte de eso, el
protocolo especificaba visitas clinicas mensuales para ambos
grupos durante los 12 meses de VNS Therapy activa. Durante este
periodo se realizaron varias evaluaciones, entre las que se
incluyeron las escalas para depresion. Durante la fase de extensién
a largo plazo, los programadores del lugar donde se desarroll6 la
investigacion estaban autorizados para ajustar los parametros de
estimulacion segun las indicaciones clinicas. Asimismo, se podian
prescribir, eliminar o ajustar tratamientos antidepresivos
concomitantes segun las indicaciones clinicas.
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9.2.3.1. Evaluaciones comparativas

Los resultados de un estudio (D-04) comparativo no aleatorio se
compararon con los resultados a largo plazo del estudio D-02. D-04
fue un estudio observacional, prospectivo y a largo plazo para
recopilar datos relativos al modelo de atencidn para la depresion
recurrente o cronica resistente al tratamiento en personas que
experimentaban un episodio depresivo grave en el momento de la
admision. Los resultados clinicos (evaluaciones de la depresion)

y de calidad de vida se evaluaron en la linea basal alos 3,6, 9y
12 meses.

9.2.3.1.1. Terapias concomitantes

Los sujetos inscritos en el estudio comparativo (D-04) cumplian los
mismos criterios de inscripcion en cuanto a cronicidad y recurrencia
de la depresion, tratamientos anteriores sin éxito y gravedad de la
depresién que los sujetos del estudio crucial (D-02). Como la
naturaleza del estudio fue observacional, el protocolo no
especificaba las terapias para el tratamiento de la depresion; en su
lugar, el médico que controlaba la depresion de los sujetos del
estudid selecciond la terapia segun valoracién clinica. Por lo tanto,
la terapia antidepresiva del estudio comparativo (D-04) incluia el
tratamiento “modelo de atencion” (también llamado “tratamiento
convencional”). La gama completa de opciones de tratamiento
disponibles para los sujetos del estudio comparativo (D-04) también
estuvo disponible para los sujetos del estudio crucial (D-02) como
tratamiento concomitante a VNS Therapy. De esta manera, los
sujetos de la extension crucial (D-02) a largo plazo y del estudio
comparativo (D-04) recibieron el tratamiento modelo de atencion;
sin embargo, solo los sujetos del estudio crucial (D-02) recibieron la
VNS Therapy.

9.2.3.1.2. Comparacion de las poblaciones de los estudios
D-02 y D-04

El estudio comparativo (D-04) se llevd a cabo en 13 lugares de
investigacion, en los que 12 de ellos eran también lugares del
estudio crucial (D-02). Las similitudes entre los lugares de estudio y
los criterios clave de inclusion proporcionaron una base para
considerar que las caracteristicas del trastorno y las caracteristicas
demogréficas de los dos grupos serian comparables, lo que se
confirmé por los resultados de los analisis dirigidos a examinar la
posibilidad de comparacion. Los sujetos de D-04 proporcionaron un
grupo de comparacién para los sujetos del estudio crucial (D-02) a
los 12 meses. Consulte la Tabla 31.
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Tabla 31. Descripcion de los sujetos en los estudios
crucial (D-02) y comparativo (D-04)
. o D-02 D-04
Parametro Estadistico (N=205) (N=124)
Edad (afios) Media 46,3 455
Varén N (%) 74(36) 39(31)
Hembra N (%) 131(64) 85(69)
Caucasico N (%) 198(97) 111(90)*
Afroamericano N (%) 3(1) 5(4)
Hispano N (%) 3(1) 2(2)
Unipolar N (%) 185(90) 109(88)
Bipolar N (%) 20(10) 15(12)
Recurrente N (%) 161(87) 93(85)
Episodio unico N (%) 24(13) 16(15)
Longitud del MDE actual Media (D.S.) 49,9(52,1) 68,6(91,5)
(mes)
# Pruebas fallidas en el Media (D.S.) 3,5(1,3) 3,5(1,3)
MDE actual
Vida util de la ECT N (%) 108(53 %) 32(26 %)*
recibida
ECT recibida, MDE actual N (%) 72(35 %) 15(12 %)*
Duracion de la Media (D.S.) 25,5(11,9) 25,8(13,2)
enfermedad (afios)
Episodios de depresion a
lo largo del ciclo vital*
0-2 N (%) 50(24) 31(25)
3-5 N (%) 69(34) 36(29)
6-10 N (%) 56(27) 18(15)
>10 N (%) 19(9) 32(26)
Sin intentos de suicidio a N (%) 140(68) 80(65)
lo largo del ciclo vital
Tratamiento inductor de N (%) 16(8) 6(5)
(hipo)mania
Hospitalizaciones por Media (D.S.) 2,7(5,4) 2,1(2,9)
depresion
Tratamiento con ECT en N (%) 54(26) 19(15)

los 2 afios anteriores

* P <0,05
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Esta comparacién analizé las poblaciones evaluables de

205 sujetos con VNS Therapy complementaria (D-02) y 124 sujetos
con el modelo de atencion convencional (D-04). Todos los grupos
coincidian, con caracteristicas demograficas, psiquiatricas e
historiales de tratamiento de trastorno del humor parecidos. Las
Unicas diferencias significativas entre los grupos fueron el historial
de terapia electroconvulsiva previo (con mas casos de uso de
terapia electroconvulsiva en el grupo D-02) y el numero de
episodios de depresion a lo largo del ciclo vital (con un porcentaje
mayor en el grupo D-04, donde se registraron >10 episodios a lo
largo del ciclo vital). Estas diferencias se manejaron con el analisis
de la eficacia mediante el uso de un ajuste de propension.

9.24. Analisis de datos: estudios D-02 y D-04
9.2.4.1. Estudio crucial (D-02)

La variable de eficacia principal para las fases aguda y a largo
plazo del estudio crucial (D-02) fue el elemento 24 de la Escala
Hamilton para depresion (HRSD,4). Para el analisis de la fase

aguda, el indice de respuesta a HRSD,, (porcentaje de sujetos con

una mejora de = 50 % a partir de la linea basal y hasta los tres
meses, salida de la fase aguda) se comparé entre los grupos de
tratamiento y de control de intervencion simulada. Para la fase a
largo plazo, se utilizé un modelo de regresion lineal para evaluar los
cambios en las puntuaciones de corte de HRSD,,4. Los andlisis de

eficacia secundarios que se incluyeron tanto en las comparaciones
de los grupos como en los grupos fueron: 1) el inventario de
sintomatologia de depresiva (autoevaluacion) (IDS-SR, del inglés
Inventory of Depressive Symptomatology-Self Report), 2)
impresiones globales clinicas (CGl, del inglés Clinical Global
Impressions), 3) escala de indice de depresion Montgomery-
Asberg (MADRS, del inglés Montgomery-Asberg Depression
Rating Scale) y 4) cuestionario de salud breve de 36 elementos de
resultados médicos (MOS SF-36, del inglés Medical Outcome
Survey 36-ltem Short Form Health Survey).

9.2.4.2. Estudio comparativo (D-04)

La variable de eficacia principal para el analisis comparativo de
D-02 y D-04 fue el IDS-SR (puntuaciones de corte). Las multiples
evaluaciones con el IDS-SR permitieron el uso de un modelo de
regresion lineal para el analisis. La puntuacion de HRSDy,4 se
utiliz6 como una variable de evaluacién secundaria para analizar
las diferencias en los indices de respuesta y los cambios en la
puntuacion de corte entre los sujetos de los estudios crucial (D-02)
y comparativo (D-04). A los sujetos del estudio comparativo (D-04)
se les evalu6 con el HRSD,4 solo en la linea basal y a los

12 meses.

177



Informacién sobre la depresion
75-0000-1007/0 (Spanish)

Los analisis secundarios incluyeron el cambio del promedio del
IDS-SR, la respuesta del IDS-SR, la remision del IDS-SR, la
respuesta mantenida del IDS-SR y la remision del HRSD,4. Otros

analisis secundarios incluyeron la respuesta de CGI.

9.2.4.3. Puntuaciones de propension

Las puntuaciones de propension se calcularon para los grupos del
estudio crucial (D-02) y del estudio comparativo (D-04) y se
utilizaron en el analisis de regresion lineal para centrar el impacto
potencial de las diferencias de la linea basal sobre las diferencias
en los resultados de los dos grupos. Las puntuaciones de
propension proporcionaron un resumen escalar de la informacion
de covarianza (es decir, edad, numero de episodios depresivos
anteriores, etc.). No estuvieron limitadas por las restricciones de los
métodos tradicionales de ajuste, que solo permiten el uso de un
numero limitado de elementos covariables para el ajuste.

9.2.4.4. Indice de respuesta

La respuesta se definié de manera prospectiva como una mejora
de = 50 % a partir de la linea basal de las evaluaciones a través de
IDS-SR, HRSDy4 y MADRS y como una puntuacion mejorada o
muy mejorada en la evaluacion de la mejora mediante CGI. La
remision (respuesta completa) se definié de manera prospectiva
como una puntuacién en HRSD,4 de < 9, una puntuacion en
MADRS de < 10, o bien una puntuacién en el IDS-SR de < 14.

Todos los analisis estadisticos se realizaron mediante la versién 8.2
actualizada del sistema SAS. Todas las pruebas estadisticas fueron
de dos colas y se realizaron a un nivel de significancia de 0,050. No
se realizaron ajustes para medidas de resultados multiples.
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Figura 38. Estudio crucial, fase a largo plazo

Diagrama de flujos: estudio crucial, fase a largo plazo

235 sujetos aleatorios/implantados

233 sujetos entraron a formar parte de la
fase a largo plazo

205 sujetos incluidos en el andlisis de

eficacia*
|
| 1
110 sujetos en el grupo 95 sujetos en el grupo control
de tratamiento en fase en fase aguda (grupo de
aguda tratamiento retrasado)
103 sujetos completaron 74 sujetos completaron
los 12 meses los 12 meses

*28 sujetos no estaban cualificados para el analisis de eficacia:
- 21 sujetos del grupo de control de intervencion simulada no obtuvieron la
puntuacion requerida en HRSD,4 de = 18 en la salida de la fase aguda

- 4 sujetos no tuvieron evaluaciones de eficacia en la fase a largo plazo
- 3 sujetos no cumplieron los criterios de continuidad para la fase aguda

9.2.5. Resultados: estudio crucial (D-02)

La Figura 38 representa un diagrama de flujos de los sujetos desde
la fase aguda hasta la fase a largo plazo del estudio crucial (D-02).
La informacién que describe a los sujetos de los estudios crucial
(D-02) y comparativo (D-04) se presenta en la Tabla 31.

9.2.5.1. Resultados: fase aguda, estudio crucial (D-02)

En la medida de eficacia principal, indice de respuesta a HRSD,g4,
(porcentaje de sujetos que consiguié una mejora de 250 % en la
puntuacion total de HRSD,4 a partir de la linea basal y hasta la
salida de la fase aguda), el 15 % del grupo de tratamiento y el 10 %
del grupo de control de intervencién simulada fueron pacientes con
respuesta favorable (p=0,238). Los analisis que utilizaron un
parametro de eficacia secundario, IDS-SR, no mostraron una
ventaja estadisticamente significativa para VNS Therapy respecto
al tratamiento de intervencion simulada: 17 % de respuesta frente a
7 % de respuesta (p = 0,032) obtenido a través del método del
ultimo valor obtenido (LOCF).
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9.2.5.2. Resultados: fase a largo plazo, estudio crucial
(D-02)

Durante la VNS Therapy complementaria a largo plazo, los sujetos
del D-02 mostraron una mejora significativa clinica y
estadisticamente. El analisis principal mostré una mejora
estadisticamente significativa a partir de la linea basal en las
puntuaciones de HRSD,, promediadas a lo largo de los 12 meses

(p<0,001). Ademas, se mostré relevancia clinica, a través de
HRSD,y4, IDS-SR, MADRS y CGl (en la Figura 39 y la Figura 40 se
muestra la poblacion evaluable, y en la Tabla 32 la poblacion que
completo los 12 meses).

Figura 39. Resultados trimestrales de pacientes con
respuesta favorable de los sujetos
evaluables del D-02

35%

1
&8

%
30 %

N>
5
==

0 ORRRRRRRRRRERERRERVRVOLIIO A

25% 3 meses

O 6 meses

=

20 %
B 9 meses

15 %7 — 12 meses

B 24 meses
10 %

Porcentaje de pacientes

5%

0% T
Paciente con Paciente con Paciente con
respuesta favorable respuesta favorable respuesta favorable
alDS-SR a HRSD24 a MADRS

Este grafico registra la en cada | ionyen

cada visita.

La cantidad de sujetos evaluables en cada uno de los analisis
anteriores es la siguiente:

Mes IDSSR HRSD MADRS
3 203 205 205
6 192 197 197
9 185 186 196
12 180 181 181
24 157 157 N/A
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Figura 40. Resultados trimestrales de pacientes
remitentes de los sujetos evaluables

del D-02
35 %
309
25 % 3 meses
o 2% [ 6 meses
20 % N H 9 meses

17%17 %
q 12 meses

o
5% M 24 meses
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0%

- " T "
Paciente con Paciente con

respuesta favorable respuesta favorable respuestafavorable
alDS-SR a HRSD24 a MADRS
Este grafico registra la poblacié en cada luacién y en
cada visita.

La cantidad de sujetos evaluables en cada uno de los analisis
anteriores es la siguiente:

Mes IDSSR HRSD MADRS
3 203 205 205
6 192 197 197
9 185 186 196
12 180 181 181
24 157 157 N/A
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Tabla 32.

Pacientes con respuesta favorable,

pacientes remitentes y cambio de porcentaje
del estudio crucial (D-02) para la poblacién
que completd los 12 meses del estudio

HRSD,,? IDS-SRP MADRS®
Visita a los Visita a los Visita a los
12 meses 12 meses 12 meses

Pacientes con respuesta
favorable: N(%)

Tratamiento

34/103 (33 %)?

25/102 (25 %)

34/103 (33 %)2

Tratamiento retrasado

18/71 (25 %)

13/71 (18 %)

22/71 (31 %)’

Todos los sujetos que
completaron los 12 meses

52/1742 (30 %)3

38/173 (22 %)"

56/174 (32 %)°

Pacientes
remitentes:N(%)

Tratamiento

19/103 (18 %)?

16/102 (16 %)’

25/103 (24 %)?

Tratamiento retrasado

10/71 (14 %)

10/71 (14 %)

16/71 (23 %)’

Todos los sujetos que
completaron los 12 meses

29174 (17 %)?

26/173 (15 %)?

41/174 (24 %)3

Cambio de porcentaje medio respecto a

la linea basal

Tratamiento 31,9%3 278%3 329%°
Tratamiento retrasado 26,5 %3 17,3 %3 26,3%3
Todos los sujetos que 297 %3 235%3 30,2 %3

completaron los 12 meses

1 p<0,05; 2 p<0,01; 3 p<0,001; los pacientes con respuesta favorable y los remitentes
utilizaron el test de McNemar realizando una comparacion con los 3 meses; el
cambio de porcentaje utilizé la prueba t pareada (cambio respecto a la linea basal

anterior a la estimulacion).

8 Tres de los sujetos no tuvieron evaluaciones a los 12 meses en HRSD,4. (Tampoco
tuvieron evaluaciones a los 11 meses.)

b Uno de los sujetos no tuvo una evaluacién con IDS-SR en la linea basal y algunos
otros sujetos no tuvieron evaluaciones a los 12 meses, lo que afecta al N variable
en la comparacion de HRSD,,4 con los datos de IDS-SR.

¢ Dos sujetos del tratamiento retrasado no tuvieron evaluaciones con MADRS a los

12 meses.
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9.2.5.3. Evaluacion de calidad de vida

La mejora de la depresién observada entre los sujetos de la fase a
largo plazo del estudio crucial (D-02) se ratificé por una calidad de
vida mejorada medida a través de MOS SF-36. Se observo una
mejora significativa en varias de las subescalas de MOS SF-36:
vitalidad, funcionamiento social, rol funcional; salud mental y
emocional (p<0,01).

9.2.6. Resultados: comparacion de los estudios D-02
y D-04

El estudio D-04 present6 un grupo de control de sujetos enfermos
similares que recibieron terapias de modelos de atencion
convencionales durante 12 meses, pero a los que no se les
implanté el dispositivo VNS Therapy. Consulte Tabla 31.

9.2.6.1. Resultado de eficacia principal

Los analisis principales y secundarios comparativos de los sujetos
tratados mediante VNS Therapy, junto con un modelo de atencion
convencional, (crucial, D-02) y los sujetos tratados solo con un
modelo de atencion convencional (comparativo, D-04) mostraron
que la aplicacién de VNS Therapy complementaria produjo una
mayor mejora estadisticamente significativa en los sintomas
depresivos durante 1 afo de tratamiento. El analisis de eficacia
principal, un analisis de regresion lineal de medidas repetidas de
IDS-SR durante 1 afo, mostré una diferencia estadisticamente
significativa (p<0,001 evaluable; p<0,001 con objeto de tratar)
favorable a la VNS Therapy complementaria (consulte la

Figura 41).
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Figura 41. Comparacion de las puntuaciones de IDS-SR
de los sujetos de los estudios crucial (D-02)
y comparativo (D-04) por trimestre (analisis
de regresion lineal de medidas repetidas),
poblacion evaluable

45
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Puntuaciones de IDS-SR medias
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&
I

—_—

o D-04

J = D-02

| _— ]
30
Linea basal 3 meses 6 meses 9 meses 12 meses
Linea 3 meses | 6 meses | 9 meses | 12 meses
basal
Puntuaciones 43,0 38,1 37,5 37,3 38,5
medias del D-04 (N=124) | (N=120) | (N=119) | (N=116) (N=112)
Puntuaciones 43,0 36,9 35,1 33,7 33,7
medias del D-02 (N=201) | (N=200) | (N=195) | (N=183) (N=177)
Diferencia media 0 -1,2 2,4 -3,6 —-4.8
prevista
Diferencia media -0,9 —4.,6 —4.1 -5,0 —6,6
real

9.2.6.2. Analisis secundarios

Asimismo, los siguientes analisis secundarios fueron
estadisticamente significativos y mostraron una mejora de los

sintomas depresivos con la VNS Therapy complementaria que solo
con el modelo de atencion convencional después de 12 meses de
terapia. Consulte la Figura 42 y la Figura 43.
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Figura 42. Analisis secundarios: resultados
categoricos a los 12 meses (analisis
observado evaluable)
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Figura 43. Analisis secundarios: resultados
categoricos de CGl-l a los 12 meses
(analisis observado evaluable)
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9.2.7. Beneficio clinico a lo largo del tiempo

Para analizar si estos sujetos estaban obteniendo algun beneficio
que no se reflejase completamente en los indices de respuesta, se
asignaron a categorias segun el beneficio clinico. El beneficio
clinico se definié de manera prospectiva como excepcional
(mejora de 2 75 % en HRSDy4), muy significativo (50 % a <75 %),
significativo (25 % a <50 %), minimo (0 % a <25 %) y empeorado
(menos de 0 %). Esta escala es coherente con los estudios de
muchas enfermedades cronicas que definen una mejora menor

al 50 % como respuesta clinicamente significativa (p. €j.,
esquizofrenia, trastorno obsesivo compulsivo).
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Como se muestra en la Figura 44, el beneficio clinico aumenté a lo
largo del tiempo. El porcentaje de sujetos que experimento al
menos un beneficio clinico significativo a los 12 meses fue
significativo comparado al de aquellos que experimentaron un
beneficio parecido después de tres meses (test de Stuart-Maxwell,
p<0,001).

Figura 44. Beneficio clinico después de 3,12y
24 meses; poblacién evaluable del D-02;
HRSD,,
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Entre estos sujetos que experimentaron al menos un beneficio
clinico significativo después de 12 meses de VNS Therapy
complementaria se incluyen sujetos que mantuvieron un beneficio
significativo o mayor durante 3 meses y aquellos que obtuvieron un
beneficio minimo o ningun beneficio a los 3 meses pero que
acumularon un beneficio significativo después de 12 meses. De los
56 sujetos que obtuvieron al menos un beneficio significativo a los
3 meses, 41 sujetos (73 %) mantuvieron al menos el beneficio
significativo a los 12 meses y 34 (61 %) de estos mismos 56
sujetos tuvieron al menos el mismo nivel de beneficio clinico
después de 12 meses de VNS Therapy complementaria que a los 3
meses. De los 118 sujetos que experimentaron un beneficio clinico
entre minimo y peor después de 3 meses de VNS Therapy
complementaria, 56 sujetos (47 %) tuvieron al menos un beneficio
significativo después de 12 meses de VNS Therapy
complementaria.

La mayoria de sujetos evaluables (56 %) que recibio tratamiento
con VNS Therapy complementaria experimentoé al menos un
beneficio clinico significativo después de 12 meses de tratamiento.
Después de 24 meses de VNS Therapy, el 57 % de los sujetos
evaluables experimentd al menos un beneficio clinico significativo.
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9.2.8. Mantenimiento de la respuesta (datos a los
2 anos)

Para el estudio D-02 se realizé un analisis de los sujetos con una
reduccion inicial de >50 % en la puntuacién en la Escala Hamilton
para depresion en la visita denominada “temprana” (a los 3 meses
0 a los 12 meses) y que mas adelante mantuvieron al menos una
reducciéon de >40 % en una visita posterior (1 0 2 afios).

A continuacién se muestran los datos en el grafico de barras
(Figura 45), donde cada barra muestra el porcentaje de sujetos que
mantuvieron una respuesta temprana en la ultima observacion.

Figura 45. Mantenimiento de la respuesta a la
VNS Therapy complementaria (% de
pacientes con respuesta favorable en
HRSD,, que mantuvieron dicha respuesta
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alos 3 meses, a los 3 meses, alos 12 meses,
1 afo después 2 aiios después 2 afios después
n=30 n=30 n=54

Cuando se utilizaron los datos del IDS en lugar de los datos de

la Escala Hamilton para depresion, se observaron resultados
similares (el 61 % de los pacientes que presentoé respuesta
favorable a los 3 meses también presenté dicha respuesta a los
12 meses; el 57 % de los pacientes con respuesta favorable a los
3 meses también presenté dicha respuesta a los 24 meses; y el
85 % de los pacientes que presenté respuesta favorable a los

12 meses también presenté dicha respuesta a los 24 meses).

Por el contrario, ningun paciente con respuesta favorable del D-04
mantuvo dicha respuesta a los 12 meses de observacion.
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9.2.9. Tratamientos antidepresivos de modelo de
atencion estandar durante la fase a largo plazo
del estudio D-02 y durante el estudio D-04

9.2.9.1. Terapia electroconvulsiva

El uso de terapia electroconvulsiva fue similar entre los sujetos del
estudio crucial (D-02) y el comparativo (D-04) (7 % y 6 %,
respectivamente) durante el primer afo de observacion.

9.2.9.2. Respuesta a farmacos antidepresivos

El uso de farmacos antidepresivos fue significativamente mayor
entre los sujetos del estudio crucial (D-02) que no fueron pacientes
con respuesta favorable y los sujetos del estudio comparativo
(D-04) en general que en los sujetos del estudio crucial (D-02) que
consiguieron una respuesta favorable (p<001). Alo largo de los

12 meses, el 77 % de los pacientes que no obtuvo respuesta
favorable en el estudio crucial (D-02) y el 81 % de todos los sujetos
del estudio comparativo (D-04) aumentaron su tratamiento
antidepresivo o la dosis antidepresiva existente en uno o mas
niveles segun la clasificacion de resistencia a antidepresivos
(ARRY). Por el contrario, solo el 56 % de los sujetos del estudio
crucial (D-02) con respuesta favorable a la VNS Therapy incorporé
un nuevo tratamiento antidepresivo o aumenté la dosis del
antidepresivo existente en uno o mas niveles segun la clasificacién
de resistencia a antidepresivos (ARR).

En el grupo evaluable a los 12 meses, 61 sujetos presentaron
respuesta favorable mientras que 144 no lo hicieron (N=205).
Segun los porcentajes, el doble de los pacientes con respuesta
favorable del estudio crucial (D-02) no presenté cambios en ARR,
0 bien elimind o disminuy6 la medicacion, al menos en un nivel de
ARR, o no tomdé medicacién, en comparacién con los pacientes sin
respuesta favorable (44 % frente a 23 %, respectivamente).

9.2.9.3. Analisis censurados sobre la medicacion

Se realizaron mas analisis censurados sobre la medicacion
mediante los métodos de regresion lineal de medidas repetidas de
D-02 y de D-02 frente a D-04, para evaluar con mayor detalle el
efecto potencial de los cambios en la medicacion. Este enfoque de
censura utilizé un paradigma de omisién de datos para calcular los
resultados del D-02 que se habrian observado en el grupo D-02
bajo condiciones sin cambios intercalados en la medicacion.

El enfoque censura las puntuaciones del IDS-SR del D-02 a partir
del punto en que un sujeto tuvo un aumento significativo de la
medicacién (aumento en ARR) o del tratamiento de terapia
electroconvulsiva, asi la ultima puntuacion previa a la censura se
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mantiene y se utiliza para los periodos de evaluacion posteriores.
La censura tuvo el efecto de truncar los beneficios del tratamiento
de VNS Therapy desde los 12 meses hasta un promedio de

7 meses. En el analisis censurado del D-02, el cambio promedio en
HRSD,, a partir de la linea basal fue de -0,25 puntos mensuales en

la regresion lineal de medidas repetidas (p<0,001).

La comparacién de la regresion lineal de medidas repetidas del
D-02 censurado frente a las puntuaciones de IDS-SR del D-04 fue
una comparacion asimétrica del grupo tratado con VNS durante

7 meses, sin cambios respecto a los tratamientos de la linea basal,
frente al grupo D-04 tratado durante 12 meses completos con
tratamientos de modelos de atencion ilimitados (no se censuraron
datos del D-04). Los resultados del analisis censurado se
aproximaron a la significacion estadistica de la comparacién del
grupo D-02 con el grupo D-04 (p = 0,052; 95 % CI -0,37; 0,00) de
la poblacién evaluable, pero sin alcanzarla.

9.2.10. Bibliografia

Existe bibliografia sobre estudios de animales, clinicos y de
mecanismos de accién disponible en Cyberonics que puede
solicitar.

9.3. Directrices del seguimiento de pacientes

Durante las primeras semanas tras la implantacion, el paciente
debe someterse a revision para confirmar la curacion de la herida y
el funcionamiento correcto del generador de impulsos. La corriente
de salida del generador de impulsos para la estimulacion
programada y con iman deben ser de 0,0 mA durante los primeros
14 dias tras el implante.

El sistema VNS Therapy es una terapia complementaria para las
medicaciones antidepresivas existentes (antes de la implantacion
del dispositivo). Cyberonics recomienda encarecidamente a los
médicos mantener estable toda la medicacion antidepresiva
durante los tres primeros meses de la estimulacion antes de
proceder a reducir o modificar la medicacion del paciente.

Durante la programacién inicial, la corriente de salida debe estar
programada para empezar en parametros nominales (0 mA) y, a
continuacion, aumentar lentamente en incrementos de 0,25 mA
hasta que el paciente sienta la estimulacion a un nivel comodo.

A los pacientes que reciban un generador de impulsos de
reemplazo también se les debe aplicar inicialmente los parametros
nominales, con incrementos de 0,25 mA para permitir la nueva
adecuacion del paciente.
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En cada visita al paciente, se debe realizar una interrogacion del
generador de impulsos mediante la versién apropiada del software
de programacion de VNS Therapy. Después de volver a programar
y/o realizar las pruebas de diagnéstico, los datos se deben imprimir
y archivar. Estos datos se pueden utilizar para compararlos con los
propios registros del paciente con el fin de evaluar el sistema

VNS Therapy, confirmar el funcionamiento correcto del sistema
VNS Therapy y evaluar la necesidad de reprogramacion.

La corriente de salida media utilizada durante los estudios clinicos
fue de 1,0 mA. Otros ajustes del tratamiento estandar fueron 20 Hz,
duracién del impulso de 500 us, tiempo ON de 30 s y cinco minutos
de tiempo OFF. No existen datos para comprobar que estos
parametros son 6ptimos.

En estos momentos no existe correlacion probada entre la
corriente de salida alta (mA) y la eficacia del dispositivo, ni
existe un nivel de tratamiento estandar que haya que conseguir
durante la subida en el tratamiento. El tratamiento del sistema
VNS Therapy no debe resultar incbmodo, ni causar molestias como
efectos secundarios. Tras el ultimo ajuste de estimulacién, observe
al paciente durante al menos 30 minutos para asegurarse de su
comodidad con la estimulacién programada.

Aunque Cyberonics recomienda ajustar la corriente de salida segun
sea necesario, no existen datos controlados por el momento que
indiquen que los niveles altos de corriente estan asociados a una
mejor eficacia. A los pacientes con una depresion bien controlada
durante el seguimiento no se les debe modificar los ajustes a
menos que experimenten efectos secundarios molestos.

El médico debe determinar un plan de seguimiento posterior y la
naturaleza de cada revision de acuerdo con la respuesta del
paciente y la tolerancia del implante. En todo caso, el seguimiento
se debe realizar segun las practicas médicas habituales para los
pacientes con depresion.

En el caso de que se registren efectos adversos, el médico siempre
debe intentar reducir la corriente de salida (mA) como medio para
eliminar o reducir la gravedad de un efecto. Asimismo, el médico
debe proporcionar instrucciones a los pacientes o cuidadores
acerca de la aplicacion del Iman para apagar el generador de
impulsos (corriente de salida de 0 mA), en caso de que un efecto
adverso se vuelva intolerable.
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9.4. Personalizacion del tratamiento

Se debe iniciar la aplicacion de la estimulacién en los pacientes con
un ajuste de salida de corriente bajo (0,25 mA) y se debe aumentar
la corriente gradualmente para permitir la habituacion a la
estimulacion. Para la comodidad del paciente, la corriente de salida
debe aumentar en incrementos de 0,25 mA hasta alcanzar un nivel
de tolerancia cémodo. El médico podra advertir que ciertos
pacientes se acostumbran a niveles de estimulacion tras un cierto
tiempo por lo que, en caso necesario, se permite un mayor
aumento (en incrementos de 0,25 mA) de la corriente de salida.

La Tabla 33 muestra los parametros de estimulacién registrados a
los 12 meses de VNS Therapy en el estudio crucial (D-02).

Tabla 33.

Parametros de estimulacion a los 12 meses

de VNS Therapy en el estudio crucial (D-02)

Parametros de

Valor medio a los

estimulacion 12 meses Intervalo
Corriente de salida 1,0 0a225
Frecuencia 20 Hz 2a30Hz
Duracion del impulso 500 ps 130 a 750 ps
Tiempo de ACTIVIDAD 30s 7a60s
Tiempo de INACT. 5 min 0,3 a 180 min

La corriente de salida del Iman se debe ajustar en 0 mA.

9.5. Informacién de asesoramiento al paciente

En caso de que se produzcan efectos adversos desagradables,
estimulacion continda u otro fallo de funcionamiento, se debe
recomendar al paciente que sostenga o adhiera el Iman
directamente sobre el generador de impulsos implantado para
evitar una estimulacién adicional. Si el paciente o los cuidadores
consideran este procedimiento necesario, deben comunicarlo
inmediatamente al médico que dirige la terapia del paciente.
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10. INFORMACION SOBRE EPILEPSIA: ESTUDIOS CLIiNICOS

10.1. Estudios clinicos: seguridad

El sistema VNS Therapy se implanté en 454 pacientes que
participaron en cinco estudios clinicos donde se implantaron 611
dispositivos (en algunos pacientes se sustituyo el generador de
impulsos). En agosto de 1996, la exposicion total al sistema

VNS Therapy de estos 454 pacientes habia sido de 901 afos-
dispositivo. La exposicién individual de cada paciente alcanzaba un
promedio de 24 meses, con un intervalo de ocho dias cada

7,4 afos.

Un total de nueve pacientes murieron durante la realizacién de
estos cinco estudios. Un paciente murié debido a las siguientes
causas: purpura trombocitopénica trombatica, ahogamiento,
neumonia por aspiracién, neumonia e insuficiencia renal asociada
a la ingestion de drogas y alcohol. No se advirtié ninguna causa
aparente de muerte en los otros cuatro casos, lo que se podria
clasificar como muerte subita e inexplicable en casos de epilepsia
(MSEP). Los investigadores no atribuyeron ninguna de estas
muertes al sistema VNS Therapy.

10.1.1. Rendimiento del dispositivo

El sistema VNS Therapy funcioné segun las especificaciones. La
mayor parte de problemas del dispositivo se debieron a dificultades
de comunicacion que se resolvieron al cambiar la posicion o las
baterias de la sonda de programacion. Se produjo una alta
impedancia de la derivacion que requirio la sustitucién; se informo
de una rotura de la derivacion por fatiga en la bifurcacion del
electrodo. La mayoria de las quejas sobre los dispositivos se
resolvieron el mismo dia de la queja inicial.

10.1.2. Efectos adversos observados en los estudios

Entre los cinco ensayos clinicos se incluyeron dos ensayos ciegos
aleatorios de control activo (estudios E03 y E05), que incluian a
314 pacientes y la implantacion de 413 dispositivos, lo que suponia
una exposicion total al sistema VNS Therapy (incluido el
seguimiento a largo plazo) de 591 afos-dispositivo. Estos ensayos
forman la base de las tasas de efectos adversos observados. La
Tabla 34 contiene solamente una lista parcial de los efectos
adversos observados mas comunes y esperados asociados al
sistema VNS Therapy. El departamento de investigacion clinica de
Cyberonics dispone de una lista completa de los efectos adversos
observados por estudio.
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En la Tabla 34 se muestran los efectos adversos de estos estudios
durante la fase aleatoria (aproximadamente un periodo de
observacién de 14 semanas) y la fase aleatoria mas el seguimiento
a largo plazo (> 3 meses) en agosto de 1996. El efecto secundario
mas comun asociado a la estimulacion fue la ronquera (alteracion
de la voz), que, segun los ajustes del dispositivo, puede variar de
grave a apenas perceptible. Se observé que la ronquera se
produce principalmente durante el periodo de estimulacién activo.

Tabla 34. Efectos adversos observados

N=413 dispositivos en 314 pacientes, 152 pacientes en el grupo de tratamiento ALTO, 591
anos-dispositivo

Fase aleatoria, solo
ALTO,
N=152 pacientes

Fase aleatoria + seguimiento a largo plazo (> 3 meses)
N=314 pacientes, 591 anos-dispositivo

Numero % de Numero de EfeE:tosl Numero de % de
Efecto adverso (EA) de . N ano- . .
. «| pacientes’ | efectos . oo pacientes | pacientes
pacientes dispositivo
Efectos adversos
gravest
Relacionados con la 13 41 13 0,022 N/D N/D
cirugia
Relacionados con la 4 1,2 4 0,007 1 0,7
estimulacion
Efectos adversos no
graves
Alteracion de la voz 156 50 720 1,228 91 60
Aumento de la tos 129 41 456 0,772 57 38
Faringitis 84 27 182 0,308 36 24
Parestesia 87 28 377 0,638 32 21
Disnea 55 18 55 0,093 32 21
Dispepsia 36 12 98 0,166 22 15
Nauseas 59 19 154 0,261 21 14
Laringismo 10 3,2 30 0,051 9 59

Numero de pacientes que presentan el efecto al menos una vez.

1 Porcentaje de pacientes que presenta el efecto al menos una vez.

I Incluye infeccion, paralisis del nervio, hipoestesia, paralisis facial, paralisis de la cuerda vocal izquierda, paralisis
facial izquierda, paralisis del hemidiafragma izquierdo, lesiéon del nervio laringeo izquierdo recurrente, retencion de
orina y fiebre leve.
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10.1.2.1. Estado epiléptico

Resulta dificil obtener valoraciones validas de la incidencia del
estado epiléptico debido al tratamiento entre los pacientes tratados
con el sistema VNS Therapy, ya que no todos los investigadores
que participaron en los ensayos clinicos emplearon reglas idénticas
para la identificacion de casos. Al menos dos de los 441 pacientes
adultos presentaron episodios que podrian describirse
inequivocamente como “estado”. Ademas, se realizaron varios
informes sobre episodios de exacerbacion de crisis definidos de
forma variable (por ejemplo, grupos de crisis y subidas de crisis).

10.1.2.2. Efectos después del cese de la estimulacion

Se control6 la frecuencia de las crisis durante un periodo de entre
una y cuatro semanas después del cese de la estimulacion debido
al agotamiento de la bateria en 72 casos (68 pacientes) en el
estudio E03. De estos casos, 11 de los 72 (15 %) presentaban un
aumento superior al 25 % por encima de la referencia, y 42 de
los 72 (58 %) presentaban una disminucion superior al 25 % en la
tasa de crisis. La tasa de crisis aumentdé en mas de 1,5 veces la
desviacion estandar por encima de la referencia en un 10 % de los
casos (en comparaciéon con el 7 % esperado).

10.1.3. Posibles efectos adversos

Los efectos adversos observados durante los estudios clinicos que
se consideran estadisticamente significativos se muestran a

continuacion en orden alfabético:"
= Alteracion de la voz (ronquera)

= Ataxia (pérdida de la capacidad para coordinar movimientos
musculares)

= Aumento de la tos

= Disnea (dificultad al respirar, falta de aliento)
= Dispepsia (indigestion)

m  Dolor

m Faringitis (inflamacién de la faringe, garganta)
» Hipoestesia (trastorno del sentido del tacto)

= Infeccion

» Insomnio (incapacidad para dormir)

m Laringismo (espasmos de la garganta, laringe)

1 Los términos no especializados proporcionados se corresponden con los del manual
del paciente.
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Movimientos o calambres musculares asociados generalmente
a la estimulacién

Nauseas
Parestesia (picor de la piel)

Voémitos

Otros efectos adversos potenciales posiblemente asociados a la
cirugia o la estimulacion incluyen los siguientes, sin limitarse a
ellos:

Aspiracion (liquido en los pulmones)

Cambio de peso

Cambios en la frecuencia y el ritmo cardiacos
Cicatrizacion extrana en el lugar de la incision
Coagulacion sanguinea

Dano en los nervios o en la vasculatura del area quirurgica,
incluidas la arteria carétida y la vena yugular

Disfagia (dificultad al tragar)

Dolor cervical

Dolor de oido

Dolor dental

Dolor en el lugar de la incision

Dolor muscular

Empeoramiento del asma y la bronquitis
Estimulacion dolorosa o irregular

Fiebre leve

Formacién de tejido fibroso, bolsas de liquido
Hipo

Irritabilidad

Irritacion laringea (irritacion, dolor de garganta)
Lesion del nervio laringeo izquierdo recurrente
Lesién nerviosa

Mareos

Molestias estomacales

Movimiento o extrusion del dispositivo (generador de impulsos
o derivacioén)

Paralisis de la cuerda vocal izquierda

Pardlisis del hemidiafragma izquierdo
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m Paralisis del nervio vago

n Paralisis facial, paresia

»  Reacciodn cutanea, tisular

m  Reaccién por cuerpo extrafio a los implantes, incluso posible
formacion de tumores

m  Retencién urinaria

= Rubor

m  Sensacion de asfixia

m  Seroma

= Tinnitus (zumbido en los oidos)

s Ulcera duodenal, tlcera gastrica
10.2. Estudios clinicos: eficacia

Se han realizado cinco estudios clinicos en fase aguda en relacion
con el sistema VNS Therapy (consulte la Tabla 35). En estos
estudios participaron 537 pacientes y se implanto el sistema

VNS Therapy a 454 de ellos. Se implantaron un total de 611
dispositivos y la exposicidn de pacientes fue de un total de 901
anos-dispositivo, con una exposicién individual media por paciente
de 24 meses (con un intervalo de entre ocho dias y 7,4 afos).

En estos estudios participaron un total de 45 centros: 40 en
Estados Unidos, 2 en Alemania y 1 respectivamente en Canada,
Paises Bajos y Suecia.
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Tabla 35. Descripcion de los estudios clinicos

Todos los pacientes participantes en todos los estudios clinicos, N=537

Descripcion de los estudios clinicos

Longitudinal Paralelo
Estudio EO1 E02 E04 EO3 EO5 Total

Tipo de estudio longitudinal | longitudinal | longitudinal paralelo paralelo -

piloto piloto abierto aleatorio, aleatorio,

alto/bajo alto/bajo
Numero de 11 5 133 126 262 537
pacientes
participantes
Numero de 3 2 24 17 20 45
centros®
Periodo de semanas semanas semanas semanas semanas -
referencia de2a4 de3ab6 de-4a0 de-12a0 de-12a0
(referencia)
Tipo de crisis parcial parcial todos los parcial parcial -
tipos

Numero de 1a2 1a2 sin 0a3 1a3 -
medicamentos especificar
antiepilépticos

*

El total incluye centros fuera de Estados Unidos (Canada, Paises Bajos, Alemania y Suecia); varios
centros de Estados Unidos participaron en mas de un estudio.

10.2.1. Objetivo

El objetivo de estos estudios era determinar si el uso
complementario de una estimulacién éptima del nervio vago
izquierdo podia reducir la frecuencia de las crisis en pacientes con
crisis refractarias.

10.2.2. Meétodos

En los dos ensayos ciegos aleatorios de control activo (E03 y E05),
los pacientes se asignaron aleatoriamente a uno de los dos grupos
de tratamiento: ALTO (supuestamente terapéutico) o BAJO
(supuestamente menos terapéutico). Se visitaba a los pacientes
participantes en el estudio cada cuatro semanas durante el periodo
de referencia (semanas de -12 a 0). A los pacientes que cumplian
los requisitos, se les implanté el generador de impulsos vy la
derivacion (consulte la Tabla 36).

199
76-0000-4307/8 (Spa)



Informacién sobre epilepsia: estudios clinicos

75-0000-2407/2 (Spanish)

Dos semanas después de la implantacion, se separé

aleatoriamente a los pacientes en los grupos de estimulacién ALTO

o0 BAJO, y se activo el generador de impulsos. Los pacientes del

grupo ALTO recibieron una mayor frecuencia, duracién del impulso

y ciclo de trabajo de la estimulacién. El periodo de tratamiento

aleatorio que siguié a la activacién del generador de impulsos duré
14 semanas (de las cuales las ultimas 12 semanas se emplearon
en los analisis de eficacia; las dos primeras semanas fueron para

un periodo de subida progresiva del tratamiento).

Tabla 36.

Descripcion de los pacientes

Todos los pacientes implantados en todos los estudios clinicos, N=454

Descripcion de los pacientes

Longitudinal Paralelo
Estudio E01 E02 E04 E03 E05 Total
Numero de pacientes 11 5 124 115 199 454
implantados
Numero de pacientes 10 5 123 115 198 451
estimulados
Edad en afios (intervalo) 32 33 24 33 33 32
(20-58) | (18-42) (3-63) (13-57) (13-60) (3-63)
Numero de mujeres (%) 4 2 57 43 104 210
(36 %) (40 %) (46 %) (37 %) (52 %) (46 %)
Afios con epilepsia (intervalo) 22 20 17 21 23 21
(13-32) (5-36) (0,8-48) (4-47) (2-52) (0,8-52)
NuUmero medio de 1,0 1,0 2,2 2,1 2,1 2,1
medicamentos antiepilépticos
Numero medio de crisis por 0,6 0,42 0,65 0,70 alto/ 0,58 alto/ —
dia de referencia 0,85 bajo 0,51 bajo

10.2.3. Resultados

Se midié el criterio de valoracion principal de eficacia (reduccion del
porcentaje de la tasa de crisis) a lo largo de 12 semanas (consulte
la Tabla 37). Se evaluaron los efectos adversos en cada visita del

paciente.
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Principales resultados de eficaciay
seguridad

Todos los pacientes en analisis de eficacia en todos los estudios clinicos,
N=441

Principales resultados de eficacia

Longitudinal Paralelo

Estudio EO01 E02 E04 EO03 EO05 Total
Numero de pacientes en 10 5 116 114 196 441
analisis de eficacia
Reduccion mediana de 32 %* 48 % | 22 %* | 23 % alto*/ | 23 % altof/ -
crisis/dia 6 % bajo | 219 pajot
Reduccion media de 24%F | 40% | 791 | 24 % altol/ | 28 % alto'/ -
crisis/dia 6 % bajo 15 % bajo’
Diferencia de media - - - 17 %8 13 9l -
(alto/bajo) (3 %/31 %) | (2 %/23 %)
% con > 50 % de 30 % 50 % 29% | 30 % alto/ 23 % alto/ -
respuesta 14 % bajo 16 % bajo

Principales resultados de seguridad en el seguimiento a largo plazo

Exposicion (afios- 45 20 245 456 135 901
paciente)
EAGT 9%- | 0%- | 6%/ | 5%/0% 7 %I9 % -
Suspendidos (FDE/EA)* 0/1 0/0 2/3 0/2 13 3/9
Numero de 2 2 15 9 5 33
explantaciones**
Muertes MSEP/total'" 0/0 0/0 3/4 0/3 1/2 4/9
En los andlisis generales de los grupos:
* P < 0,05, segun la prueba de rangos con signo de Wilcoxon.
T P < 0,0001, segun Anova.
I P < 0,05, segun la prueba t de Student.
Entre los anélisis generales de los grupos:
§ P <0,02, segun la prueba de suma de rangos de Wilcoxon; P < 0,02, segun la prueba t de
Student.
Il P < 0,04, segun la prueba de rangos alineados; P < 0,02, segun la prueba t de Student;
P < 0,03, segun Anova.
Informacién de seguridad:
I EAG = Efectos adversos graves.
#  Suspension por falta de eficacia (FDE)/efectos adversos (EA) en un afio, excluidas las
muertes.
**  Numero de explantaciones en agosto de 1996, excluidas las muertes.
1t Todas las muertes se produjeron antes de la fecha de finalizacion del seguimiento a largo
plazo en agosto de 1996.
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La Figura 46 y la Tabla 38 siguientes muestran los resultados del
estudio E05, el mas largo y mas reciente de los estudios ciegos
aleatorios de control activo:

Figura 46.

distribucién de pacientes

(Con la tabla correspondiente)

Cambio en la frecuencia de crisis,

Todos los pacientes del estudio E05 que completaron la evaluacion
de eficacia, N=196
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Cambio en el porcentaje (crisis/dia) con respecto a la referencia
Tabla 38. Estadisticas principales de eficacia (E05)

Analisis de eficacia de todos los pacientes del estudio E05, N=196

Cambio en el porcentaje (crisis/dia) con respecto a la referencia

Estadisticas ALTO (94) BAJO (102) Diferencia
Mediana -23 % 21 % N/D
Cuartiles de 25 %, -8,9 %, -49 % 4,0 %, -43 % N/D

75 %

Intervalos de
confianza del 95 %

-35 %, -21 %

-23 %, -1,7 %

-23 %, -2,3 %

Intervalo (min., max.)
Media = DE

-100 %, 52 %

-89 %, 171 %

-23 %, -2,3 %

-28 % £34 %

-15% £ 39 %

13 %*+37 %

*

La diferencia es estadisticamente significativa (P < 0,05) segun el analisis de

varianza (P=0,032) y segun los rangos alineados de Cochran-Mantel-Haenszel

(P=0,040).

Se examind la respuesta de los pacientes al sistema VNS Therapy
utilizando un modelo estadistico (examen de las caracteristicas de
los grupos) y una evaluacion de cada paciente individual. No se
encontraron predictores utiles de incremento o reduccion de la
frecuencia de las crisis.
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10.2.4. Conclusiones

Los pacientes con crisis parciales refractarias tratados con

VNS Therapy ALTO presentaron una reduccion estadisticamente
significativa en la frecuencia de las crisis, en comparacion con la
referencia y con los pacientes tratados con VNS Therapy BAJO
(control activo). Como se indica en la Figura 46, la mayoria de los
pacientes presentaron una reduccion de la frecuencia de las crisis.
Sin embargo, algunos no presentaron ningun cambio o mostraron
un aumento de la frecuencia de las crisis. Los efectos adversos
mas comunes relacionados con el tratamiento fueron la alteracion
de la voz y la disnea. Se tolerd bien el tratamiento, con un
porcentaje del 97 % (306 de 314) de los pacientes implantados que
continuaron en la fase de seguimiento a largo plazo del estudio.

10.2.5. Datos a largo plazo de seguimiento no
controlado

Se recopilaron datos a largo plazo (estimulacion > 3 meses) de
todos los pacientes disponibles de los estudios EO1 al EO4
(consulte la Tabla 39). En el momento de considerar la solicitud de
aprobacién previa a la comercializacion del sistema VNS Therapy
por parte de la FDA (Administracién de medicamentos y alimentos
de EE. UU.), los datos a largo plazo de la mayoria de los pacientes
del estudio E05 no estaban disponibles. Estos datos de
seguimiento a largo plazo son no controlados porque provienen de
un protocolo abierto en el que se permitia el cambio tanto de los
medicamentos antiepilépticos como de los ajustes del dispositivo
VNS Therapy.

El noventa y cinco por ciento (95 %) de los pacientes continuaba un
ano después del implante original, el 82 % aun recibia estimulacién
a los dos afios y el 69 % seguia recibiendo estimulacion a los tres
anos. Algunos pacientes del estudio EO4 no tuvieron la oportunidad
de alcanzar dos o tres afios de estimulacion y, por lo tanto, no se
incluyeron en los calculos. Ademas, a 28 pacientes del estudio E03
se les implanté fuera de Estados Unidos, en paises que mas tarde
recibieron la aprobacion comercial y los datos disponibles eran los
de un afio de estimulacion solamente.
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Tabla 39. Tabla de resumen de los pacientes

Pacientes que continuaban con el tratamiento el 22-08-96

Estudio EO01 E02 EO03 E04 Total
N.° de pacientes 10 5 115 123 253
aleatorios/estimulados
N.° de pacientes que 10 5 113 123 251
entraron en la fase de
largo plazo
N.° de pacientes aun en 10/10 5/5 111/115 112/121* 238/251

tratamiento hasta 1 afio/n.°
de pacientes que lo
iniciaron

N.° de pacientes aun en 9/10 4/5 71/871 581/70 142/172
tratamiento hasta 2 afos/
n.° de pacientes que lo
iniciaron

N.° de pacientes aun en 7110 3/5 57/87 21824 88/126
tratamiento hasta 3 afios/
n.° de pacientes que lo
iniciaron

* A dos de los pacientes del estudio E04 no se les habia implantado lo suficientemente pronto
como para alcanzar el afio después de la implantacion.

1  Seexcluyé a veintiocho (N=28) pacientes europeos comerciales del seguimiento después de
un afio de tratamiento debido a la fecha de comercializacion del sistema VNS Therapy en
esos paises.

I El 22-8-96, solo a 70 pacientes se les habia realizado la implantacién con tiempo suficiente
como para alcanzar el periodo de dos afios de tratamiento. 58 de ellos aun continuaban con
el mismo.

§ El 22-8-96, solo a 24 pacientes se les habia realizado la implantacién con tiempo suficiente
como para alcanzar el periodo de tres afios de tratamiento. 21 de ellos aun continuaban con
el mismo.

La Tabla 40 muestra el numero de pacientes incluidos en el analisis
de eficacia. En la tabla queda claro que no todos los pacientes aun
en tratamiento se incluyeron en el analisis de eficacia. Esta
diferencia se debid principalmente a la falta de datos (algunos
pacientes solo conservaban registros esporadicos a largo plazo),
aunque dos pacientes no se incluyeron porque habian sufrido
cirugia de lobectomia, lo que habia afectado a su tasa de crisis.
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Tabla 40. Pacientes incluidos en el analisis de eficacia

Estudio EO01 E02 EO03 E04 Total
N.° de pacientes 10 5 115 123 253
aleatorios/estimulados
N.° de pacientes que 10 5 113 123 251
entraron en la fase de
largo plazo
N.° de pacientes incluidos 10/10 4/5 102/111 86/112 202/238

en el andlisis de eficacia
de 1 afio/n.° de pacientes
estimulados

N.° de pacientes incluidos 8/9 2/4 51/71* 34/58" 95/142
en el analisis de eficacia
de 2 afios/n.° de pacientes
estimulados

N.° de pacientes incluidos 4/7 2/3 49/57 of 55/67
en el andlisis de eficacia
de 3 afios/n.° de pacientes
estimulados

De los 71 pacientes aun en tratamiento, solo se disponia de datos sobre eficacia de 51.
T De los 58 pacientes, solo se disponia de datos sobre eficacia de 34.
I No habia datos disponibles para el periodo de tres afios de los pacientes del estudio E04.

10.2.5.1. Resultados a largo plazo

Los datos a largo plazo disponibles de los protocolos abiertos no
controlados, en los que se permitieron cambios de los
medicamentos antiepilépticos y los ajustes del dispositivo

VNS Therapy, sugieren una mejora de la eficacia durante los
primeros 24 meses de tratamiento, con una estabilizacién de esta
mejora después de dos anos (consulte la Figura 47). Como se
puede observar en la Tabla 40, estos datos a largo plazo estan
limitados a dos y tres afios, sin representacion de pacientes del
analisis de tres afos de los estudios E04 y E05. No se puede
asegurar que la eficacia del tratamiento de VNS Therapy siga
mejorando o empeorando con el tiempo, y tampoco que los datos
adicionales a largo plazo puedan revelar nueva informacién
adversa hasta ahora desconocida por Cyberonics. Sin embargo,
los datos a largo plazo disponibles actualmente no sugieren un
aumento o un empeoramiento de los efectos adversos, ni una
disminucion de la eficacia.
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Figura 47. Cambio del porcentaje medio de frecuencia
de las crisis

Pacientes de E01/E02/E03/E04 (resultados comunes)

AGUDO* 12 meses 24 meses 36 meses
N=244 N=202 N=95 N=55

-104
204 -17,05
-304

-31,31
40

Cambio de porcentaje con
respecto a la referencia

-40,74 -40,42

-504

* Los resultados de la fase aguda incluyen las frecuencias de las crisis del grupo de
estimulacion BAJO del estudio E03, que incluia la mitad de los pacientes del EO3,
N=57. Se permitia a los pacientes cambiar sus medicamentos antiepilépticos
durante estos estudios de seguimiento a largo plazo, y estos cambios podrian haber
contribuido al cambio en la frecuencia de las crisis.

10.2.5.2. Mas informacion

En Estados Unidos, el sistema VNS Therapy esta aprobado para
su uso con adultos y adolescentes de mas de 12 afios de edad con
crisis parciales que sean refractarias a medicamentos
antiepilépticos. A diferencia de los dos estudios aleatorios, el
estudio E04, un estudio de seguridad abierto, incluyé a pacientes
de 12 afios y mas joévenes, y a pacientes con crisis generalizadas.
Se evaluaron dieciséis pacientes menores de 12 anos, entre 3,6 y
12 afios de edad. (Dos pacientes adicionales presentaron datos
sobre crisis que no se pudieron evaluar). Se observo en estos
pacientes una disminucion media de las crisis del 17,9 % durante la
fase aguda, con un 31 % de los pacientes con una disminucion
superior al 50 %.

Ademas, se evaluaron 25 pacientes con crisis generalizadas.
(Dos pacientes adicionales presentaron datos sobre crisis que no
se pudieron evaluar). Se observo en estos pacientes una
disminucion media de las crisis del 46,6 % durante la fase aguda,
con un 44 % de los pacientes con una disminucién superior al

50 %. Los resultados de E04 (N=116 analizados), incluidos
pacientes menores de 12 afios y aquellos con crisis generalizadas,
mostraron una disminucién media durante la fase aguda del 22 %,
con un 29 % de los pacientes con una disminucion superior al

50 %.
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Los resultados de E04 (N=86 analizados), excluidos los pacientes
menores de 12 afios y aquellos con crisis generalizadas, mostraron
una disminucion media de las crisis durante la fase aguda del

18,3 %, con un 27,9 % de los pacientes con una disminucion
superior al 50 %.

10.2.5.3. Mecanismo de accion

Resultan desconocidos los mecanismos precisos por los cuales el
sistema VNS Therapy ejerce su accion anticonvulsiva. En modelos
animales disefiados para examinar la actividad anticonvulsiva, la
estimulacion del nervio vago evitaba las crisis o la propagacién de
crisis en estos modelos: electroshock maximo (TEC), pruebas de
pentilenotetrazol (PTZ), acido 3-mercaptopropiénico (AMP-3), gel
alumina, penicilina potasica, estricnina y activacion inducida. A
excepcion del modelo de gel alimina, la estimulacion del nervio
vago afecto a las frecuencias cardiaca y respiratoria, lo que podria
haber contribuido a la alteracion de la actividad de las crisis.

Se ha observado la ubicacién de la actividad iniciada por el nervio
vago en el cerebro en estudios animales de inmunoreactividad de

fos!, metabolismo regional de la glucosa cerebral e imagenes de
tomografia por emision de positrones (PET) en pacientes humanos.

Un estudio PET ['°0] H,O de diez pacientes demostré que la
estimulacion del nervio vago con el sistema VNS Therapy aumenta
el flujo sanguineo en la médula rostral, el tdlamo derecho y la
corteza parietal anterior derecha, y bilateralmente en el hipotalamo,
la insula anterior y el cerebelo inferior. Se detectaron disminuciones
del flujo sanguineo bilateralmente en el hipocampo, la amigdala y
la circunvolucion cingulada posterior.

10.2.5.4. Bibliografia

Cyberonics pone a disposicion de los interesados bibliografia sobre
estudios clinicos y con animales.

' Fos es una proteina nuclear que se expresa bajo condiciones de alta actividad neuronal.
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11. INFORMACION SOBRE EPILEPSIA: SEGUIMIENTO DEL PACIENTE

11.1. Directrices del seguimiento de pacientes

11.1.1. Después de la implantaciéon

Durante las primeras semanas tras la implantacién de un
dispositivo nuevo o de sustitucion, el paciente debe someterse a
revision para confirmar la curacion de la herida y el funcionamiento
correcto del generador de impulsos. La corriente de salida del
generador de impulsos para la estimulacion programada y del iman
debe ser de 0 mA durante los primeros 14 dias tras el implante.

El sistema VNS Therapy es una terapia complementaria de los
medicamentos antiepilépticos existentes (antes de la implantacién
del dispositivo). Cyberonics recomienda encarecidamente a los
médicos mantener estable toda la medicacion antiepiléptica
durante los tres primeros meses de estimulacion antes de
reducir o modificar la medicacién del paciente.

11.1.2. Visitas de seguimiento

11.1.2.1. Visitas de ajuste de dosis (subida progresiva
de VNS Therapy)

Durante la programacién inicial, se puede revisar al paciente con
mas frecuencia para hacer ajustes en la terapia hasta que se
alcance un nivel objetivo (esto es, un control adecuado de las
convulsiones con efectos secundarios minimos). Una vez que la
estimulacion esta lista para programarse en ON (activada), la
corriente de salida debe aumentarse lentamente en incrementos de
0,25 mA hasta que el paciente sienta la estimulacién a un nivel
cémodo. A los pacientes que reciben un generador de impulsos de
sustitucion también se les debe ajustar de la misma manera para
permitir la nueva adecuacion del paciente. Consulte “Estrategias de
dosificacién” para obtener mas informacion.

11.1.2.2. Seguimiento a largo plazo

El médico debe determinar un plan de seguimiento posterior y la
naturaleza de cada revision de acuerdo con la respuesta del
paciente y la tolerancia del implante. En todo caso, el seguimiento
se debe realizar segun las practicas médicas habituales para los
pacientes con epilepsia.

En el caso de que se registren efectos adversos, el médico siempre
debe intentar reducir los parametros de estimulacion como medio
para eliminar o reducir la gravedad de un efecto. Consulte en
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“Estrategias de tolerancia” las recomendaciones de ajuste de
parametros. Asimismo, el médico debe proporcionar instrucciones
a los pacientes o cuidadores acerca de la aplicacion del iman para
apagar el generador de impulsos (corriente de salida de 0 mA), en
caso de que un efecto adverso se vuelva intolerable.

11.1.2.3. Actividades normales en las visitas de
seguimiento

En cada visita del paciente, se debe realizar una interrogacién del
generador de impulsos mediante la versién adecuada del software
de programacion de VNS Therapy. Los ajustes de estimulacion
también se pueden realizar en funcion de la respuesta y/o
tolerancia del paciente.

El tratamiento del sistema VNS Therapy no debe resultar
incémodo, ni causar molestias como efectos secundarios. Tras el
ultimo ajuste de estimulacién, observe al paciente durante al menos
30 minutos para asegurarse de que se siente comodo con todos los
modos de estimulacion programados disponibles.

También deben realizarse pruebas diagnésticas en cada visita para
confirmar el adecuado funcionamiento del sistema VNS Therapy.
Ademas, Cyberonics recomienda realizar pruebas de salida del
iman mientras el paciente permanece en la consulta del médico
para asegurarse de que tolera la salida del modo Iman.

En los generadores con modo AutoStim, el funcionamiento de la
deteccion de latidos debe evaluarse en cada visita.

Después de volver a programar y/o realizar las pruebas de
diagnéstico, los datos se deben imprimir y archivar. Estos datos se
pueden utilizar para compararlos con el diario del paciente o con
sus propios registros con el fin de evaluar el sistema VNS Therapy,
confirmar el funcionamiento correcto del sistema VNS Therapy y
evaluar la necesidad de reprogramacion. Al final de la sesion, antes
de que el paciente abandone el consultorio, se debe realizar una
comprobacion final para confirmar que los parametros se han
ajustado a la dosis prevista.
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11.2. Personalizacion del tratamiento

11.21. Parametros de la terapia usados en ensayos
clinicos

La corriente de salida media utilizada durante los estudios clinicos
después de 3 meses de estimulacion fue aproximadamente de

1 mA." Otros ajustes del tratamiento del modo Normal fueron
30 Hz, duracion del impulso de 500 us, tiempo “ON” de

30 segundos y tiempo “OFF” de 5 minutos. No existen datos
para comprobar que estos parametros son optimos.

La Tabla 41 enumera el intervalo de parametros de estimulacién
después de 3 meses de tratamiento activo usado en los ensayos
ciegos aleatorios de control activo.

Tabla 41. Parametros del grupo de estimulacion alta
Peasrtéilrr:ﬁ;zisécrile Modo Normal Modo Iman
Corriente de salida 0-3,5 mA 0-3,5mA
Frecuencia 30 Hz 30 Hz
Duracién del impulso 500 ps 500 ps
Tiempo “ON” 30s 30s
Tiempo “OFF” 5 min N/D

En estos momentos no existe correlacion probada entre la
corriente de salida alta (mA) y la eficacia del dispositivo, ni
existe un nivel de tratamiento estandar que haya que conseguir
durante la subida en el tratamiento. Sin embargo, el modelado
informatico de la estimulacion del nervio vago sugiere un objetivo

aproximado para la activacion del nervio.2

11.2.2. Estrategias de dosificacion

En general, VNS Therapy debe ajustarse a un nivel que resulte
cémodo para el paciente y aumentarse segun lo tolere éste para

que sea eficaz. Aunque Cyberonics recomienda ajustar la corriente
de salida segun sea necesario, no existen datos controlados por el

" Heck C, Helmers SL, DeGiorgio CM. “Vagus nerve stimulation therapy, epilepsy, and
device parameters: Scientific basis and recommendations for use”. Neurology
2002; 59 (6, Suppl 4):S31-7.

2 Helmers SL, Begnaud J, Cowley A, et al. “Application of a computational model of
vagus nerve stimulation”. Acta Neurol Scand. 2012; 126 (5):336-43.
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momento que indiquen que los niveles altos de corriente estan
asociados a una mejor eficacia. A los pacientes con las crisis bien
controladas durante el seguimiento no se les debe modificar los
ajustes a menos que experimenten efectos secundarios molestos.

Se debe iniciar la aplicacion de la estimulacion en los pacientes con
un ajuste de corriente bajo (0,25 mA) y se debe aumentar la
corriente gradualmente para permitir la habituacion a la
estimulacion. Para una mayor comodidad del paciente, la corriente
de salida debe aumentar en incrementos de 0,25 mA hasta
alcanzar un nivel de tolerancia comodo. El médico podra advertir
que ciertos pacientes se acostumbran a niveles de estimulacion
tras un cierto tiempo por lo que, en caso necesario, se permite un
mayor aumento (en incrementos de 0,25 mA) de la corriente

de salida.

La salida del iman se debe programar en cada visita, si es
necesario, en un nivel que el paciente pueda percibir. Normalmente
se ajusta 0,25 mA mas alto que la corriente de salida en el modo
Normal. Algunos pacientes han informado de que les resulta mas
facil verificar diariamente el suministro de la estimulacién si la
corriente de salida del iman se ajusta un paso por encima de los
ajustes de estimulaciéon normales. Esta corriente de salida
ligeramente mayor tiene como objetivo permitir a los pacientes que
se han habituado a la estimulacion normal, reconocer o percibir la
estimulacion con el iman, confirmando asi el funcionamiento

del dispositivo.

En los modelos de generador con AutoStim, la corriente de salida

de AutoStim no debe ser mayor que la corriente de salida del modo
Iman. Puede optar por configurar la corriente de salida de AutoStim
entre las corrientes de salida del modo Normal y del modo Iman, o
igual que el modo Normal, para una mayor comodidad o tolerancia.

La Tabla 42 enumera los parametros de estimulacion inicial
recomendados para comenzar a ajustar la dosis de VNS Therapy.
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Tabla 42.

Parametros de estimulacion inicial

recomendados (2 2 semanas después

del implante)

Corriente de salida 0,25 mA
Frecuencia de sefalf 20-30 Hz
g Duracion del impulsof 250 - 500 ps
§ Ciclo de trabajo: 10 %
Tiempo “ON” de la sefal 30s
Tiempo “OFF” de la sefial 5 min
5 Corriente de salida 0,25 - 0,375 mA
E Tiempo “ON” 60s
5 Duracion del impulso 250 - 500 us
Corriente 0,5 mA
E Tiempo “ON” 60 s
- duracion del impulso 250 - 500 us

* No disponible en todos los modelos de generador.

1 Algunos pacientes pueden tolerar mejor 20 Hz / 250 ps. Por este motivo, algunos
médicos prefieren comenzar con ajustes menores e irlos aumentando hasta que
sean tolerables. Otros médicos pueden preferir comenzar con los ajustes mas
altos y ajustar hacia abajo hasta que sean tolerables (Heck, Helmers y
DeGiorgio. 2002).

11.2.3. Estrategias de tolerancia

Después de cada aumento de la corriente de salida, evalle la
tolerancia del paciente. Si el paciente no tolera un aumento de la
corriente de salida, se pueden ajustar otros parametros de
estimulacion como se indica en la Tabla 43 para conseguir una
mayor tolerancia.

Antes de ajustar cada de parametro, se recomienda devolver
la corriente de salida al ultimo nivel tolerado por el paciente.

Ajuste el parametro e intente aumentar la corriente de salida
de nuevo.

Si el paciente ya habia comenzado con los ajustes mas bajos
recomendados para la duracién del impulso y la frecuencia, el
unico curso de accion puede ser seguir reduciendo la corriente de
salida y la duracién del impulso. Sin embargo, si la duracién del
impulso se reduce a 130 ys, la corriente de salida debe aumentarse
para reducir al minimo el impacto sobre la cantidad total de terapia
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administrada. La literatura existente ha demostrado que se
necesita una corriente de salida mas elevada para activar el nervio

vago cuando se utilizan duraciones de pulso inferiores a 250 ps.1’ 2

Tabla 43. Ajuste de parametros para tolerancia®

Parametro Ajuste

Duracion del impulso 500 > 250 ps

Frecuencia de sefal 30 2> 20 Hz*
Corriente de salida V0,125 mAt
o
Vv 0,25 mA

* 25 Hz también esta disponible

1 Disponible solo en algunos modelos de
generador

La Tabla 44 proporciona un ejemplo de cédmo ajustar la dosis para
que el paciente esté comodo. Cada ejemplo incluye posibles
frecuencias de sefal y/o duraciones de impulso iniciales.

Tabla 44. Ejemplo: ajustes de tolerancia durante el
ajuste de la dosis

B d?, Parametro Ajuste Objetivo
programacion
1 Corriente de salida +0,25 mA Intento de ajuste

Si el paciente se siente incomodo:

2 Corriente de salida -0,25 mA Ajuste de la
comodidad
3 Duracion del 500 - 250 us
impulso o 030> 20 Hz

frecuencia de sefial

Si la reduccion de parametros se tolera, siga ajustando la dosis.

4 Corriente de salida +0,25 mA Intento de ajuste

1 Koo B, Ham SD, Sood S, Tarver B. “Human vagus nerve electrophysiology: A guide to
vagus nerve stimulation parameters”. J Clin Neurophysiol 2001;18 (5):429-33.

2 Helmers SL, Begnaud J, Cowley A, et al. “Application of a computational model of
vagus nerve stimulation”. Acta Neurol Scand. 2012; 126 (5):336-43.

3 Heck C, Helmers SL, DeGiorgio CM. “Vagus nerve stimulation therapy, epilepsy, and
device parameters: Scientific basis and recommendations for use”. Neurology
2002; 59 (6, Suppl 4):S31-7.
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Si se reducen las corrientes de salida para solucionar efectos
secundarios, pero no se ha alcanzado el nivel objetivo (esto es,
control de convulsiones adecuado con efectos secundarios
minimos), se recomienda seguir intentando aumentar la corriente
de salida.

11.2.4. Ejemplo de enfoque de dosificacion

Esta seccion describe un enfoque de dosificacion en dos fases.’
El objetivo de la Fase 1 (0,5 - 3 meses después del implante) es
aumentar la corriente de salida a un intervalo objetivo. El objetivo
de la Fase 2 (3-18 meses después del implante) es aumentar el
ciclo de trabajo. Si el paciente logra los resultados deseados en
algun momento, puede dejar de realizar otros ajustes.

11.2.4.1. Fase 1: Corriente de salida

Dos semanas después de la intervencion quirdrgica de
implantacién, aplique los ajustes iniciales recomendados como
se describe en la Tabla 42. Puede optar por iniciar la duracién del
impulso y la frecuencia en 500 ys y 30 Hz, respectivamente,

y ajustarlas como sea necesario para que resulte tolerable.

O bien, puede comenzar en el intervalo inferior de los ajustes
recomendados, 250 ys y 20 Hz.

Con un ciclo de trabajo del 10 %, aumente la corriente de salida
en incrementos de 0,25 mA durante las siguientes semanas.
El objetivo de la corriente de salida es 1,5 - 2,25 mA, en funcion de

la duracién del impulso seleccionada:2
= 1,5 mAsila duracion del impulso es de 500 us
= 1,75 mA i la duracion del impulso es de 250 us

» 2,25 mA i la duracion del impulso es de 130 us

La corriente de salida puede aumentarse varios pasos a la vez
(0,25 mA) en una unica sola visita si el paciente lo tolera bien.

Se puede lograr una corriente de salida objetivo mas rapidamente
si se realizan visitas frecuentes en la fase de ajuste de la dosis.
La Tabla 45 muestra como se pueden ajustar los tres modos de
estimulacion:

" Heck C, Helmers SL, DeGiorgio CM. “Vagus nerve stimulation therapy, epilepsy, and
device parameters: Scientific basis and recommendations for use”. Neurology
2002; 59 (6, Suppl 4):S31-7.

2 Helmers SL, Begnaud J, Cowley A, et al. “Application of a computational model of
vagus nerve stimulation”. Acta Neurol Scand. 2012; 126 (5):336-43.
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Tabla 45. Ajustes de la corriente de salida

Modo Paso 1 Paso 2 stgs 3, Objetivo*
Normal (mA) 0,25 0,50 +0,25 1,5-2,25
AutoStim (mA)T 0,375 0,625 +0,25 1,625 - 2,251
Iman (mA) 0,50 0,75 +0,25 1,75-2,5

* La corriente de salida objetivo depende de la duracion del impulso seleccionada.
Consulte las combinaciones mas arriba.

1 El modo AutoStim no esta disponible en todos los modelos de generador. Las
corrientes de salida del Modo AutoStim se pueden ajustar entre las selecciones
del modo Normal y del modo Iman (como se muestra), o igual que el modo
Normal para conseguir la comodidad o la tolerancia.

11.2.4.2. Fase 2 (ciclo de trabajo)

Una vez que la corriente de salida ha alcanzado el objetivo,

se puede aumentar el ciclo de trabajo para evaluar una mejor
respuesta del paciente. Deje transcurrir un tiempo adecuado entre
los ajustes del ciclo de trabajo para evaluar al paciente. Los ajustes
del ciclo de trabajo deben ser menos frecuentes (aproximadamente
cada 3-6 meses). La Tabla 46 muestra el aumento del ciclo de
trabajo recomendado.

Tabla 46. Tabla de ajustes del ciclo de trabajo

Tiempo OFF (m)

02 | 03 | 05 0,8 1,1 1,8 3 5 10

7 58 | &a4 ] 30 20 15 10 6 4 2

:‘zn’ 14 || 69 56 | K41 29 23 15 9 6 3
% 21 || 76 64 499 I Rs36 || 29 19 12 8 4
g 30 || 81 71 57 44 R3s | €25 €16 €10 5
g 60 || 89 82 71 59 51 38 27 18 10

76-0000-4307/8 (Spa)

En los dispositivos con AutoStim activado, no pueden utilizarse tiempos
"OFF" de < 0,8 minutos.

La Tabla 47 muestra un ejemplo de ajustes de la Fase 1 y la Fase 2
en el tiempo.
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Tabla 47. Ejemplo: ajustes de la Fase 1y la Fase 2 en

el tiempo
Meses después del implante
0,5-3 3-6 6-9 9-12 12-15 15-18 18+
[}
) Fase 1 Fase 2
('8
* I I | |
108
pd o
o
T
o
S
(&)

*

Entre los ajustes adicionales después del 41 % se puede incluir 44 % y 58 %. Consulte la tabla de ciclos de trabajos
para ver las combinaciones de tiempo "ON" y "OFF" recomendadas.

11.2.5. Optimizacion del ajuste Heartbeat Detection
(Deteccidn de latidos) del modelo 106

El algoritmo de deteccion de crisis del generador modelo 106 se
basa en la deteccién de la frecuencia cardiaca para funcionar
segun lo previsto. El dispositivo detecta el latido mediante la
deteccion de la onda R de la morfologia del ECG, que se sabe que
varia en funcién de la posicion del paciente. Por lo tanto, se
recomienda una evaluacion preoperatoria de las amplitudes de la
onda R en diferentes posiciones del cuerpo con el fin de optimizar
el ajuste Heartbeat Detection (Deteccién de latidos). En el capitulo
Procedimiento de implantacion se ofrecen instrucciones para la
evaluacién. De las mediciones registradas, utilice la amplitud
promedio de la onda R para elegir una configuracion de deteccion
de latidos adecuada, basandose en la asignacién de intervalos de
la Tabla 48.
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Nota: La funcién
Verify Heartbeat
Detection (Verificar la
deteccion de latidos)
se describe en el
manual del médico
del software de
programacion
modelo 250,

version 11.0.

Nota: Si la deteccién
de crisis esta
activada, se
recomienda que el
tiempo “OFF” se
configure en al
menos 1,1 minutos, a
fin de dejar tiempo
suficiente al
dispositivo para
detectar cambios en
lafrecuencia cardiaca
durante los ciclos
“OFF”.
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Tabla 48. Asignacién de deteccion de latidos
Amplitud promedio (mV)
Deteccién (a través de diferentes posturas)
de latidos
Minima Maxima
5 0,40 0,50
4 0,51 0,70
3 0,71 0,85
2 0,86 1,25
1 1,26 -

Si no hay mediciones previas de onda R disponibles, puede realizar
cualquiera de las opciones siguientes como alternativa:

»  Repita las mediciones como se indica en la parte
Procedimiento de implantacion de este manual del médico
para determinar la amplitud promedio de la onda R.

»  Pruebe cada uno de los 5 ajustes de Heartbeat Detection
(Deteccidn de latidos) utilizando la funcion Verify Heartbeat
Detection (Verificar la deteccion de latidos) en cada una de
las 2 posturas del cuerpo vy elija la opcion que detecte con
precision los latidos en ambas posturas.

11.2.6. Optimizacion del ajuste Threshold for AutoStim

(Umbral de estimulacién automatica) del
modelo 106

El modelo 106 permite al médico ajustar la sensibilidad del algoritmo
de deteccidn. Hay disponibles seis ajustes de Threshold for AutoStim
(Umbral de estimulacion automatica), del 20 al 70 % (en incrementos
del 10 %), cada uno de los cuales corresponde a un umbral que la
frecuencia cardiaca debe superar para que se produzca una
deteccidn (solo con la deteccion de crisis activada) o una deteccién
seguida de un disparo de la estimulacion automatica (con la
deteccion de crisis y la estimulacion automatica ambas activadas).

El objetivo de optimizar el ajuste Threshold for AutoStim (Umbral de
estimulacion automatica) de un paciente concreto es reducir el
numero de detecciones debidas a cambios normales de la
frecuencia cardiaca autbnoma, mientras que se mantiene una
sensibilidad que detecta cambios de la frecuencia cardiaca
asociados con muchas crisis.
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Los médicos pueden utilizar diversas herramientas para establecer
una referencia razonable (por ejemplo, monitores de frecuencia
cardiaca, monitores Holter, etc.). Para evaluar las frecuencias
cardiacas normales de referencia, el médico puede medir la
frecuencia cardiaca mientras el paciente esta acostado, sentado

o de pie (HRp| ). Una vez establecida la referencia, el médico
puede evaluar un aumento de la frecuencia cardiaca (HRacT) por
actividad mediante el control de la frecuencia cardiaca durante las

actividades normales del dia. La ecuacion siguiente calcula el
porcentaje de aumento desde la referencia hasta la actividad

(%HRNORM INCR)-
(HRacT - HRpL) / HRg X 100 = %HRNoRM INCR

Para determinar el aumento de la frecuencia cardiaca durante una
crisis, el médico puede utilizar el electrocardiograma (ECG)
obtenido durante la estancia del paciente en una unidad de
supervision de epilepsia.

1. En el registro de la electroencefalografia (EEG), vaya al inicio
de la crisis. Analice hasta 5 minutos antes de la aparicion
electrografica o clinica de la crisis y seleccione un periodo de
10 segundos de tiempo para establecer una frecuencia
cardiaca de referencia (HRggg gL)- En esa ventana
de 10 segundos, cuente el numero de intervalos R-R
y multiplique por 6.

HRggg gL = (n.° de intervalos R-R) x 6

2. En el mismo registro, identifique el comienzo de la aparicién
electrografica o clinica de la crisis. Analice la crisis y seleccione
un periodo de 10 segundos de la frecuencia cardiaca maxima
durante la crisis (HRgz). Cuente el numero de intervalos R-R

y multiplique por 6.

HRsz = (n.° de intervalos R-R) X 6
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Figura 48. Calculo de las frecuencias cardiacas de
referencia y durante una crisis
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En este ejemplo (Figura 48), la frecuencia cardiaca de referencia
se evalué mediante el analisis del ECG, buscando una ventana de
tiempo de 10 segundos aproximadamente 3 minutos antes de la
aparicion de la crisis. La frecuencia cardiaca durante la crisis

se evalu6 buscando una ventana de 10 segundos desde
aproximadamente 10 segundos después de la aparicion

de la crisis.

3. Calcule el incremento en porcentaje (%HRsz ncR) €O
respecto a la referencia:

(HRsz - HRegg BL) / HREEG BL X 100 = %HRsZ INCR

Si %HRsz \ncR > Y%oHRNORM INCR €Ntonces elija un ajuste para
Threshold for AutoStim (Umbral de estimulaciéon automatica)

que represente un umbral entre los dos valores. Por ejemplo, si
%HRsz \ncR €S 51 % Yy %HRNoRM INCR €S 34 %, se debe elegir un
umbral de estimulacién automatica de 40 o 50 %. Se debe elegir
un umbral de estimulacién automatica del 50 % si se desea una
menor tasa potencial de falsos positivos o del 40 % si se desea
una mayor sensibilidad.
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Si los incrementos normales de la frecuencia cardiaca diaria de un
paciente son similares o superiores a los incrementos de la
frecuencia cardiaca durante una crisis, se debe elegir un ajuste de
Threshold for AutoStim (Umbral de estimulacion automatica) que
represente un umbral més bajo que %HRsz |ncr- Por ejemplo, si

%HRsz \NncR €S 62 % Yy Y%HRNoRM INCR €S 68 %, se debe elegir

un umbral de estimulacién automatica de 60 %. En este caso,
el paciente puede esperar recibir estimulaciones adicionales.
Si resultan molestas, estas estimulaciones se pueden inhibir
aplicando el iman sobre el generador durante al menos

3 segundos.

11.3. Informacién de asesoramiento al paciente

Se debe instruir a los pacientes para que prueben el
funcionamiento del generador de impulsos diariamente realizando
una estimulacién con el iman y verificando que se produce dicha
estimulacion. Si no se produce la estimulacion, se debe contactar
con el médico.

Se debe tener en cuenta que la temporizacion de la estimulacion
con el iman no esta sincronizada con el reloj de temporizacién
utilizado para determinar el tiempo “ON”, poseyendo una tolerancia
de £15 % o +7 segundos. Por lo tanto, si el tiempo “ON” del modo
Iman esta programado en 7 segundos y el generador de impulsos
se activa al final del ciclo del reloj, el paciente puede no percibir la
estimulacion con el iman. Si el paciente no percibe la estimulacion
con el iman, se le debe instruir para que active el generador de
impulsos una segunda vez.

En el caso improbable de que se produzcan efectos adversos
desagradables, estimulacion continua u otra averia, se debe instruir
al paciente para que mantenga o adhiera el iman directamente
sobre el generador de impulsos implantado a fin de evitar
estimulaciones adicionales. Si el paciente o los cuidadores
consideran este procedimiento necesario, deben comunicarlo
inmediatamente al médico que dirige la terapia del paciente.
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12. PROCEDIMIENTO DE IMPLANTACION

12.1. Formacion del médico e informacion

La programacion del sistema VNS Therapy debe realizarla o
supervisarla un médico familiarizado con el uso y el funcionamiento
del software de programacion.

12.1.1. Materiales de formacion

Los médicos que implanten el sistema VNS Therapy deben estar
completamente familiarizados con todos los materiales de
formacion relacionados, incluidos:

n Etiquetado del producto para el generador de impulsos, la
derivacion y los accesorios, incluidos los manuales del médico
y del paciente y las instrucciones de uso.

»  Manual de formacién “Guia de implante para el sistema
VNS Therapy”y otros folletos.

m Video sobre la técnica correcta de implantacién “Implantacion
del sistema VNS Therapy”.

= Fijacion del electrodo de practica, un dispositivo utilizado para
practicar la colocacién de las hélices alrededor del nervio vago
izquierdo.

12.2. Dispositivos de VNS Therapy y Materiales
Quirurgicos

12.2.1. Nuevos Implantes
Para implantes nuevos, se necesitan los siguientes dispositivos:
m 2 generadores (1 primaria y 1 generador de reserva)

m 2 derivaciones (1 primaria y 1 derivacion de reserva)
12.2.2. Implantes de Reemplazo

Para los implantes de reemplazo, se necesitan los siguientes
dispositivos:
m 1 generador y /o derivacion

» Al menos 1 generador de reserva y / o 1 derivacioén de
reserva
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Nota: No olvide
utilizar la técnica
adecuada para
introducir objetos no
estériles en un campo
estéril.

Nota: Estos objetos
no los proporciona
LivaNova.

Nota: Consulte “(Solo
generador modelo
106) Determinacion
de ubicaciones
aceptables de
implante del
dispositivo” para
obtener mas
informacion. Esta
informacioén también
se resume en la
Herramienta de
evaluacion
prequirdrgica del
paquete del

modelo 106.
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12.2.3. Otros productos de LivaNova

m 1 tunelizador

m 1 pack de accesorios (conjunto de resistencias, destornillador
hexagonal, fijadores)

m 1 sistema de programacion (no estéril)

12.2.4. Materiales quiruargicos

A continuacién se muestra una lista de materiales adicionales
utilizados normalmente durante el procedimiento de implantacién
de VNS Therapy:

m Bolsa estéril para brazo laser o equivalente (requerida)

»  Bucles de vaso sanguineo u hoja de silicona para la
manipulacién del nervio vago (recomendado aunque opcional)

m (Solo generador modelo 106) Se necesita el material siguiente
para llevar a cabo el procedimiento de identificacion de
ubicaciones de implante aceptables:

+ Monitor de ECG comercial (con capacidad para imprimir las
ondas/amplitudes del ECG en el canal 1 de la derivacion)

+ Electrodos para la piel de Ag/AgCl estandar, 10 mm

+ |nstrucciones de uso del ECG comercial
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12.2.5. Apertura del paquete estéril

Antes de abrir el paquete, examinelo detenidamente y compruebe
que no esté dafado ni haya perdido su esterilidad. Si el paquete
exterior o interior estan abiertos o dafiados, LivaNova no puede
garantizar la esterilidad del generador de impulsos ni de la
derivacion, por lo que no deben usarse. Los productos abiertos o
dafiados deben devolverse a LivaNova.

Para abrir el paquete, proceda de la siguiente manera:
1. Sujete la pestafia y desgarre el envoltorio exterior.

2. Empleando técnicas estériles, levante la bandeja interior estéril.

3. Sujete la pestafia de la bandeja interior y desprenda
cuidadosamente la cubierta interior para exponer el contenido,
sin que caiga al suelo.

12.3. Recomendaciones para la implantacién

En general, la implantacion del sistema VNS Therapy es similar a la
practica aceptada de implantacién de un marcapasos, salvo por la
colocacion de las hélices y el enrutamiento subcutaneo del cuerpo
de la derivacién. Aunque el enfoque quirurgico y las técnicas
variaran segun las preferencias del médico que realice la
implantacién, para garantizar una correcta colocacion de la
derivacion, este capitulo del manual del médico proporciona
recomendaciones para la implantacién, junto con una descripcién
detallada del orden de colocacion de los electrodos helicoidales, la
espiral de anclaje y otros pasos esenciales.

En el generador modelo 106 unicamente, la ubicacion fisica del
dispositivo afecta de forma sustancial a su capacidad para detectar
correctamente los latidos. Por lo tanto, se debe tener cuidado y
seguir el proceso de seleccion de la ubicacion del implante que se
indica en “(Solo generador modelo 106) Determinacion de
ubicaciones aceptables de implante del dispositivo”.
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Precaucion: El
paquete estéril de la
derivacion solo se
debe abrir después
de exponer el nervio
vago y seleccionar la
hélice de la
derivacion de
LivaNova que mejor
se adapte.

Precaucién: No abra
el paquete si ha
estado expuesto a
temperaturas
extremas o si hay
algun indicio de
dafios externos o en
el precinto del
paquete. En tales
casos, devuelva el
paquete sin abrir a
LivaNova.

Precaucién: Para
aumentar al maximo
el rendimiento del
sistema y reducir al
minimo los posibles
dafos mecanicos del
nervio o la derivacion,
preste especial
atencioén a la
colocacion de la
hélice y al
enrutamiento de la
derivacion.

Nota: El
procedimiento de
seleccion de la
ubicacion del
implante puede
llevarse a cabo antes
de la intervencion,
como parte de la
preparacion
quirdrgica del
paciente.



Nota: Consulte la

0 colocacion general
del generador de
impulsos y la
derivacion en la
Figura 52.

Nota: Consulte
“Prueba del sistema
VNS Therapy”.

c Precaucién: (Solo el
modelo 103 y

posteriores) Si se
realiza la
interrogacién de un
generador de
impulsos que ha
estado expuesto a
bajas temperaturas
durante las ultimas
24 horas, pueden
aparecer indicadores
de nivel de bateria
bajo. Consulte el
capitulo Solucién de
problemas.
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Para un implante satisfactorio a largo plazo, es esencial utilizar
técnicas adecuadas de sujecion de los electrodos y de la espiral de
anclaje al nervio vago izquierdo, asi como proporcionar un alivio de
tensién por debajo del musculo esternocleidomastoideo.

Se recomienda enrollar y colocar el cuerpo de la derivacién en la
cavidad del pecho, a un lado del generador de impulsos.

Una adecuada exposicién del nervio vago (> 3 cm) facilita la
colocacion de las hélices en el nervio. Si tensa el nervio o deja que
se reseque durante la implantacion, podria causar una inflamacion
temporal del nervio. La constriccion del nervio u otros danos en el
mismo pueden causar un trastorno en las cuerdas vocales.

LivaNova recomienda probar la salida del generador de impulsos y
el rendimiento del sistema implantado en el momento de su
implantacién. Si bien es posible usar un osciloscopio para las
mediciones, LivaNova recomienda el uso de la versién adecuada
del software de programacion y la sonda de programacion
(colocada en un pafio estéril) para la verificacion rutinaria del
sistema.

Una vez colocado el electrodo en el nervio, la impedancia de la
interfaz electrodo-nervio se prueba mediante la conexion directa de
la derivacién al generador de impulsos y la realizacion de un
diagnéstico del sistema (prueba de derivacién). Si es necesario, se
puede utilizar un conjunto de resistencias del pack de accesorios,
mientras se realiza las pruebas opcionales denominadas
Diagndstico del generador (prueba antes del implante).

12.3.1. Antes de la cirugia y fuera del campo estéril

12.3.1.1. Interrogacién del dispositivo

Para garantizar la correcta comunicacién del dispositivo, realice
una interrogacion del mismo mientras se encuentra aun en su
paquete estéril. (Consulte el manual del médico del software de
programacion para obtener una explicacion detallada o la tarjeta de
instrucciones del ordenador de programacion para obtener una
referencia rapida).

12.3.1.2. Programacion de la anamnesia del paciente

Programe en el generador de impulsos la identificacion del paciente
y la fecha del implante. (Consulte el manual del médico del
software de programacion para obtener una explicacion detallada o
la tarjeta de instrucciones del ordenador de programacion para
obtener una referencia rapida).
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12.3.1.3. (Solo generador modelo 106) Determinacion de
ubicaciones aceptables de implante del
dispositivo

La ubicacién de implante del generador de impulsos modelo 106
afecta de forma sustancial a su capacidad para detectar
correctamente los latidos. Los pasos siguientes describen el
proceso recomendado para identificar ubicaciones de implante
aceptables para el generador de impulsos modelo 106 y la
derivacion.

12.3.1.3.1. Equipo/material necesario
= Monitor de ECG comercial

+ El monitor de ECG debe ser capaz de imprimir las ondas/
amplitudes del ECG en el canal 1 de la derivacion.

+ El monitor de ECG debe poder configurarse con un ajuste
de filtro de paso bajo de hasta 150 Hz.

m Electrodos para la piel de Ag/AgCl estandar, 10 mm

m Instrucciones de uso del ECG comercial

12.3.1.3.2. Procedimiento

1. Verifique que la escala de impresion del monitor de ECG se
establece en 10 mm/mV y que el filtro de paso bajo no supere
los 150 Hz.

2. Prepare la piel del paciente en el lado izquierdo del cuello y en
el pecho (por ejemplo, elimine el exceso de vello corporal, pase
un toallita con alcohol) para garantizar un contacto adecuado
de los electrodos de ECG con la piel.

3. Coloque los electrodos de ECG para la piel en el paciente
(se muestra un ejemplo de configuracién en la Figura 49) como
se indica a continuacion:

a. Un electrodo debe colocarse en la parte izquierda del
cuello, aproximadamente en la ubicacion prevista para el
implante de los electrodos de la derivacion.

b. Un electrodo debe colocarse en el pecho, aproximadamente
en la ubicacion prevista para el implante del generador de
impulsos.

c. Un electrodo debe colocarse en la parte inferior derecha del
abdomen o en la pierna derecha.

d. Un electrodo debe colocarse en la parte inferior izquierda
del abdomen o en la pierna izquierda.
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Nota: El proceso de
seleccién de la
ubicacioén del
implante también se
resume en la
Herramienta de
evaluacion
prequirurgica del
paquete del

modelo 106.

Nota: Cualquier
sistema de ECG
comercial que cumpla
los requisitos de la
seccion “Equipo/
material necesario”
anterior es aceptable
para su uso en el
procedimiento de
identificacién de
posibles ubicaciones
de implante. Consulte
las instrucciones de
uso del sistema de
ECG comercial para
conocer su
funcionamiento o
configuracién
correctos.
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0 Nota: En la Figura49. Configuracion de electrodos de muestra
Figura 49, RAes la

posicion de implante
prevista del electrodo
de la derivacion y LA
es la posicion de
implante prevista del
generador.

A Clavicula
B Esternon

C Monitor de ECG

4. Conecte las derivaciones de ECG a los electrodos:

a. La derivacion de ECG marcada como RA debe conectarse
al electrodo del cuello.

b. La derivacion de ECG marcada como LA debe conectarse
al electrodo del pecho.

c. Laderivacién de ECG marcada como RL debe conectarse
al electrodo de la parte inferior derecha del abdomen o la
pierna derecha.

d. Laderivacion de ECG marcada como LL debe conectarse al
electrodo de la parte inferior izquierda del abdomen o la
pierna izquierda.

0 Nota: Consulte las 5. Verifique que la forma de onda 1 del ECG de la derivacion se
instrucciones de uso muestra en el monitor de ECG, espere a que la sefial de ECG
del sistema de ECG se estabilice y recopile 10 segundos de datos de ECG con el
comercial para paciente tumbado sobre el costado izquierdo (la primera de las

conocer su dos posturas de la Figura 50).
funcionamiento o

configuracion
correctos.
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Figura 50. Posturas del paciente

6.

&

Tumbado

sobre el De pie, brazos a
costado los lados
izquierdo

Imprima la tira de ECG y etiquete la postura del paciente. En la
tira de ECG, mida la amplitud pico a pico de la onda R en el
canal 1 de la derivacién (consulte la Figura 51) con la escala
indicada en el paso 1. Realice esto para al menos 4 ondas R
representativas en los 10 segundos de datos y registre el valor
minimo de amplitud de las ondas R evaluadas. Este valor es
representativo de la amplitud pico a pico minima de la onda R
para el paciente en la postura corporal concreta.

Figura 51. Registro de ECG de muestra con mediciones

de onda R pico a pico*

0,9 mV 0,8 mV }\r——/"_\" H;o,g mv @ 0,9 mV

™1 linea de division pequena = 0,1 mV, suponiendo una escala de 10 mm/mV

7.

230

Verifique que la medicion de amplitud pico a pico minima de la Nota: Suponiendo
onda R en el paso 6 es de 0,4 mV o superior. Si este es el caso, una escala de
repita los pasos 5-6 con la otra postura corporal definida en la 10 mm/mV, las
Figura 50 (por ejemplo, de pie con los brazos a los lados) hasta mediciones de

amplitud pico a pico
de la onda R deben
abarcar al menos 4
lineas en el papel de

probar ambas posiciones y confirmar que la medicion de
amplitud pico a pico minima de la onda R en cada postura es de
0,4 mV o superior.

Si la medicién de amplitud pico a pico minima de la onda R en ECG para cumplir el
cualquiera de las posturas es menor que 0,4 mV, seleccione requisito minimo de
una nueva posible ubicacién de implante para el generador que 0,4 mV.

suponga mayor distancia entre los electrodos del cuello y del
pecho o que esté mas cerca del corazon del paciente. Coloque
un nuevo electrodo en la nueva posible ubicacion del implante
(el electrodo del pecho antiguo puede retirarse si esta en el
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camino), conéctelo a la derivacion LAy repita los pasos 5-7
para ambas posturas corporales, hasta encontrar una ubicacién
con una amplitud pico a pico de la onda R adecuada.

9. Una vez probadas ambas posturas corporales y confirmada la
medicion de una amplitud pico a pico minima de la onda R de
0,4 mV o superior para todas ellas, las ubicaciones de los
electrodos del cuello y el pecho son opciones aceptables para
el implante del modelo 106. Marque los puntos del cuello y el
pecho donde se encuentran los electrodos y utilice dichos
puntos como ubicacion deseada del implante durante la cirugia.
Las mediciones de la amplitud pico a pico minima de la onda R
en las diferentes posturas corporales se utilizan para configurar
la deteccion de latidos y la deteccion de crisis (consulte
“Configuracion de deteccidn de latidos y deteccion de crisis del
modelo 106”) y, tras la intervencion, para optimizar el ajuste de
deteccion de latidos [consulte “Optimizacién del ajuste
Heartbeat Detection (Deteccion de latidos) del modelo 106” en
la parte Informacion sobre la epilepsia de este manual del
médico].

Si todas las ubicaciones de implante practicas se han agotado y no
se ha identificado una ubicacién con una amplitud pico a pico de la
onda R de al menos 0,4 mV en ambas posturas corporales, el
paciente no podra obtener un beneficio adicional de la funcién de
estimulacion automatica del generador AspireSR del sistema

VNS Therapy que mejore el beneficio del modo Normal de

VNS Therapy.
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12.3.2.

Perspectiva general del procedimiento

La perspectiva general proporcionada a continuacion resume la
secuencia recomendada para la implantacion de la derivacion:

1.
2.

10.
11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.
18.

232

Exponga la vaina carétida izquierda y el nervio vago izquierdo.

Cree una cavidad en el pecho para ubicar el generador de
impulsos.

Escoja la derivacion del tamafo adecuado.

Tunelice la derivacion subcutaneamente desde el cuello hacia
la cavidad del generador de impulsos en el pecho.

Conecte los electrodos y la espiral de anclaje al nervio vago
izquierdo.
Fije la derivacion paralela al nervio.

Forme la curva de alivio de tension y el lazo de alivio de
tension.

Conecte la derivacion al generador de impulsos.

Verifique que la clavija del conector esté completamente
insertada y apriete el tornillo de fijacion.

Realice el diagnéstico del sistema (prueba de derivacion).

Coloque el generador de impulsos dentro de la cavidad del
pecho, poniendo el resto de la derivacion enrollado al lado del
generador de impulsos, no detras del mismo.

(Solo generador 106) Configure la deteccién de latidos.

(Solo generador 106) Configure los ajustes de deteccion de
crisis.

Fije el generador de impulsos a la fascia; no suture alrededor ni

por encima de la derivacion.

Realice el segundo diagnéstico del sistema (prueba de
derivacion).

Interrogue el generador de impulsos para verificar que la
corriente es de 0 mA.

Irrigue el punto de incisién con bacitracina u otra solucion.
Cierre las incisiones.

76-0000-4307/8 (Spa)

i

Precaucion: Esta
perspectiva general
del procedimiento
no sustituye al
procedimiento
completo de
implantacion.

Nota: Solo para el
generador modelo
106, trate de
implantar la
derivacion y el
generador en las
mismas posiciones
aproximadas
determinadas en
“(Solo generador
modelo 106)
Determinacién de
ubicaciones
aceptables de
implante del
dispositivo”.



Precaucion: Las
infecciones
relacionadas con
cualquier
dispositivo
implantado son
dificiles de tratar y
pueden requerir la
explantacién del
sistema

VNS Therapy.

Nota: Para conocer
la ubicacién del
generador

modelo 106, consulte
“(Solo generador
modelo 106)
Determinacion de
ubicaciones
aceptables de
implante del
dispositivo”.
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12.3.3. Preparacion para la cirugia

El cirujano debe asegurarse de que el generador de impulsos, la
derivacion y el tunelizador son compatibles entre si.

LivaNova recomienda suministrar antibiéticos al paciente antes de
la operacion y, antes de cerrar las incisiones, irrigar frecuentemente
ambos sitios de incision con grandes cantidades de bacitracina u
otra solucién similar. (Para reducir al minimo las cicatrices, estas
incisiones se deben cerrar mediante técnicas de sutura estética).
Ademas, se deben suministrar antibioticos tras la operacion a juicio
del médico.

12.4. Ubicacion de la derivacion y la cavidad

El generador de impulsos se suele implantar justo debajo de la
clavicula, en una cavidad subcutanea en la parte superior izquierda
del pecho. La colocacién sugerida de la derivacién es la zona del
nervio vago ubicada a mitad de camino entre la clavicula y el
apofisis mastoides, con la derivacion tunelizada subcutaneamente
entre el punto de incision del cuello y la cavidad formada en la parte
superior del pecho (consulte la Figura 52). Se recomienda colocar
el cuerpo de la derivacion y el generador de impulsos en el lado
izquierdo del cuerpo del paciente. Para el enrutamiento subcutaneo
de la derivacion, se recomienda utilizar el tunelizador de

VNS Therapy de LivaNova.

Figura 52. Ubicacion del generador de impulsos y la
derivacién

A Derivacion de VNS Therapy
B Generador de impulsos de VNS Therapy
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12.5. Inicio del procedimiento

Aunque el enfoque quirargico y las técnicas especificas para la

implantacién de la derivacién puedan variar segun las preferencias

del médico que realiza la implantacion, las instrucciones detalladas

que se proporcionan a continuacion pueden servir de guia:

1. Tras administrar la anestesia adecuada al paciente, exponga la
vaina carotidea izquierda en su extension a lo largo del borde
anterior del musculo esternocleidomastoideo.

2. Localice y exponga 3 centimetros (1,18 pulgadas) como minimo A Precaucion:
del nervio vago izquierdo. El sitio de estimulacién recomendado Procure que el
es una seccion del nervio vago de 3 cm ubicada nervio vago no se
aproximadamente a mitad de camino entre la clavicula y la reseque durante la
apofisis mastoides, donde queda libre de las ramas (debajo del cirugia, porque la
area donde las ramas cardiacas cervicales superiores e deshidratacion puede
. . . . . causar dafios y la
inferiores se separan del nervio vago; consulte la Figura 53 y la hinchazon del nervio.
Figura 55). Normalmente, el nervio se encuentra en una
cavidad posterior, entre la arteria carétida y la vena yugular
interna.

Figura 53. Colocacion de los electrodos

A Derivacion E Espiral de anclaje
B Fijadores F Curva de alivio de tension
C Nervio vago G Lazo de alivio de tensién
D Electrodos helicoidales H Resto de la derivacion
enrollado
234
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Nota: Es preferible
crear la cavidad
subcuténea a lo largo
del borde de la axila.

Nota: Consulte
“Especificaciones del
producto” en los
capitulos Informacién
técnica especificos
de cada derivacion
para conocer los
tamafios de
derivacion
disponibles.

Nota: Puede
encontrar una
descripcion detallada
de la herramienta de
tunelizacion en las
instrucciones de uso
del tunelizador de
LivaNova.
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3. Cree una cavidad en el pecho, debajo de la clavicula, para
ubicar el generador de impulsos.

12.6. Implantacion de la derivacion

Para implantar la derivacién, proceda de la siguiente manera:

12.6.1. Eleccion de una derivacion

1. Escoja con cuidado el tamafo adecuado de la derivacion
(diametro interior del electrodo de 2 o 3 mm). Debe encajar
suavemente, sin oprimir el nervio. La derivacién (2 mm/
0,08 pulgadas) debe ser adecuada para la mayoria de los
nervios.

Precaucion: La derivacion esta disponible en varios tamafos.
Como no es posible predecir el tamaro de derivacién necesario
para un paciente concreto, LivaNova recomienda que haya al
menos otro tamaino de derivacién disponible en el
quiréfano. Ademas, debe haber derivaciones de repuesto en
caso de que la esterilidad se vea comprometida o se produzca
algun dano durante la operacion.

Precaucidon: No exponga la derivacion al polvo u otras
particulas similares, pues su aislamiento de silicona podria
atraer dichas particulas.

Precaucién: No ponga la derivacién en remojo en una solucién

A salina o similar antes de implantarla, porque esto podria causar
el hinchamiento de las partes aisladas de las clavijas del
conector, dificultando su insercion dentro del generador de
impulsos.

12.6.2. Paso del tunelizador y la derivacién

El tunelizador de LivaNova se usa para tunelizar los conectores y el
cuerpo de la derivacion subcutaneamente desde el sitio de incision
del cuello hasta el generador de impulsos dentro de la cavidad en
el pecho. Como alternativa, es posible tunelizar el conector y el
cuerpo de la derivacién subcutaneamente desde el sitio de la
incision en el cuello hasta el generador de impulsos en la cavidad
en el pecho, después de colocar los electrodos y la espiral de
anclaje en el nervio y de proporcionar un alivio de tension con los
fijadores. (Consulte “Colocacion de los electrodos” y “Alivio de
tension” respectivamente).

Precaucién: Para aumentar al maximo el rendimiento del
sistema y reducir al minimo los posibles dafios mecanicos del
nervio o la derivacion, preste atencién especial al enrutamiento
y estabilizacién de la derivacion y a la colocacién de los
electrodos.

Precaucién: No disponga nunca la derivacion a través de un
musculo.
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Precaucién: No suture nunca la derivacién o su cuerpo al
tejido muscular.

c Precaucién: Utilice siempre fijadores.

Precaucion: No realice puntos de sutura directamente sobre el

A cuerpo de la derivacion. De lo contrario, podria anular el
aislamiento o estropear el cable, causando un fallo prematuro
de la derivacion.

Si fuera necesario, se puede modelar el tunelizador manualmente
para ayudar a dirigirlo a través del cuerpo.

Precaucion: No modele manualmente el tunelizador mas de
25 grados, ya que el tubo podria deformarse o doblarse.

Para pasar el tunelizador, proceda de la siguiente manera:

1. Pase la punta roma del tunelizador a través de la incision en el
cuello y tunelice subcutaneamente hacia la incision en el pecho,
ejerciendo fuerza en el extremo del mango y dirigiendo el
tunelizador segun sea necesario.

2. Una vez que la punta roma haya pasado de un punto de
incision al otro, desatornille la punta roma y retire el eje del
tubo, dejando el tubo extendido a través de ambas incisiones
(consulte la Figura 54).

Figura 54. Posicion del tubo y los conectores de la
derivacion

Inserte la derivacion en el tubo por la incision del cuello hasta que
quede fija.

A Derivacion de una sola clavija
B Tubo del tunelizador

C Derivacioén de doble clavija
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Precaucion: La
fijacion de los
electrodos de la
derivacion no debe
afectar a las ramas
cardiacas cervicales
superior e inferior del
nervio vago. Coloque
los electrodos debajo
del area donde estas
dos ramas se
separan del nervio
vago.
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3. Con el tubo colocado entre las dos incisiones, inserte
cuidadosamente los conectores de la derivacion dentro del
extremo del tubo por la incision del cuello. En una derivacion de
doble clavija, el segundo conector creara una leve compresion
entre el primer conector de la derivacion y la parte interna del
tubo (consulte la Figura 54).

4. Tire cuidadosamente del tubo, junto con los conectores de la
derivacion, desde el extremo de la incision del pecho hasta que
los conectores de la derivacion salgan completamente por la
incision del pecho.

5. Retire los conectores de la derivacion del tubo, dejando el
conjunto de electrodos en el sitio de incision del cuello.

6. Deseche el tunelizador después de usarlo.
12.6.3. Colocacion de los electrodos

Es muy importante que el cirujano que realice el implante del
sistema VNS Therapy esté familiarizado con la anatomia del nervio
vago, particularmente en las ramas cardiacas. Los electrodos de la
derivacion no deben emplazarse en las ramas cardiacas cervicales
inferior ni superior. Coloque la derivacién debajo del area donde
las ramas cardiacas cervicales superior e inferior se separan
del nervio vago. La estimulacion de alguna de estas dos ramas
durante el diagnéstico del sistema (prueba de derivacion) puede
causar bradicardia o asistolia. Una cuidadosa diseccion lateral en
el nervio vago ayudara al médico a determinar la correcta ubicacion
del electrodo. En la mayoria de los pacientes, el nervio vago
principal es el mayor de los tres nervios. En la Figura 55 se muestra
la colocacion anatomica correcta de las hélices.
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Figura 55. Anatomia del nervio vago y colocacién de la

derivacion

o Of

A Rama faringea del nervio vago

B Rama que comunica el nervio
vago y la rama del seno
carotideo del nervio
glosofaringeo

C Nervio laringeo recurrente
derecho

D Nervio laringeo recurrente
izquierdo

E Nervio vago izquierdo
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ity

—

F Rama cardiaca cervical
superior del nervio vago

G Nervio laringeo superior

H Rama cardiaca cervical
inferior del nervio vago

I Ubicacion del electrodo de la
derivacion

J Rama cardiaca toracica del
nervio vago

Precaucion: La
manipulacion
excesiva del nervio
vago durante la
colocacién de la
derivacion puede
causar una marcada
ronquera
postoperatoria. En la
mayoria de las
circunstancias, esta
condicion se resuelve
en tres o cuatro
semanas sin requerir
ninguna intervencion
médica adicional,
segun la cantidad de
tensién aplicada al
nervio vago durante
la operacion.
LivaNova recomienda
no iniciar el
tratamiento por
estimulacién hasta
que se haya resuelto
esta condicién, ya
que dicho tratamiento
podria empeorarla.



Precaucién: La
derivacion y los
electrodos
helicoidales son
muy delicados;
tenga cuidado de no
estirarlos, pellizcarlos
o aplastarlos al usar
pinzas, y procure no
enderezar demasiado
o estirar las hélices al
enrollarlas alrededor
del nervio, ya que
esto podria danar el
electrodo o la espiral.
Utilice bucles de vaso
sanguineo de caucho
blando para elevar o
levantar el nervio, si
es necesario.

76-0000-4307/8 (Spa)

Procedimiento de implantacion
75-0000-8207/2 (Spanish)

Los electrodos helicoidales y la espiral de anclaje se enrollan
alrededor del nervio, comenzando con el electrodo mas alejado de
la bifurcacién de la derivacion (sutura de color verde en el material
helicoidal). Este electrodo debe ser el mas cercano a la cabeza del
paciente.

Segun las preferencias del cirujano, es posible colocar las hélices
de forma alterna emplazando primero la espiral de anclaje (distal a
la cabeza), a continuacion el electrodo mas cercano a la bifurcacion
de la derivacién (con la sutura blanca) y, por ultimo, el electrodo
mas lejano a la bifurcacién de la derivacion (con la sutura verde).
La polaridad de la estimulacién no cambia (consulte la Figura 56).

Figura 56. Polaridad del electrodo

Proximal a la cabeza

1cm
(0,39 pulgadas)
min.

D 3cm
(1,18 pulgadas)
min.

Distal a la cabeza
A Nervio vago E Sutura
B Cuerpo de la derivacion F Electrodo [sutura verde (-)]
C Fijadores G Electrodo [sutura blanca (+)]

D Curva de alivio de tension H Espiral de anclaje (sutura

verde)
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Las hélices se pueden colocar en el nervio tal y como se describe a
continuacion. Como alternativa, es posible colocar cada hélice por
debajo del nervio antes de su extensiéon. Una hoja de silicona
puede facilitar la separacion del nervio del tejido durante el
procedimiento.

1. Enrolle la primera hélice (con la sutura verde) de la siguiente c Precaucion: La
manera: sutura se puede

a. Con las pinzas, tire suavemente de ambos extremos de la desplazar de la helice

. : si no se sigue el
hélice, usando los puntos de sutura adjuntos para etiquetado del

extenderla (consulte la Figura 57). producto, es decir
. . . sujetar el elastémero
Figura 57. Extension de la hélice y la sutura para
manipular la hélice en

el nervio.

A Nervio
B Hélice
C Sutura
b. Empezando con la hélice abierta extendida directamente
encima y en paralelo al nervio expuesto, gire la hélice en el

sentido de las agujas del reloj, formando un angulo de
45 grados con el nervio (consulte la Figura 58).

Figura 58. Vuelta de la hélice

A Nervio

B Cinta de metal
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c. Coloque la vuelta de la hélice en el punto donde el cable de
la derivacién se conecta a la hélice (la parte con la cinta de
metal) en el nervio (consulte la Figura 59).

Figura 59. Colocacion de la vuelta

A Nervio

d. Pase la parte de la sutura distal de la hélice por debajo y
alrededor del nervio de forma que quede enrollada sobre el
nervio (consulte la Figura 60 y la Figura 61).

Figura 60. Colocacion inicial de la parte distal de la
hélice

A Nervio

B Distal a la cabeza

Figura 61. Colocacion de la hélice tras enrollar el
nervio con la parte distal

A Nervio

B Distal a la cabeza
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e. Pase la parte de la sutura proximal de la hélice por debajo y
alrededor del nervio de forma que quede enrollada sobre el
nervio (consulte la Figura 62).

Figura 62. Colocacion de la parte proximal de la hélice

A Nervio

B Proximal a la cabeza

2. Repita los pasos 1a a 1e para colocar la hélice central (con la
sutura blanca).

3. A continuacion, coloque la tercera hélice (con la sutura verde)
alrededor del nervio, siguiendo los mismos pasos generales
que utilizé para las otras dos hélices.

4. Una vez enrolladas las tres hélices alrededor del nervio,
verifique que el cuerpo de la derivacion sobresalga de cada
hélice en la misma direccién y que ambos cuerpos estén
alineados paralelamente entre si y con respecto al nervio. En la
Figura 63 se muestra la correcta colocacién de ambos
electrodos helicoidales y de la espiral de anclaje.
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Precaucién: Las
suturas que forman
parte de la derivacion
(incrustadas en las
hélices de los
electrodos y la espiral
de anclaje) estan
destinadas a facilitar
la colocacién de las
hélices alrededor del
nervio vago. Estos
puntos de sutura no
deben atarse entre si
ni alrededor del
nervio, ya que esto
podria causar dafos
en el nervio.

Precaucion: Utilizar
las técnicas
adecuadas para la
sujecion de los
electrodos y la espiral
de anclaje al nervio
vago resulta esencial
para lograr un
implante satisfactorio
a largo plazo.
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Figura 63. Colocacion de los electrodos y la espiral de
anclaje

Derivacion 302 y 304

Proximal a la cabeza

A Fijadores suturados E Musculo
esternocleidomastoideo

B Transicion de la derivacion F Electrodo mas lejano de la
transicion de la derivacion
[sutura verde (-)]

C Incisién del cuello G Electrodo [sutura blanca (+)]
D Curva de alivio de tensién H Espiral de anclaje (sutura
verde)
I Nervio vago
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Derivacion 303

Proximal a la cabeza

A Transicion de la derivacion E Musculo
esternocleidomastoideo

B Fijadores suturados F Electrodo mas lejano de la
transicion de la derivacién
[sutura verde (-)]

C Incisién del cuello G Electrodo [sutura blanca (+)]
D Curva de alivio de tension H Espiral de anclaje (sutura
verde)
I Nervio vago
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Precaucion: Utilizar
las técnicas
correctas para pro-
porcionar un alivio de
tension adecuado por
debajo y por encima
del muasculo esterno-
cleidomastoideo
resulta esencial para
lograr un implante
satisfactorio a

largo plazo.

Precaucioén: El cable
de la derivacion
puede fracturarse si
no se crea el alivio de
tensién recomendado
de la manera
descrita.
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12.6.4. Alivio de tension

Tras colocar los dos electrodos y la espiral de anclaje, forme una

curva de alivio de tensién y un lazo de alivio de tension en la

derivacion para crear una espiral adecuada que permita el

movimiento del cuello.

1. Para formar la curva de alivio de tension [consulte la Figura 53,
la Figura 64 (solo 303) y la Figura 65], haga lo siguiente:

a. Forme una curva de alivio de tensién de 3 cm

(1,18 pulgadas) con el cuerpo de la derivacion, disponiendo
al menos 1 cm (0,39 pulgadas) de la derivacién en paralelo
con el nervio. [Solo derivacion 303: preste especial atencién
a la espiral de anclaje y los electrodos previamente
colocados para que no se suelten. Se puede ejercer una
ligera presién en la espiral de anclaje con un instrumento
quirdrgico para sujetarla mientras se crea la curva de alivio
de tension (consulte la Figura 64)]. La parte paralela puede
guedar recogida en una cavidad creada junto a la espiral
de anclaje.

Figura 64. (Solo derivacion 303) Uso de una

herramienta quiruargica (por ejemplo, unas

pinzas) para sujetar la espiral de anclaje

durante la creacion del alivio de tensién

D Espiral de anclaje (sutura
verde)

A Derivacion

B Herramienta quirargica E Nervio vago

C Curva de alivio de tension
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b. Mediante los fijadores, sujete sin apretar la curva de alivio
de tension de 3 cm sobre la fascia adyacente, antes de
disponer la derivacion sobre el musculo. La primera fijacién
debe ubicarse junto a la espiral de anclaje (consulte la
Figura 65). El paquete de la derivacién contiene cuatro (o
mas) fijadores.

Figura 65. Uso de fijadores para la colocacion de A Precaucién: Las
electrodos suturas que forman
parte de la bobina de
Derivacién 302 y 304 la derivacion estan
destinadas a ayudar
en la colocacién de
los electrodos
alrededor del nervio

Proximal a la cabeza

F vago izquierdo. Estas
suturas no se deben
G atar entre si, ya que

esto podria causar

dafios en el nervio
H (consulte la

Figura 65).

1cm Precaucion: La
(0,39 pulgadas) A derivacién y sus

m electrodos son muy
delicados, y se debe
tener cuidado de no
estirar demasiado o
aplastar las hélices.

D 3cm

(1,18 pulgadas)
min.

Distal a la cabeza

A Nervio vago E Sutura
B Cuerpo de la derivacién F Electrodo [sutura verde (-)]
C Fijadores G Electrodo [sutura blanca (+)]
D Curva de alivio de tension H Espiral de anclaje (sutura
verde)
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Derivacion 303

Proximal a la cabeza

E
- F
/

G
/

H

¢ C o
1cm
(0,39 pulgadas)
min.
3
D (1,18 pjlrgadas)
min.
Distal a la cabeza
A Nervio vago E Sutura
B Cuerpo de la derivacién F Electrodo [sutura verde (-)]
C Fijadores G Electrodo [sutura blanca (+)]
D Curva de alivio de tensién H Espiral de anclaje (sutura
verde)
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2. Para crear el lazo de alivio de tensiéon (consulte la Figura 66),
proceda de la siguiente manera por encima del musculo
esternocleidomastoideo:

a. En el cuello, forme un gran lazo subcutaneo con la

derivacion.

b. Sujételo sin apretar sobre la fascia con un fijador, antes de Precaucion: Deje
disponer la derivacién sobre la clavicula. Este lazo de alivio suficiente
de tension debe ser suficientemente largo como para derivacion suelta a

ambos lados de la
clavicula para evitar
que la tension por
encima del hueso
danfe la derivacién.

proporcionar varios centimetros de extension de la
derivacion cuando el paciente gire el cuello al maximo.

Figura 66. Lazo de alivio de tension

A A Precaucion: Si
realiza suturas
directamente sobre el
cuerpo de la
derivacion, podria
dafar el aislamiento o
estropear el cable, lo
que puede producir
un fallo prematuro de
la derivacion. Utilice
Unicamente las
sujeciones
suministradas para
fijar la derivacion.

A Proximal a la cabeza D Musculo esternocleidomastoideo
B Ala clavicula E Incision del cuello
C Lazo de alivio de tension F Fijador
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Precaucion: No
utilice equipos
electroquirurgicos
después de introducir
el generador de
impulsos en el campo
estéril. La exposicion
a estos equipos
puede dafar el
generador de
impulsos.
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12.7. Conexién de la derivacion al generador de
impulsos

Para conectar la derivacién al generador de impulsos:

1. Verifique que los receptaculos de la derivacion del generador
de impulsos no estan obstruidos y que los tornillos han sido
adecuadamente retraidos para permitir la total insercion de las
clavijas. Evite retraer los tornillos de fijaciéon mas de lo
necesario para insertar la derivacion (consulte la Figura 67). La
figura pretende mostrar el contraste entre un receptaculo
bloqueado y otro libre, y se aplica a los cabezales de una sola
clavija o de doble clavija.

Figura 67. Receptaculo y tornillo de fijacion del
generador de impulsos

A

A Oirificio del receptaculo libre

B Tornillo de fijacion visible (retraer manualmente)

2. Mantenga el destornillador hexagonal perpendicular al
generador de impulsos. Inserte el destornillador por el centro de
los tapones de los tornillos de fijacion para liberar la presién
acumulada durante la insercién de la derivacion.

Precaucion: En los pasos siguientes, presione siempre hacia
abajo el destornillador hexagonal mientras lo gira en el
sentido de las agujas del reloj hasta que haga clic,
verificando que esta completamente encajado dentro del
tornillo de fijacion. Asimismo, el destornillador hexagonal debe
insertarse en el centro del tapon de caucho de silicona del
tornillo de fijacion y debe permanecer perpendicular al
generador de impulsos, para evitar dafnar el tornillo de fijacion o
desplazar su tapon.

é Precaucién: Cuando utilice el destornillador hexagonal,
sujételo por el mango como se muestra en la Figura 68. No
sujete ninguna otra parte del destornillador hexagonal porque
podria afectar a su funcionamiento. Si se toca el eje metalico
mientras el destornillador hexagonal esta en contacto con los
tornillos, puede transmitirse una descarga electrostatica a los
circuitos del dispositivo y dafarse el generador de impulsos.
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Figura 68.

3.

250

Posicion del destornillador hexagonal

Si utiliza un generador de impulsos de un solo receptaculo y
una derivacion de una sola clavija de LivaNova, inserte la
clavija del conector completamente en el cabezal del generador
de impulsos. Para poder aliviar la contrapresion creada por la
insercion, deje la punta del destornillador hexagonal dentro de
la hendidura del tapdn del tornillo de fijacion.

Si utiliza un generador de impulsos de doble receptaculo y
una derivacion de doble clavija de LivaNova, inserte las clavijas
del conector completamente en los receptaculos de la
derivacion correctos del cabezal del generador de impulsos.
Para poder aliviar la contrapresion creada por la insercién, deje
la punta del destornillador hexagonal dentro de la hendidura del
tapoén del tornillo de fijacion del conector insertado. Inserte el
conector de la derivacion con la banda marcadora blanca, el
numero de modelo y el numero de serie en el receptaculo de la
derivacion marcado con el signo “+” (consulte la parte del
generador de impulsos de doble receptaculo en la Figura 69).
El otro conector de la derivacion se inserta en el otro
receptaculo de la derivacion.

76-0000-4307/8 (Spa)

A

Precaucion: Para
evitar retirar
completamente los
tornillos de fijacion al
aflojarlos, durante la
cirugia, no realice
mas de dos giros en
el sentido contrario a
las agujas del reloj.

Precaucién: En
estudios con
animales, se ha
asociado la
inversion de la
polaridad de la
derivacién con un
aumento del riesgo
de bradicardia. Es
importante
asegurarse de que
las clavijas del
conector de la
derivacion de doble
clavija de LivaNova
estan correctamente
insertadas (banda
marcadora blanca en
la conexion +) en el
doble receptaculo del
generador de
impulsos.
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Figura 69. Conectores de la derivacion antes de la
insercion y completamente insertados

Generador de impulsos de un solo receptaculo

Antes de la insercion Completamente insertado

B
o

\:}'i"“-uﬁn‘}m—

«

A Derivacion

B Orificio de sutura: suturar siempre hacia la fascia

C Insertar completamente

)\

A o B
2 77 r

!

A El extremo de la clavija del B Asegurarse de que el
conector debe estar visible extremo del anillo de
en la cavidad conexion esté dentro del
receptaculo de la
derivacion
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Generador de impulsos de doble receptaculo

Antes de la insercion Completamente insertado

A Derivacion
B Orificio de sutura: suturar siempre hacia la fascia

C Insertar completamente

A

A Asegurarse de que las clavijas del conector estén completamente
insertadas

B Etiqueta de numero de serie

C Banda marcadora blanca

4. Verifique que la clavija del conector esté completamente
insertada, con el destornillador aun insertado en el tapon del
tornillo de fijacion. La clavija debe quedar visible en el extremo
del bloque del conector del tornillo de fijacion. De lo contrario,
extraiga la clavija. Para aflojar el tornillo de fijacidn, encaje el
destornillador hexagonal en el tornillo y girelo en sentido

contrario a las agujas del reloj hasta que la clavija del conector

se pueda insertar por completo. Evite aflojar los tornillos de

fijacibn mas de lo necesario para insertar la derivacion. Si utiliza

un generador de impulsos de doble receptaculo, repita este
procedimiento para cada tornillo de fijacion.

5. Tras verificar que las clavijas del conector estan completamente

insertadas, apriete todos los tornillos de fijacion girando el
destornillador en el sentido de las agujas del reloj hasta que
comience a hacer clic. Presione siempre el destornillador
mientras lo gira, para asegurarse de que esté completamente
encajado en el tornillo de fijacion.
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Precaucion: Es importante seguir los siguientes
pasos:

*

Asegurese de que los receptaculos de la
derivacién estan limpios y despejados.

Inserte las clavijas del conector de la derivacion en
los receptaculos de la derivacion, con cuidado y
procurando no doblar los conectores.

Inspeccione visualmente las clavijas del conectory
verifique que estan limpias y completamente
insertadas.

La conexion eléctrica al generador de impulsos
no se establecera hasta que los tornillos de
fijacion queden completamente apretados con
el destornillador hexagonal. No obtener una
buena conexién puede causar una alta
impedancia durante el diagnéstico del sistema
(prueba de derivacion) o una estimulacion irregular
con intensidades variables, debido a los cambios
rapidos e imprevisibles de la impedancia de la
derivacion, lo cual afectara negativamente a la
eficacia del dispositivo y puede tener
consecuencias graves sobre la seguridad.
Ademas, en los generadores modelo 106, la
deteccion puede verse comprometida.

Sujete y tire con cuidado de las fundas de
conector de la derivacion (la parte gruesa de la
derivacion) para verificar que esta correctamente
fijada en sus receptaculos. No empuje el cuerpo
de la derivacion (la parte fina) ni tire de él con
fuerza, ya que podria dafar la derivacion.
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12.8. Prueba del sistema VNS Therapy

El diagnéstico del sistema (prueba de derivacién), que se debe
realizar en primer lugar, se realiza con la derivacion y el generador
de impulsos conectados. Por lo tanto, si el diagndstico del sistema
(prueba de derivacion) es correcto, ambos componentes estan
funcionando correctamente. Sin embargo, si el diagndstico del
sistema (prueba de derivacion) falla, puede que uno de los dos
componentes sea defectuoso o que no haya una buena conexion
eléctrica entre el generador de impulsos y las clavijas del conector
de la derivacién. Si sospecha la existencia de un componente
defectuoso, desconecte la derivacion y realice el diagndstico del
generador (prueba antes del implante) utilizando el conjunto de
resistencias suministrado con el pack de accesorios.

Precaucion: En el diagndstico del sistema (prueba de
derivacion) durante la operacién, se han producido incidentes
poco frecuentes de bradicardia o asistolia. Si se produce
asistolia, bradicardia grave (frecuencia cardiaca < 40 Ipm) o un
cambio clinicamente importante de la frecuencia cardiaca
durante el diagndstico del sistema (prueba de derivacion) o
durante el inicio de la estimulacion, el médico debe estar
preparado para seguir los procedimientos de acuerdo con el
soporte vital cardiaco avanzado (SVCA).

Ademas, puede ocurrir una bradicardia postoperatoria en
pacientes con ciertas arritmias cardiacas subyacentes. Si un
paciente ha sufrido asistolia, bradicardia grave (frecuencia
cardiaca < 40 Ipm) o un cambio clinicamente importante de la
frecuencia cardiaca durante el diagndstico del sistema (prueba
de derivacion) en el momento de la implantacion inicial del
dispositivo, debe colocarsele un monitor cardiaco durante el
inicio de la estimulacion.

No se ha establecido sistematicamente la seguridad de esta
terapia en pacientes que sufren bradicardia o asistolia durante
la implantacion del sistema VNS Therapy.

12.8.1. Diagnéstico del sistema (prueba de derivacion)
del modelo 102/102R

El diagndstico del sistema se realiza cuando se conectan la
derivacion y el generador de impulsos. En el diagnostico del
sistema durante la operacion, el generador de impulsos
suministrara estimulacion a 1 mA y 500 us durante
aproximadamente 14 segundos.
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Nota: La sonda de
programacion se
debe colocar en una
bolsa estéril para
brazo laser o
equivalente (no
suministrada por
LivaNova) para
introducirla en el
campo estéril.
Consulte el manual
del médico de la
sonda de
programacion para
obtener mas
informacion.



Nota: Consulte el
manual del médico
del software de
programacion para
obtener mas
informacion sobre la
impedancia de la
derivacion.

Precaucion: Es
posible que la
conexion eléctrica
entre el generador de
impulsos y las clavijas
del conector de la
derivacion no sea
correcta.

Precaucion: Es
posible que la
conexion eléctrica
entre el generador de
impulsos y las clavijas
del conector de la
derivacion no sea
correcta.
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Para garantizar una conexién correcta del sistema (impedancia de

la interfaz electrodo-nervio), realice lo siguiente:

1. Verifique que el estado de impedancia de la derivacion sea
“OK”.

2. Si el estado de impedancia de la derivacion no es “OK”,
consulte el capitulo Solucién de problemas.

12.8.2. Diagnoéstico del sistema de los modelos 103/104,

105y 106

El diagnédstico del sistema se realiza cuando se conectan la
derivacion y el generador de impulsos. En el diagnéstico del
sistema durante la operacion, si la corriente de salida esta ajustada
en 0 A, el generador de impulsos administrara un breve impulso de
0,25 Ay 130 sy, a continuacion, una estimulacion de 1 Ay 500 ps
durante 14 segundos aproximadamente. Si la corriente de salida
esta programada en cualquier valor > 0 mA, el diagnéstico del
sistema administrara un breve impulso de 0,25 mAy 130 usy,

a continuacion, se suministrara la salida programada durante el
tiempo “ON” configurado. El diagndstico del sistema durante la
operacion se utiliza para comprobar la conexién entre la derivacion,
el generador de impulsos y el nervio.

= Si el diagnéstico del sistema resulta satisfactorio (corriente de
salida “OK” e impedancia de la derivacién “OK”), ambos
componentes funcionan correctamente.

m Si el diagndstico del sistema falla (corriente de salida “LOW”
(baja) o impedancia de la derivacion “HIGH” (alta) o “LOW”
(baja), consulte el capitulo Solucién de problemas.

12.8.3. Diagnéstico del generador (prueba antes del

implante)

El diagndstico del generador se realiza conectando la resistencia
de prueba al generador de impulsos. Si el diagndstico del sistema
falla (impedancia de la derivacién “HIGH” [alta] o “LOW” [baja]),
puede usarse el diagndstico del generador para determinar si el
problema se debe a la derivacién o al generador de impulsos. El
diagnodstico del generador se realiza con la resistencia de prueba,
incluida en el pack de accesorios. Esta prueba verifica que el
generador de impulsos funciona correctamente,
independientemente de la derivacion.
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Para conectar la resistencia de prueba al generador de impulsos,
ejecute los siguientes pasos:

1.

256

Extraiga las clavijas del conector de la derivacion de los
receptaculos de la misma. Para ello, inserte el destornillador
hexagonal en el centro de los tapones de los tornillos de fijacion
y afléjelos. Evite aflojar los tornillos mas de lo necesario para
retirar la derivacion. No se requiere mas de media vuelta.

Inserte las clavijas del conector del conjunto de resistencias en
los receptaculos de la derivacion. Actue con precaucion cuando
inserte las clavijas de la resistencia de prueba en los
receptaculos de la derivacién. Si nota alguna resistencia u
obstruccion considerable, extraiga la resistencia de prueba,
inspeccidnela y limpiela en caso necesario. Introduzca la
resistencia de prueba nuevamente, sin aplicar una fuerza
excesiva.

Una vez colocado el conjunto de resistencias en su lugar,
apriete los tornillos de fijacion hasta que el destornillador
hexagonal empiece a hacer clic (consulte la Figura 70).
Nuevamente, presione siempre el destornillador hexagonal
mientras lo gira para asegurarse de que esté completamente
encajado en el tornillo.

76-0000-4307/8 (Spa)

i

Nota: Tanto si aprieta
como si afloja los
tornillos de fijacion,
inserte el
destornillador
hexagonal
completamente en el
tornillo de fijacion y
empuje el
destornillador hacia
adentro.



Nota: Consulte el
manual del médico
del software de
programacion para
obtener mas
informacion.
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Figura 70. Conexién del conjunto de resistencias

Generador de impulsos de un Generador de impulsos de
solo receptaculo doble receptaculo

A Tapon del tornillo de fijacion C Tapones de los tornillos de
fijacion (2)
B Conjunto de resistencias D Conjunto de resistencias

4. Realice el diagnéstico del generador (prueba antes del
implante).
» Si el diagndstico del generador (prueba antes del implante)
es correcto (impedancia de la derivacion “OK”), el
generador de impulsos funciona correctamente.

= Si el diagndstico del generador falla (impedancia de la
derivacion “HIGH” (alta) o “LOW?” (baja), consulte el capitulo
Solucién de problemas.

= Si el componente esta dafiado, péngase en contacto con
LivaNova y devuélvalo (siguiendo el procedimiento de
desinfeccion descrito en la seccién “Precauciones” del
capitulo Introduccion al sistema VNS Therapy), junto con un
formulario de producto devuelto debidamente relleno.

12.8.4. Control opcional

Si la cirugia se realiza con anestesia local, es posible realizar un
control fisioldgico opcional del funcionamiento del sistema

VNS Therapy. Controle la voz del paciente para advertir signos de
ronquera mientras aumenta, gradualmente, la corriente de salida
del generador de impulsos. Tras el diagnédstico del sistema y la
obtencion de resultados satisfactorios, reajuste la corriente en

0 mA.
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12.8.5. Configuracién de deteccion de latidos y
deteccion de crisis del modelo 106

Una vez realizadas las pruebas de diagndstico, configure las

funciones de deteccion de latidos y deteccidn de crisis (solo modelo

106):

1. Introduzca el generador de impulsos modelo 106 en la cavidad

del pecho, enrollando el resto de la derivacion suelta y
colocandola a un lado del generador. Puede colocar el

generador con cualquiera de sus lados orientados hacia fuera.

2. Ultilice el software de programacion para seleccionar la ficha
“Seizure Detection” (Deteccion de crisis) y ajuste Seizure

Detection (Deteccion de crisis) en “ON”.
3. Utilice el siguiente procedimiento para seleccionar un valor de

Heartbeat Detection (sensitivity) [Deteccién de latidos
(sensibilidad)] para un paciente especifico:

m  Calcule el promedio de las dos mediciones de la amplitud
de la onda R obtenidas en la evaluacién postural. Si no
dispone de esta informacion, vaya al paso 7.

= Asigne el valor promedio de la amplitud de la onda R al
ajuste de deteccion de latidos correspondiente de la
Tabla 49 y seleccione este valor en el software de

programacion.

Tabla49. Asignacion de deteccion de latidos

Amplitud promedia (mV)
L. (a través de diferentes
Deteccion osturas)
de latidos P
Minima Maxima

5 0,40 0,50

4 0,51 0,70

3 0,71 0,85

2 0,86 1,25

1 1,26 -

4. El software de programacion mostrara la frecuencia cardiaca
detectada por el generador modelo 106 durante 2 minutos
después de programar un nuevo ajuste para Heartbeat
Detection (Deteccion de latidos). El proceso se detendra
automaticamente después de 2 minutos, aunque se puede
detener manualmente mediante “Stop” (Detener). Coloque la
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Nota: Para
determinar la
amplitud de la onda
R, consulte el paso 6
de la seccién “(Solo
generador modelo
106) Determinacién
de ubicaciones
aceptables de
implante del
dispositivo”.



Nota: Pasos 9-10: la
deteccion de crisis
también se puede
configurar después
de la operacion.
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sonda de programacion sobre el generador de impulsos y
seleccione “Program” (Programar).

Verifique los cambios pulsando “Confirm” (Confirmar) y, a
continuacion, “Start Programming” (Iniciar la programacion).

Utilice el monitor de ECG para comparar la frecuencia cardiaca
sefalada por el ordenador de programacién con la indicada por
el monitor de ECG. Si la deteccion de latidos es imprecisa, vaya
al paso 9. En caso contrario, vaya al paso 7.

Si la deteccion de latidos es imprecisa en el paso 6, o si la
informacién de evaluacion por posturas de la amplitud de la
onda no esta disponible, seleccione el valor “1” en la lista de
parametros de Heartbeat Detection (Deteccion de latidos) (1-5)
y repita los pasos de programacion 4-5.

Supervise y compare los latidos indicados por el ordenador de
programacion con los del monitor de ECG; repita los pasos
4-5 segun sea necesario para probar o configurar otros ajustes
de Heartbeat Detection (Deteccién de latidos) (ajustes 2, 3, 4,
5) hasta que el dispositivo detecte con precision los latidos. Si
varios ajustes de deteccidon producen una deteccion precisa de
los latidos, seleccione el menor de ellos.

Seleccione Threshold for AutoStim (Umbral de estimulacion
automatica) segun sea adecuado (del 70 %, menos sensible, al
20 %, mas sensible).

Seleccione “Program” (Programar) y “Confirm” (Confirmar).

Tras la configuracion, siga con “Finalizacién del procedimiento
de implantacién”, paso 2.
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12

9.

Finalizacion del procedimiento de
implantacion

Después de realizar las pruebas, termine el procedimiento de
implantacion:

1.

Introduzca el generador de impulsos en la cavidad del pecho,
enrollando el resto de la derivacion suelta y colocandola a un
lado del generador. Puede colocar el generador de impulsos
con cualquiera de sus lados encarados hacia fuera.

Fije el generador de impulsos colocando una sutura a través del
orificio de sutura y sujetandola a la fascia (no al musculo).

Realice el segundo diagnéstico del sistema y verifique que el
estado de impedancia de la derivacion sigue siendo “OK”.

Interrogue el generador de impulsos para verificar que la salida
de corriente en los modos Normal, Iman y AutoStim (solo
generador 106) es 0 mA.

m  Corriente de salida (mA): 0
m  Corriente del iman (mA): 0

m  Corriente de estimulacion automatica (mA): 0

Precaucion: No se debe programar el generador de
impulsos para un tratamiento de estimulaciéon continua
o periédica durante un minimo de 14 dias después de la
implantacion inicial o la sustitucion. Esta medida de
precaucion puede evitar al paciente molestias o efectos
adversos.

LivaNova recomienda la irrigacion frecuente de ambos sitios de
incisién con abundantes cantidades de bacitracina o una
solucion equivalente, antes del cierre.

Cierre las incisiones quirurgicas. Para reducir la formacién de
cicatrices, utilice técnicas de sutura estética.

Administre antibidticos tras la operacion (segun el juicio del
médico).

El paciente puede utilizar un collarin cervical durante la primera
semana para garantizar la correcta estabilizacion de la derivacion.
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Precaucion: No
coloque el resto de la
derivacion suelta
debajo del generador
de impulsos, ya que
esto podria perjudicar
el aislamiento y
causar una averia del
sistema.

Precaucién: Esta
sutura es importante
para estabilizar el
generador de
impulsos y evitar la
manipulacion por
parte del paciente,
lo que podria dafiar
los cables de la
derivacion.

Precaucién: No
coloque las suturas
directamente
alrededor del cuerpo
de la derivacion; esto
podria perjudicar el
aislamiento y causar
una averia del
sistema, asi como la
posible rotura de la
derivacion.
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12.9.1. Identificacion del paciente

En el paquete del generador de impulsos se incluye una tarjeta de
implante y registro de garantia, que debe rellenarse. La copia
blanca superior debe enviarse a LivaNova. Esta informacion,
exigida por los organismos gubernamentales, formara parte del
registro de implantados de LivaNova y se utilizara como registro
permanente de informacion de receptores de implantes. Ademas,
se ofrecera al paciente un kit para el paciente con imanes,
manuales del paciente y tarjetas de emergencia de bolsillo con
informacién sobre el sistema VNS Therapy. Se debe indicar al
paciente que lleve esta tarjeta encima en todo momento.
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13. PROCEDIMIENTO DE REVISION / SUSTITUCION / EXTRACCION

13.1. Introduccion

La revision, sustitucion o extraccion del sistema VNS Therapy o de
cualquier componente del sistema puede ser recomendable por
varias razones:

» Puede que sea necesario sustituir el generador de impulsos
debido a un fin de servicio préximo del generador de impulsos o
si se ha alcanzado el fin de servicio y el generador de impulsos
no puede comunicar o proporcionar la terapia.

m Es posible que sea preciso efectuar una revisién
o sustitucién de la derivacion si se sospecha de la existencia
de dafos o rotura basandose en pruebas de diagnostico
o evaluacion radiografica.

= La extraccion del sistema VNS Therapy puede ser
indispensable en casos de infeccion o para realizar ciertos
procedimientos médicos (por ejemplo, IRM) contraindicados en
la etiqueta (consulte el capitulo Introduccion al sistema
VNS Therapy).

Las siguientes instrucciones se consideran pautas generales.

Si tiene dudas acerca de los procedimientos, péngase en contacto
con el servicio de asistencia clinica y técnica; llame a los numeros
+1 (866) 882-8804 (EE. UU. y Canada), +1 (281) 228-7330

(resto del mundo) o +32 2 790 27 73 (Europa/EMMEA).

13.2. Componentes y materiales quirurgicos de
VNS Therapy

Se debe disponer de los siguientes materiales antes de realizar la
revision de cualquier componente del sistema VNS Therapy.

13.2.1. Sustitucion del generador de impulsos de doble
receptaculo

m  Generadores de impulsos de doble receptaculo principal y de
reserva

» Dos generadores de impulsos de un solo receptaculo de
reserva

13.2.2. Sustitucion del generador de impulsos de un
solo receptaculo

m  Generadores de impulsos de un solo receptaculo principal y de
reserva
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Nota: Cyberonics
solicita la devolucion
de cualquier
componente
explantado o abiertoy
sin utilizar del sistema
VNS Therapy a la
empresa. Hay
disponible un kit de
devolucién de
productos del servicio
de asistencia clinicay
técnica; llame a los
nameros

+1 (866) 882-8804
(EE. UU. y Canada),
+1(281) 228-7330
(resto del mundo) o
+32279027 73
(Europa/EMMEA).



Nota: En los
procedimientos
quirurgicos de
revision que
impliquen
derivaciones de doble
clavija, es necesario
disponer de una
nueva derivacion de
una sola clavija y de
los generadores de
impulsos de un solo
receptaculo y doble
receptaculo.

Nota: Puede
consultar informacién
detallada sobre el
diagnéstico del
sistema en la seccién
“Prueba del sistema
VNS Therapy” del
capitulo
Procedimiento de
implantacion.

Nota: Si el generador
de repuesto es del
modelo 106, es
posible que sea
necesario revisar la
ubicacion de la
cavidad del
generador existente.
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13.2.3. Otros componentes de VNS Therapy y

materiales quirargicos necesarios

m Derivaciones de una sola clavija principal y de reserva
m  Tunelizador

m Pack de accesorios

m Sistema de programacion

» Bolsa del brazo laser estéril o equivalente (no suministrada por
Cyberonics)

= Bucles de vaso sanguineo suaves u hoja de silicona
(no suministrados por Cyberonics)

13.3. Revisiones del sistema VNS Therapy

Para todos los procedimientos quirurgicos de revisién, el paciente
debera otorgar el consentimiento preoperatorio antes de recibir un
generador de impulsos y una derivacion nuevos, en caso de que
cualquiera de ellos sufra dafos durante el procedimiento.

13.3.1. Procedimiento: sustitucion del generador de
impulsos

13.3.1.1. Pasos preoperatorios

1. Utilice el sistema de programacion para interrogar el generador
de impulsos existente y realizar un diagnoéstico del sistema
(prueba de derivacion) antes de que el paciente entre en el
quiréfano.

2. Cyberonics recomienda que el cirujano revise una radiografia
del generador de impulsos para determinar el enrutamiento de
la derivacion, lo que ayudara a evitar posibles dafios en la
derivacion durante la diseccion realizada para extraer el
generador de impulsos.

3. Silos resultados del diagnéstico del sistema indican una
impedancia de la derivacién “HIGH” (alta) o “LOW” (baja) o la
revision de la radiografia revela una falta de continuidad
excesiva en la derivacién (rotura de la derivacién o clavijas
desconectadas), vaya a “Procedimiento: sustitucion de la
derivacioén del sistema VNS Therapy”.

4. Silos resultados del diagndstico del sistema indican una
impedancia de la derivacién “OK”, utilice el sistema de
programacion, fuera del campo estéril del quiréfano, para
interrogar el generador de impulsos de repuesto. Esto garantiza
una comunicacion clara.
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5.

Si el generador de repuesto es del modelo 106, verifique que la
ubicacion de implante del generador existente cumpla los
requisitos descritos en la seccion “(Solo para el generador
modelo 106) Determinacién de ubicaciones aceptables para el
implante del dispositivo” del capitulo Procedimiento de
implantacién. Si la ubicacion del implante existente no cumple
los requisitos descritos, siga el mismo procedimiento para
identificar una ubicacién adecuada cercana a la del implante
original donde poder colocar el nuevo generador del

modelo 106.

Programe los datos del paciente en el nuevo generador de
impulsos.

13.3.1.2. Pasos durante la operacion

1.
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Con las clavijas de la derivacion aun conectadas, extraiga el
generador de impulsos existente de la cavidad.

Nota: Es posible que el espacio libre que queda en la cavidad
al cambiar un generador de pulsos mas grande por uno mas
pequeiio incremente la posibilidad de ciertos efectos adversos
(por ejemplo, seroma, manipulacién del dispositivo y
movimiento del dispositivo).

Nota: Al sustituir un generador de impulsos mas pequefo por
otro mas grande, puede ser necesario ampliar la cavidad del
generador durante la intervencién quirdrgica. Los médicos
deben evaluar el posible efecto en el tiempo de recuperacion
postquirargico y la posibilidad de molestias pasajeras en el
paciente debido a la modificaciéon quirirgica de la cavidad del
generador.
Abra el envase del nuevo generador de impulsos. Utilice el
destornillador hexagonal para desconectar el generador de
impulsos existente de la derivacion implantada. Extraiga las
clavijas del conector de la derivacion de los receptaculos de la
misma. Para ello, inserte el destornillador hexagonal en el
centro de los tapones de los tornillos de fijacion y afldjelos.
Evite aflojar los tornillos mas de lo necesario para retirar la
derivacion. No se precisa mas de medio giro para extraerla.

Conecte el generador de impulsos de repuesto a la derivacion,
de acuerdo con los pasos indicados en la seccion “Conexién de
la derivacién al generador de impulsos” del capitulo
Procedimiento de implantacion, y siga con el resto del
procedimiento de implantacion.

Nota: Antes de la intervencion, consulte al médico que ha
prescrito la cirugia para determinar los ajustes de los
parametros que siguen a la colocacion del nuevo generador de
impulsos.
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Precaucién: No
utilice equipos
electroquirurgicos
después de introducir
el nuevo generador
de impulsos en el
campo estéril. La
exposicion a estos
equipos puede dafiar
el generador de
impulsos.

Precaucion:
Cuando utilice el
destornillador
hexagonal, sujételo
unicamente por el
mango. Si se toca el
eje metalico mientras
el destornillador
hexagonal esta en
contacto con los
tornillos, puede
transmitirse una
descarga
electrostética a los
circuitos del
dispositivo y dafiarse
el generador de
impulsos.



o Nota: Para ver todos
los pasos de la

solucion del
problema, consulte la
seccion “Solucién de
problemas” en el
manual del médico
del software de
programacion.
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13.3.2. Procedimiento: sustitucion de la derivacion del

sistema VNS Therapy

13.3.2.1. Pasos preoperatorios

1.

5.

Utilice el sistema de programacion para interrogar el generador
de impulsos existente y realizar un diagnéstico del sistema
(prueba de derivacion) antes de que el paciente entre en el
quiréfano. Cyberonics recomienda que el cirujano revise las
radiografias para confirmar la existencia de una falta de
continuidad en la derivacion (rotura de la derivacion o clavijas
desconectadas), si es posible.

Si los resultados del diagndstico del sistema indican una
impedancia de la derivacion “OK”, la revision radiografica no
muestra una falta de continuidad grave en la derivaciéon y no se
sospecha de la existencia de un cortocircuito, la derivacion
implantada funciona correctamente. Vuelva a evaluar continuar
con la cirugia o, si aun desea sustituir el generador de
impulsos, vaya a “Procedimiento: sustitucién del generador de
impulsos”.

Si los resultados del Diagnoéstico del Sistema indican una
impedancia de la derivacion “HIGH” (ALTA) o “LOW” (BAJA), o
si se observa una discontinuidad grave de la derivacion, sera
necesaria una intervencién quirurgica. Utilice el sistema de
programacion, fuera del campo estéril del quirdéfano, para
interrogar todos los generadores de impulsos de repuesto
potenciales. Esto garantiza una comunicacion clara del
dispositivo.

Si el generador de repuesto es del modelo 106, verifique que la
ubicacion de implante del generador existente cumpla los
requisitos descritos en la seccion “(Solo para el generador
modelo 106) Determinacion de ubicaciones aceptables para el
implante del dispositivo” del capitulo Procedimiento de
implantacién. Si la ubicacion del implante existente no cumple
los requisitos descritos, siga el mismo procedimiento para
identificar una ubicacién adecuada cercana a la del implante
original donde poder colocar el nuevo generador del

modelo 106.

Remitase a los “Pasos intraoperatorios” que figuran mas abajo.

13.3.2.2. Pasos durante la operacion

13.3.2.2.1. Impedancia de la derivacion “HIGH” (alta) en el

diagnostico del sistema

Si se indica una impedancia de la derivacion “HIGH” (alta), realice
los pasos siguientes:

1.

2.

Con las clavijas de la derivacién aun conectadas, extraiga el
generador de impulsos existente de la cavidad.

Abra el pack de accesorios y saque el destornillador hexagonal
y la resistencia de prueba.
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3.
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Extraiga las clavijas del conector de la derivacién de los
receptaculos de la misma. Para ello, coloque el destornillador
hexagonal en el centro de los tapones de los tornillos de fijacion
y afléjelos. Evite aflojar los tornillos mas de lo necesario para
retirar la derivacion. No se requiere mas de media vuelta.

Si se observan cuerpos extrafos (por ejemplo, sangre) en los
receptaculos del generador de impulsos, limpie los
receptaculos con solucion salina para extraer dichos cuerpos.
Extraiga el exceso de liquido de los receptaculos. No coloque
ningun objeto (salvo la clavija del conector) en el receptaculo.
Utilice solucion salina para limpiar las clavijas del conector de
la derivacién y séquelas.

Coloque nuevamente las clavijas del conector de la derivacién
existente en el generador de impulsos existente de acuerdo con
las técnicas correctas de insercién de la derivacion.

Precaucién: Inspeccione visualmente las clavijas del conector
y verifique que estén limpias y completamente insertadas.

Coloque el sistema de programacién en el campo estéril con
una bolsa del brazo laser estéril (o equivalente) y lleve a cabo la
interrogacion seguida del diagndstico del sistema.

Anote los resultados del diagndstico del sistema.

» Silos resultados indican una impedancia de la derivacién
“OK”, se ha resuelto la impedancia de la derivacion “HIGH”
(alta) anterior y el sistema parece funcionar correctamente.
Evalue la sustitucion del generador de impulsos.

Si no desea sustituir el generador de impulsos, verifique que
se hayan completado todos los pasos pertinentes descritos
en la seccion “Prueba del sistema VNS Therapy” del
capitulo Procedimiento de implantacion. Finalice el
procedimiento siguiendo los pasos de la seccion
“Finalizacién del procedimiento de implantacion” del
capitulo Procedimiento de implantacion.

Si desea sustituir el generador de impulsos, abra el envase
de un nuevo generador de impulsos compatible. Conecte el
generador de impulsos de repuesto a la derivacion, de
acuerdo con los pasos indicados en la seccion “Conexion
de la derivacién al generador de impulsos” del capitulo
Procedimiento de implantacion y siga con el resto del
procedimiento de implantacion. Compruebe que se hayan
programado en el nuevo generador los datos correctos del
paciente.

= Silos resultados del diagnéstico del sistema contintan
revelando una impedancia de la derivacién “HIGH” (alta),
realice el diagnéstico del generador (prueba antes del
implante) con el conjunto de resistencias de prueba del
pack de accesorios para verificar que el generador de
impulsos funciona correctamente, independientemente de
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Nota: Puede
consultar las técnicas
correctas de insercion
de la derivacion en la
seccion “Conexion de
la derivacion al
generador de
impulsos” del capitulo
Procedimiento de
implantacion.

Nota: El médico
programara los
parametros de
estimulacion tras la
operacion de acuerdo
con la tolerancia del
paciente a la
estimulacion.



o Nota: Para ver todos
los pasos de la

solucion del
problema, consulte la
seccion “Solucion de
problemas” en el
manual del médico
del software de
programacion.
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la derivacion. Para realizar el diagnéstico del generador,
siga los pasos en “Diagndstico del generador (prueba antes
del implante)” que se indican a continuacion.

13.3.2.2.2. Impedancia de la derivacion “LOW” (baja) en el
diagndstico del sistema

Si los resultados del diagnéstico del sistema muestran una
impedancia de la derivacion “LOW” (baja), realice el diagndstico del
generador (prueba antes del implante) con el conjunto de
resistencias de prueba del pack de accesorios para verificar que el
generador de impulsos funciona correctamente,
independientemente de la derivacion.

Para realizar el diagnéstico del generador (prueba antes del
implante), siga los pasos de “Diagnéstico del generador (prueba
antes del implante)” que se indican a continuacion.

13.3.2.3. Diagndstico del generador (prueba antes del
implante)

1. Inserte las clavijas del conector del conjunto de resistencias en
los receptaculos de la derivacion. Actue con precaucion cuando
inserte las clavijas de la resistencia de prueba en los
receptaculos de la derivacién. Si nota alguna resistencia u
obstruccion considerable, extraiga la resistencia de prueba,
inspeccidnela y limpiela en caso necesario. Introduzca la
resistencia de prueba nuevamente, sin aplicar una fuerza
excesiva.

2. Una vez colocado el conjunto de resistencias en su lugar,
apriete los tornillos de fijacién hasta que el destornillador
hexagonal empiece a hacer clic (consulte la Figura 71).
Presione siempre el destornillador mientras lo gira, para
asegurarse de que esté completamente encajado en el tornillo
de fijacién.
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Figura 71. Conexion del conjunto de resistencias

Modelos 102, 103, 105, 106

A Tapén del tornillo de
fijacion

B Conjunto de
resistencias

Modelos 102R y 104

C Tapones de los tornillos
de fijacion (2)

D Conjunto de
resistencias

3. Realice el diagnéstico del generador (prueba antes del implante). Nota: Para obtener

= Si el resultado del diagnéstico del generador indica que la mas informacion,
impedancia de la derivacién es “HIGH” (alta) o “LOW” gz;‘fr:’él;eig g‘;nual
(baja), pongase en contacto con el servicio de asistencia software de
clinica y técnica de Cyberonics en los nimeros programacion de
+1 (866) 882-8804 (EE. UU. y Canada), +1 (281) 228-7330 VNS Therapy.

(resto del mundo) o +32 2 790 27 73 (Europa/EMMEA).

» Silos resultados del diagnéstico del generador indican una
impedancia de la derivaciéon “OK”, la derivacion implantada
debe reemplazarse y debera evaluarse la sustitucion del
generador.
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Precaucion: La
sustitucion o
extraccion de la
derivacion es una
decision del médico
que debera
sopesarse
cuidadosamente
frente a los riesgos
conocidos y no
conocidos de la
cirugia. Actualmente
no se conoce ningun
peligro o riesgo a
largo plazo
relacionado con el
hecho de dejar la
derivacion
implantada, mas alla
de los mencionados
en este manual.

Nota: Es posible
realizar una IRM de
cuerpo completo con
una derivacion de
<2cm.
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13.3.2.4. Extraccidn de las hélices y la derivacion

1. Abra la incision del cuello y localice la interfaz del nervio vago/
hélices.

2. Evalue el grado de encapsulacion fibrética para determinar si se
puede extraer toda la derivacion de forma segura.

= Sila extraccién completa de las hélices del nervio no es
factible, corte la derivacion todo lo que pueda. Dejando
<2 cm de derivacion (consulte el Figura 72), se puede
realizar una IRM de cuerpo completo utilizando la bobina
corporal para transmitir la RF. (Consulte el capitulo IRM con
el sistema VNS Therapy para obtener mas informacién).

m  Sino se pueden dejar < 2 cm, la IRM puede aun ser
realizada en el cerebro o en una extremidad con una bobina
de transmision/recepcion de tipo adecuado. (Consulte el
capitulo IRM con el sistema VNS Therapy para obtener mas
informacion).

Figura 72. Derivacion cortada (<2 cm)

~1cm

3. Las hélices de repuesto pueden colocarse por encima o debajo
de las hélices existentes, si estas deben permanecer en su lugar.
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13.3.2.5. Finalizacion del procedimiento

Complete el resto del procedimiento de implantacion segun el
capitulo Procedimiento de implantaciéon, comenzando por los pasos
de la seccion “Implantacion de la derivacion”. Preste especial
atencién a todas las precauciones y advertencias relativas a las
ramas cardiacas.

13.4. Extraccion del sistema VNS Therapy

Si la extracciéon es médicamente necesaria, Cyberonics

recomienda extraer todo lo que se pueda del sistema VNS Therapy

de la manera mas segura posible:

» Evalle el grado de crecimiento fibrético interno dentro y
alrededor de las hélices.

m  Sies posible, extraiga el sistema completo.

= Sila encapsulacion fibrética dificulta la extraccion segura del
sistema completo, corte el cable de la derivacion todo lo que
pueda (consulte la Figura 72).

m La extraccion del generador de impulsos por si sola no modifica
los peligros asociados con ciertos procedimientos de IRM.

m Los procedimientos de diatermia estan contraindicados para
aquellos pacientes que cuenten con alguna parte del sistema
VNS Therapy aun en su cuerpo.
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Nota: El médico
programara los
parametros de
estimulacién
postoperatoriamente
tras el periodo de
recuperacion de

dos semanas
recomendado para
que el nervio sane.

Nota: Para obtener
mas informacion,
consulte el capitulo
IRM con el sistema
VNS Therapy.

Nota: Consulte la
seccion Introduccion
al sistema

VNS Therapy para
obtener mas
informacion sobre el
uso de la diatermia
con el sistema VNS.
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14. IRM con el sistema VNS Therapy

14.1. Introduccion

14.1.1. Dispositivo con condicional para RM
Se ha demostrado que el sistema VNS Therapy implantado es un

dispositivo condicional para RM que no entrafia riesgos
conocidos en un entorno de resonancia magnética (RM) especifico,
si se siguen las condiciones de uso indicadas. Para conocer las
condiciones especificas, consulte “Entornos de condicional para
RM para VNS”.

Las condiciones que definen un entorno de IRM incluyen:
= Bobina de RF de transmisién utilizada

s Fuerza de campo del campo magnético estatico (tesla)

»  Gradiente espacial del campo magnético estatico (gauss/cm)
»  Campos magnéticos que varian segun el tiempo (dB/dt)

»  Campos de radiofrecuencia (RF)

= Tasa de absorcion especifica (SAR)

Se han llevado a cabo pruebas in vitro con varios sistemas

VNS Therapy en diversos centros de IRM. Se han realizado
simulaciones numéricas de varios tamafos de paciente y del
dispositivo VNS en las condiciones mas desfavorables posibles y
en configuraciones clinicas. Estas pruebas han revelado que los
pacientes del sistema VNS Therapy pueden exponerse de manera
segura a ciertos entornos de RM si se siguen las directrices
descritas en este documento. Sin embargo, en otros escenarios se
ha demostrado que hay un riesgo de lesiones relacionadas con el
calentamiento de los electrodos de la derivacion. La exposicion
directa de cualquier parte del sistema VNS a la bobina de RF de
transmisién (local o corporal) de un sistema de RM puede elevar la
temperatura de los electrodos de la derivacién y provocar dolor,
lesion temporal, necrosis o dano tisular permanente. En el caso de
una derivacion rota, el cable de la derivacion expuesto es el punto
en el que pueden producirse estas lesiones.

Se han realizado pruebas de los generadores y las derivaciones del
sistema VNS con un escaner de RM en las peores condiciones
posibles. Debido a su similitud en cuanto a construccion y a la
similitud observada en los resultados de las pruebas, los sistemas
VNS Therapy con generadores de impulsos modelos 100C, 101,
102, 102R, 103, 104, 105 o 106 y derivaciones modelos 300, 302,
303 o 304 se consideran equivalentes a efectos de su seguridad
para IRM.
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Nota: Entre los
dispositivos no
seguros para la RM
se encuentran la
sonda de
programacion, el
ordenador y el iman
del paciente. Estos
dispositivos no deben
introducirse en la sala
del escaner de RM.

Nota: Puede
consultar una
definicién de los
términos VNS e IRM
en el glosario.

Precaucion: La
derivacion del
sistema VNS Therapy
puede concentrar
campos fuertes de
energia de RF, como
los utilizados en IRM,
y si no se utiliza de
acuerdo con las
instrucciones que
aqui se proporcionan,
puede provocar un
calentamiento
excesivo y posibles
lesiones.



Nota: Para obtener
mas informacion,
consulte “Preparacion
antes de la IRM”.

Nota: Puede
consultar las
indicaciones,
contraindicaciones,
advertencias y
precauciones de
VNS en el capitulo
Introduccion al
sistema

VNS Therapy.

Precaucion: La
extraccion quirdrgica
del sistema VNS
Therapy sera
necesaria si se
precisa llevar a cabo
una IRM con bobina
corporal de RF de
transmision. Consulte
las instrucciones en
el capitulo
Procedimiento de
revisién/sustitucion/
extraccion.
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Asimismo, es necesario programar configuraciones especificas del
dispositivo del sistema VNS Therapy antes de realizar una IRM.

14.2. Posibles riesgos y efectos de la IRM

con VNS

Entre los posibles riesgos que implica la realizacién de una IRM en
pacientes con un sistema VNS Therapy implantado cabe citar:

m Efectos producidos por el calentamiento alrededor del sistema
VNS Therapy, especialmente en los electrodos, debido a la
energia de RF

= Niveles no significativos de corriente inducida a través del cable
de la derivacién VNS por el nivel de gradiente que varia con el
tiempo

= Restablecimiento accidental del dispositivo, lo que borra el
historial almacenado en el dispositivo (incluyendo posiblemente
el niumero de serie)

m Activacion accidental del modo Iman (es decir, la breve
aplicacion y retirada del iman que inicia una estimulacion)
causada por campos magnéticos

m  Solo para el modelo 106, deteccién de latidos o deteccion de
crisis inadecuadas

m Distorsion y artefactos en la imagen
= Interacciones de los campos magnéticos

s Dafios o averia del dispositivo

»  Riesgos ocasionados por los imanes de Cyberonics (no
implantados) en las inmediaciones de la sala de exploracion de
IRM

14.2.1. Efectos producidos por el calentamiento

relacionados con la IRM

Si no se siguen las condiciones especificas de la IRM, se puede
producir dafio tisular debido al aumento de temperatura excesivo
en el extremo de la derivacién correspondiente al electrodo durante
las exploraciones de IRM. Las lesiones del nervio vago o de las
estructuras que rodean la vaina carotidea entrafian una especial
preocupacion debido a la ubicacion de los electrodos de
estimulacion del sistema VNS Therapy.

Las pruebas in vitro han revelado un calentamiento clinicamente
significativo de los electrodos de estimulacion del sistema VNS
Therapy de hasta 30 °C y superior en las exploraciones de IRM
efectuadas en la cabeza o en el cuerpo, al aplicar energia de RF
con la bobina corporal de RF de transmisién. El grado de
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calentamiento observado en relacién con la IRM viene
principalmente determinado por la ubicacion del paciente en el
sistema de RM y por la configuracion y longitud de los cables de la
derivacion. Se obtuvieron niveles aceptables de calentamiento, con
un aumento constante de menos de 2 °C, durante las pruebas

in vitro y simulaciones numéricas para tipos especificos

de condiciones de IRM (consulte “Entornos de condicional para RM
para VNS”).

14.2.2. Corriente inducida por el gradiente

Existe un riesgo potencial de que el dispositivo pueda reiniciarse
debido al entorno de IRM. No hay riesgo de seguridad para el
paciente debido a las corrientes inducidas por el gradiente de la IRM
a través del cable de la derivacién del dispositivo. Por su disefio, el
sistema VNS administra niveles de corriente dentro de un rango
especifico en un ciclo de trabajo programado a lo largo del dia.

Una vez medidas y modeladas, se ha comprobado que las
corrientes inducidas por la IRM son inferiores a la salida

VNS programable mas baja. Cualquier corriente inducida en la
derivacion por los campos magnéticos que varian con el tiempo de
la IRM puede ocasionar una ligera sensacién de hormigueo.

14.2.3. Reinicio del dispositivo

El reinicio del dispositivo no implica riesgo alguno para la seguridad
del paciente. Es posible que algunos datos del generador de
impulsos del sistema VNS Therapy (incluidos el nimero de serie, la
fecha del implante, los parametros de estimulacion y el tiempo de
funcionamiento del dispositivo) se pierdan al restablecer el
dispositivo. La mayoria de los datos eliminados pueden
reprogramarse, pero no asi el tiempo de funcionamiento del
dispositivo.

El entorno de RM contiene fuertes gradientes de campos
magneéticos y energia de RF, similar a la utilizada para reiniciar
voluntariamente el generador de impulsos. No se ha observado el
reinicio del generador de impulsos durante las pruebas in vitro. Los
pacientes de VNS han informado acerca de unos pocos casos de
restablecimiento del generador de impulsos asociado con los
procedimientos de IRM. No puede hacerse nada clinicamente para
evitar esta rara eventualidad. Si el dispositivo se reinicia y se
pierden datos, debe utilizarse el sistema de programacion de VNS
Therapy para reprogramar el numero de serie del dispositivo, la
fecha del implante y los parametros de estimulacién con los valores
previos a la exploracién de IRM.
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informacion sobre los
procedimientos
correctos que deben
llevarse a cabo para
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“Preparacion antes
de la IRM”".
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fuerza del campo
magnético estatico y
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transmision pueden
representar un riesgo
aun mayor.
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14.2.4. Activacion del modo Iman de VNS

Si no se programa la salida del modo Iman en 0 mA, se puede
producir la activacion del modo Iman por parte de los imanes de
IRM, lo que conduciria a una estimulacion no deseada.

La activacion del modo Iman ocurre con frecuencia cerca de los
sistemas de RM. Por este motivo, las corrientes de salida de los
modos Normal e Iman (y del modo AutoStim en el modelo 106) del
sistema VNS Therapy deben programarse en 0 mA antes de que el
paciente entre en la sala del sistema de RM.

14.2.5. Interacciones de los campos magnéticos

Es posible que los pacientes experimenten una sensacion de
desgarro en el lugar en el que se encuentra el generador de
impulsos. El sistema VNS Therapy puede experimentar
interacciones de los campos magnéticos asociadas con el campo
magnético estatico del sistema de RM, debido a la presencia de
pequefas cantidades de material sensible a los campos
magnéticos en el generador de impulsos. Esto puede girar o
desplazar ligeramente el generador de impulsos dentro de la
cavidad del implante o aplicar tension mecanica en los tejidos o la
derivacion. La derivacién del sistema VNS Therapy no experimenta
interacciones de los campos magnéticos directamente, porque esta
fabricada con materiales que no son ferromagnéticos.

14.2.6. Danos o averia del dispositivo

Las pruebas efectuadas en diversos sistemas de RM no han
revelado dafio alguno ni averia del sistema VNS Therapy. Una
averia o dafio del dispositivo podria ocasionar una estimulacién
dolorosa o una estimulacién por corriente continua. Cualquiera de
estos dos casos puede dafiar el nervio y ocasionar otros problemas
asociados (consulte “Efectos adversos” en los capitulos de
informacién especifica de las indicaciones). Si los pacientes
sospechan de la existencia de una averia, se les debe instruir para
que salgan de la sala del sistema de RM, sostengan el iman sobre
el dispositivo para detener la estimulacion y avisen inmediatamente
a su médico para que realice una nueva evaluacion. Una averia
puede requerir una intervencion quirurgica inmediata.

14.3. Modo AutoStim de VNS (deteccion de
crisis - activacion) (solo modelo 106)

Si el modo AutoStim se mantiene activado durante la IRM, esta
puede contribuir a falsas detecciones. Si la corriente de salida del
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modo AutoStim no se ha programado en 0 mA, el modo AutoStim
del sistema VNS Therapy puede activarse durante la obtencién de
imagenes, lo que puede ocasionar una estimulacién no deseada.

No se han realizado pruebas especificas de este modo en un
entorno de IRM. Sin embargo, si se desactiva esta funcién antes de
la IRM, se prevé que el dispositivo modelo 106 respondera de la
misma forma que los otros generadores de impulsos VNS. Antes
de que el paciente entre en la sala del sistema de RM, las
corrientes de salida de los modos normal, de estimulacién
automatica y de iman del sistema VNS Therapy deben
programarse en 0 mA y debe desactivarse la deteccion de crisis.

14.4. Directrices de IRM

Las recomendaciones de IRM con el sistema VNS Therapy1 se
basan en pruebas en maniquis, simulaciones numéricas de peores
casos y configuraciones de implante recomendadas de las
derivaciones VNS bipolares de 43 cm estandar. Las siguientes
directrices hacen referencia a sistemas VNS Therapy completos
(generador de impulsos y derivacion implantados). Como guia para
realizar exploraciones en pacientes con derivaciones o segmentos
de derivaciones abandonados, consulte “Casos y consideraciones
especiales”.

14.4.1. Preparacion antes de la IRM

Ante la necesidad de realizar diagnésticos y cambiar los
parametros de programacion, es necesario que un profesional
sanitario con acceso al sistema de programacion de VNS Therapy
prepare el dispositivo VNS antes de que el paciente entre en la sala
de RM.

A

1 Maniqui: molde equivalente al paciente rellenado con una sustancia gelatinosa que
se utiliza para las pruebas in vitro de calentamiento relacionado con la IRM.
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Realice una interrogacién y anote la siguiente informacién en el

historial del paciente o en una copia de la tabla siguiente. Esta
informacién se usara para restaurar los valores del dispositivo

en caso de que se reinicie.

ID del paciente

N.° de serie del dispositivo

Fecha de implantacion

Corriente de salida

Frecuencia de sefial

Duracion del impulso

Tiempo “ON” de la sefal

Tiempo “OFF” de la sefal

Corriente del iman

Tiempo “ON” del iman

Duracion del impulso del iman

Corriente de salida de estimulacion
automatica (M106)

Duracion del impulso de
estimulacion automatica (M106)

Tiempo “ON” de estimulacion
automatica (M106)

Deteccion de crisis (M106)

Umbral de estimulacion
automatica (M106)

Deteccion de latidos (M106)

2. Realice un diagnostico del sistema para garantizar el
funcionamiento adecuado del dispositivo.

3.

Reprograme el ajuste del parametro Output Current (Corriente

de salida) para los modos Normal, Iman y AutoStim de la

siguiente manera:

m  Corriente de salida (mA): 0

m  Corriente del iman (mA): O

m  Corriente de estimulacion automatica (mA): 0 y deteccién
de crisis desactivada (solo modelo 106)
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4. Realice una interrogacion del dispositivo1 para verificar que la
programacion se ha realizado correctamente.

5. Verifique que la colocacion del sistema VNS Therapy esté
dentro de C7-T8.

Inmediatamente antes de iniciar el procedimiento de IRM, se debe
solicitar al paciente que notifique al operador del sistema de RM si
siente dolor, molestias, calor u otra sensacion inusual, para que el
operador pueda interrumpir el procedimiento en caso necesario.

14.4.2. Entornos de condicional para RM para VNS

Pruebas no clinicas han demostrado que el sistema VNS Therapy
es condicional para RM.

14.4.2.1. Precauciones

= No use una bobina corporal de RF de transmision para adquirir
imagenes de 3 0 1,5 T. Sera necesario extraer quirirgicamente
el sistema VNS Therapy si se precisa IRM con una bobina
corporal de RF de transmision.

= No todas las bobinas de RF para la cabeza son del tipo de
transmision y recepcién. Muchas solo son de recepcion. La
utilizacion de cualquier bobina de recepcion local con una
bobina corporal en modo RF de transmisidn presenta los
mismos peligros de calentamiento que la bobina corporal sola
sin bobinas locales.

m  Se debe evitar la exposicién del sistema VNS Therapy a
cualquier bobina de RF de transmision. En la Figura 77 se
define una zona de exclusion. Sera necesario extraer
quirurgicamente el sistema VNS Therapy si se precisa una IRM
de la zona de exclusion.

14.4.2.2. Condiciones para 1,5 y 3,0 teslas (T)

El sistema VNS Therapy puede explorarse sin riesgo
inmediatamente después de su colocacién, con las siguientes
condiciones:

s Campo magnético estéatico de 1,5 0 3 T Unicamente.

»  Campo con gradiente espacial de 720 gauss/cm o inferior.

N

Cuando se realiza una interrogacion con el software de programacion, el nimero de
serie del dispositivo, la fecha del implante, los parametros de estimulacién y el tiempo
de funcionamiento del dispositivo se registran automaticamente en la base de datos
del programador. Esta informacién puede recuperarse de la base de datos en
cualquier momento después de la interrogacion (consulte el manual del médico del
software de programacién para obtener mas informacion).
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Nota: La tasa de
absorcién especifica
(SAR) es una medida
de la deposicion de
energia de RF en el
paciente,
normalmente
expresada en vatios
por kilogramo (W/kg).
Para un sistema de
RM concreto, los
valores SAR mas
altos ocasionan
mayor calentamiento.
Para adquirir
imagenes de
pacientes con VNS,
se calculan los
promedios maximos
de los valores de
SAR en la cabeza
cuando se usa una
bobina de
transmisién/recepcién
para la cabeza.

Precaucién: No
todas las bobinas de
RF para la cabeza
son del tipo de
transmision y
recepcion. Muchas de
ellas sélo son de
recepcion. La
utilizacion de
cualquier bobina de
recepcion local con
una bobina corporal
en modo de RF de
transmision presenta
los mismos peligros
de calentamiento que
la bobina corporal
sola sin bobinas
locales.

Precaucién: Se debe
evitar la exposicion
del sistema VNS
Therapy a cualquier
bobina de RF de
transmision.
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»  Solo modo de funcionamiento normal.
m  Use solo bobinas de transmisién/recepcion de cabeza o locales.

»  En pruebas no clinicas usando una bobina de transmision de
cabeza, el sistema VNS Therapy produjo una elevacion de
temperatura maxima inferior a 2 °C, con una tasa de
absorcion especifica (SAR) maxima promediada en la cabeza
de 3,2 W/kg, lo que se determiné mediante un calculo validado
durante 15 minutos de exploracién por IRM en un escaner de
1,503T.

m La adquisicién de imagenes de la cabeza con la bobina de
cabeza de RF de transmision/recepcién no distorsiona la
imagen del cerebro debido a la presencia de electrodos,
derivaciones o generadores.

= No se ha demostrado la seguridad en pacientes con
dispositivos implantados ademas del VNS Therapy. No se debe
realizar ninguna IRM en estos pacientes hasta que se haya
demostrado la seguridad.

14.4.2.3. Casos y consideraciones especiales

14.4.2.3.1. Sistemas VNS Therapy parcialmente explantados

El principal riesgo que implica la IRM para los pacientes de VNS es
el calentamiento de la derivacion relacionado con la IRM. En
pruebas y modelados informatizados se ha demostrado, no
obstante, que la IRM se puede realizar con seguridad en las
condiciones siguientes:

s 1,5T o 3T con bobina de cabeza T/R o bobina de extremidad
de T/R

+ Si se sospecha que una derivacion se ha roto (con el
generador de impulsos implantado aun conectado)

+ Siqueda alguna derivacién de 43 cm 0 menos (sin
generador de impulsos implantado)
= 1,5T 03T con transmision de RF con bobina corporal
(cualquier ubicacion)

+ Siquedan < 2 cm de derivacion (por ejemplo, si los
electrodos siguen implantados)

Consulte otras directrices en “Condiciones para 1,5y 3,0 teslas
(T)".

14.4.2.3.2. Evaluacién de la longitud del segmento de la

derivaciéon

Si se necesita una imagen de RM y hay que obtenerla con una
bobina corporal, se puede evaluar la seguridad de la longitud del
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segmento de derivacién restante (esto es, < 2 cm) implantado
mediante rayos X. La longitud de 2 cm se puede calcular
aproximadamente visualizando la distancia entre el electrodo
positivo y el negativo (~1 cm). Por su disefio, la distancia entre el
electrodo positivo y la espiral de anclaje, que probablemente siga
implantada, es aproximadamente de 1 cm. Si va a explantar un
sistema, el cirujano debe extraer toda la derivacién que sea
posible.

La Figura 73 ilustra la relacién entre los electrodos y entre el
electrodo positivo y la espiral de anclaje. Una IRM en la que se
utilice una bobina corporal para la transmision de la RF, o una IRM
de la cabeza y las extremidades con una bobina de cabeza o local
(extremidad), respectivamente, para la transmision de RF se
permite siempre que la derivacién se corte como se muestra en la
Figura 73.

Figura 73. Derivaciéon cortada (<2 cm)

Si la derivacion se corta como se indica en la Figura 74, se
recomienda utilizar Unicamente una IRM de cabeza de T/R o una
IRM de extremidad de T/R. No se puede realizar una IRM de
cuerpo completo.
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Advertencia: Si se Figura 74. Derivacion cortada (> 2 cm)
sospecha que
quedan mas de 2 cm
de derivacion, el
paciente no puede
ser sometido a una
IRM con la bobina
corporal, pero si con
una bobina de T/R
local o con una
bobina de T/R de
cabeza, segun se
indica en este
capitulo. Los cables
de derivacion
abandonados
representan un mayor
riesgo de lesiones
térmicas para los
pacientes durante los
procedimientos de
IRM, segun su

longitud y su
exposicion a la RF. 14.4.2.3.3. Escenarios de adquisicion de imagenes de RMa 1,5
y30T
Nota: La cruz indica Figura 75. Adquisicién de imagenes de RM de la
0 el isocentro del cabeza
nucleo del sistema
de RM.

Area de interés: Cerebro
Bobina de RF de transmision: Cabeza

Las exploraciones cerebrales se realizan con una bobina para
cabeza de RF de transmision y recepcion, lo que ocasiona una
exposicion minima o nula de VNS a la energia de RF.
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Figura 76. Adquisicién de imagenes de RM de las
extremidades inferiores

G

f—

Area de interés: Rodilla, tobillo
Bobina de RF de transmision: Local

Las exploraciones de las extremidades se realizan con una bobina
local de RF de transmisién y recepcién apropiada, lo que ocasiona
una exposicidon minima o nula de VNS a la energia de RF. Aunque
no se indique en la ilustracién, también pueden efectuarse
exploraciones de IRM de la mufieca con una bobina de
transmisién/recepcion local apropiada.

14.4.2.4. Condiciones de RM no segura

Las pruebas de calentamiento in vitro relacionadas con la IRM con
bobina corporal de RF de transmisién han mostrado incrementos
de temperatura potencialmente perjudiciales, por lo que no deberan
realizarse exploraciones en pacientes con VNS bajo las siguientes
condiciones:

= No deben obtenerse imagenes de resonancia magnética (IRM)
con una bobina corporal de resonancia magnética en modo de
transmision.

= Bajo ninguna circunstancia debe colocarse la bobina de
transmision local sobre el sistema VNS. Debido a esta
restriccion, no es posible explorar la zona en la que esta
implantado el sistema VNS. Consulte la Figura 78 para obtener
mas informacion.
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especiales”.



Precaucion: Esta
zona de exclusion
depende de la
colocacion normal del
sistema VNS Therapy
y no puede
explorarse bajo
ninguna
circunstancia.

Sera necesario
extraer
quirdrgicamente el
sistema VNS Therapy
si se precisa una IRM
de la zona de
exclusién. Consulte
las instrucciones en
el capitulo
Procedimiento de
revisién/sustitucion/
extraccion.

Nota: La cruz indica
el isocentro del
nucleo del sistema de
RM.
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14.4.2.41. Escenarios de adquisicion de imagenes de RM no
segura
Figura 77. RM no segura: zona de exclusion

Generador
de impulsos

S S WA . AN CT
U J o ZOJE

EXCLUSION

Area de interés: Zona de exclusion C7-T8
Bobina de RF de transmision: Todos los tipos

El sistema VNS Therapy, normalmente colocado entre C7 y T8, no
debe exponerse a ningun campo de RF de una bobina de RF de
transmision.

Figura 78. Adquisicién de imagenes de RM no segura

Area de interés: Cualquiera
Bobina de RF de transmision: Corporal

14.4.2.5. Dispositivos no seguros para RM @

El sistema de programacion VNS Therapy, incluidos la sonda de
programacion y el ordenador de programacion, son peligrosos para
la RM. El iman del paciente tampoco es seguro para RM. Estos
dispositivos no deben introducirse en la sala del escaner de RM.
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Numerosos cuidadores o pacientes de VNS llevan imanes consigo
para activar e inhibir el sistema VNS Therapy. El kit suministrado a

todos los pacientes de VNS incluye un iman pequefio que puede
fijarse a una mufiequera o un clip de cinturén. La introduccion

accidental de este iman en una sala de RM podria ocasionar dafios

o lesiones, si sale despedido.

Figura 79. Dispositivos no seguros para RM

& ®

Sonda de programacion y
ordenador de programacion

Iman del paciente

14.4.3. Evaluacion tras la IRM

Tras el procedimiento de IRM, un profesional sanitario adecuado,
con acceso al sistema de programacion de VNS Therapy, debe
evaluar el estado del sistema VNS Therapy.

Para evaluar el sistema VNS Therapy:
1. Interrogue al dispositivo de VNS.

2. Si el generador de impulsos se restablecio durante la
exploracion, vuelva a programar el numero de serie, el ID del
paciente y la fecha del implante, segun sea necesario.

3. Programe los parametros terapéuticos del paciente tal cual
estaban antes del procedimiento de IRM.

4. Realice el diagnéstico del sistema. Los resultados deberian
indicar Impedancia = “OK”.

5. Realice nuevamente la interrogacién del dispositivo para
confirmar que se ha reprogramado correctamente.

286
76-0000-4307/8 (Spa)

Nota: Para obtener
una lista completa de
la informacion
necesaria para
restaurar los ajustes
del dispositivo,
consulte “Preparacion
antes de la IRM".



Informacion y ayuda

L

287
76-0000-4307/8 (Spa)



Informacién y ayuda
75-0000-1607/4 (Spanish)

15. INFORMACION Y AYUDA

Para cualquier consulta sobre el uso del sistema VNS Therapy o
sobre cualquiera de sus accesorios, contactese con LivaNova:

d Fabricante

LivaNova USA, Inc.

100 Cyberonics Boulevard
Houston, Texas 77058
EE.UU.

Tel.:  +1(281) 228-7200

+1 (800) 332-1375 (EE.UU. y Canada)
Fax: +1(281)218-9332

Representante autorizado Europa

LivaNova Belgium NV
Ikaroslaan 83
1930 Zaventem, Belgium

Tel.: +32.2.720.95.93
Fax: +32.2.720.60.53

Asistencia clinica y técnica las 24 horas del dia:

Teléfono: 1 (866) 882-8804 (EE.UU. y Canada)
+1(281) 228-7330 (el resto del mundo)
+32 2 790 27 73 (Europa/EMEA)

Internet
www.livanova.com
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Vida util de la bateria y opciones de ajustes programados de los
modelos de generador 103/104, 105y 106
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16. ANEXOS

16.1. Anexo A: Vida util de la bateria y
opciones de ajustes programados del
modelo 103/104

Tiempo de BOL* a IFI | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios de de de de de de de de de

(M103/104) ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Afnos | Ahos | Aihos | Ahos | Anos
0,5 10 130 >10 >10 >10 2,8 2,5 2,4 2,2 2,0 1,9
0,5 15 130 >10 >10 >10 2,7 2,2 1,9 2,1 1,7 1,5
0,5 20 130 >10 >10 >10 25 1,9 1,7 2,0 1,5 1,3
0,5 25 130 >10 >10 >10 2,4 1,7 1,4 1,9 1,4 1,2
0,5 30 130 >10 >10 9,5 2,3 1,6 1,3 1,8 1,3 1,0
0,5 10 250 >10 >10 >10 2,7 2,3 2,0 2,1 1.8 1,6
0,5 15 250 >10 >10 >10 2,5 1,9 1,6 2,0 1,5 1,3
0,5 20 250 >10 >10 >10 2,4 1,7 1,4 1,9 1,3 1,1
0,5 25 250 >10 >10 8,7 2,3 1,5 1,2 1,8 1,2 0,9
0,5 30 250 >10 9,8 7,6 21 1,3 1,0 1,7 1,0 0,8
0,5 10 500 >10 >10 >10 2,5 1,9 1,6 1,9 1,5 1,2
0,5 15 500 >10 >10 8,9 2,3 1,5 1,2 1,8 1,2 0,9
0,5 20 500 >10 9,3 7,2 2,1 1,2 1,0 1,6 1,0 0,8
0,5 25 500 >10 8,1 6,1 1,9 1,1 0,8 1,5 0,9 0,6
0,5 30 500 >10 71 52 1,8 0,9 0,7 1,4 0,8 0,6
0,5 10 750 >10 >10 9,4 23 1,6 1,3 1,8 1,2 1,0
0,5 15 750 >10 9,1 7,0 2,1 1,2 0,9 1,6 1,0 0,7
0,5 20 750 >10 7,5 5,6 1,9 1,0 0,7 1,5 0,8 0,6
0,5 25 750 >10 6,4 4,7 1,7 0,9 0,6 1,3 0,7 0,5
0,5 30 750 >10 5,5 4,0 1,5 0,7 0,5 1,2 0,6 0,4
0,5 10 1000 >10 >10 7.9 2,2 1,4 1,1 1,7 1,1 0,8
0,5 15 1000 >10 7,7 5,8 1,9 1,0 0,8 1,5 0,8 0,6
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Tiempo de BOL* a IFI | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios de de de de de de de de de

(M103/104) ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Afnos | Ahos | Aihos | Ahos | Anos
0,5 20 1000 >10 6,3 4,6 1,7 0,8 0,6 1,3 0,7 0,5
0,5 25 1000 >10 53 3,8 1,5 0,7 0,5 1,2 0,6 0,4
0,5 30 1000 >10 4,6 3,2 1,4 0,6 0,4 1,1 0,5 0,3
1 10 130 >10 >10 >10 2,6 21 1,9 2,0 1,5 1,3
1 15 130 >10 >10 >10 2,5 1,9 1,6 1,9 1.4 1.1
1 20 130 >10 >10 >10 2,4 1,6 1,3 1.8 1,2 0,9
1 25 130 >10 >10 9,3 2,2 1,5 1,2 1,7 1.1 0,8
1 30 130 >10 >10 8,2 21 1,3 1,0 1,6 1,0 0,8
1 10 250 >10 >10 >10 2,4 1,7 1,4 1,8 1,3 1,0
1 15 250 >10 >10 8,9 22 1,4 1,1 1,7 1,1 0,9
1 20 250 >10 9,4 7,2 21 1,2 0,9 1,6 0,9 0,7
1 25 250 >10 8,1 6,1 1,9 1.1 0,8 1,5 0,8 0,6
1 30 250 >10 71 5,3 1,8 0,9 0,7 1,4 0,7 0,5
1 10 500 >10 >10 79 21 1,2 1,0 1,5 0,9 0,7
1 15 500 >10 7,8 5,8 1,8 1,0 0,7 1,4 0,7 0,5
1 20 500 >10 6,3 4,6 1,6 0,8 0,6 1,2 0,6 0,4
1 25 500 >10 5,3 3,8 1,5 0,7 0,5 1.1 0,5 0,4
1 30 500 >10 4,6 3,2 1,3 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
1 10 750 >10 8,0 6,0 1,8 1,0 0,7 1,3 0,7 0,5
1 15 750 >10 6,0 4,3 1,5 0,7 0,5 1,1 0,5 0,4
1 20 750 >10 4,7 3,4 1,3 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
1 25 750 9,3 3,9 2,8 1,2 0,5 0,3 0,9 0,4 0,3
1 30 750 8,3 3,4 2,3 1,1 0,4 0,3 0,8 0,3 0,2
1 10 1000 >10 6,6 4,9 1,6 0,8 0,6 1,2 0,5 0,4
1 15 1000 >10 4.8 3.4 1,3 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
1 20 1000 9,0 3,8 2,7 1.1 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
1 25 1000 7,8 3.1 2,2 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
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Tiempo de BOL* a IFI | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios de de de de de de de de de

(M103/104) ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Afnos | Ahos | Aihos | Ahos | Anos
1 30 1000 6,9 2,7 1,8 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,2
1,5 10 130 >10 >10 8,8 2,2 1,4 1.1 1,6 1,0 0,8
1,5 15 130 >10 >10 7.9 21 1,3 1,0 1,6 0,9 0,7
1,5 20 130 >10 9,3 7.1 2,0 1,1 0,9 1,5 0,8 0,6
1,5 25 130 >10 8,3 6,3 1,9 1,0 0,8 1,4 0,7 0,5
1,5 30 130 >10 7,6 5,7 1,8 0,9 0,7 1,3 0,6 0,5
1,5 10 250 >10 >10 8,8 21 1,3 1,0 1,5 0,8 0,6
1,5 15 250 >10 8,9 6,8 1,9 1,0 0,8 1,3 0,7 0,5
1,5 20 250 >10 7,5 5,6 1,7 0,9 0,6 1,2 0,6 0,4
1,5 25 250 >10 6,4 4,7 1,6 0,8 0,5 1,1 0,5 0,4
1,5 30 250 >10 5,6 4,0 1,4 0,7 0,5 1,0 0,5 0,3
1,5 10 500 >10 7,3 5,4 1,7 0,8 0,6 1,2 0,6 0,4
1,5 15 500 >10 57 41 1,4 0,7 0,5 1,0 0,4 0,3
1,5 20 500 >10 4,7 3,3 1,2 0,5 0,4 0,9 0,4 0,2
1,5 25 500 9,2 3,9 27 1,1 0,4 0,3 0,8 0,3 0,2
1,5 30 500 8,2 3,3 23 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
1,5 10 750 >10 5,3 3,8 1,4 0,6 0,4 0,9 0,4 0,3
1,5 15 750 9,5 4.1 29 1,1 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
1,5 20 750 8,1 3,3 2,3 1,0 0,4 0,3 0,6 0,2 0,2
1,5 25 750 7,0 2,7 1,9 0,8 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
1,5 30 750 6,2 23 1,6 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
1,5 10 1000 9,7 4,2 3,0 1,1 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
1,5 15 1000 7,8 3.1 2,2 0,9 0,4 0,2 0,6 0,2 0,2
1,5 20 1000 6,5 2,5 1,7 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
1,5 25 1000 5,6 21 1,4 0,7 0,2 0,2 0,4 0,2 0,1
1,5 30 1000 4,9 1,8 1,2 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2 10 130 >10 8,7 6,6 1,9 1,1 0,8 1,4 0,7 0,5
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Tiempo de BOL* a IFI

Tiempo de IFl a N EOS

Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios de de de de de de de de de

(M103/104) ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Afnos | Ahos | Aihos | Ahos | Anos
2 15 130 >10 7,2 5,3 1,7 0,9 0,6 1,2 0,6 0,4
2 20 130 >10 6,2 4,5 1,6 0,8 0,5 1,1 0,5 0,4
2 25 130 >10 55 4,0 1,4 0,7 0,5 1,0 0,5 0,3
2 30 130 >10 5,0 3,5 1,3 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
2 10 250 >10 6,4 4,7 1,6 0,8 0,6 1,2 0,5 0,4
2 15 250 >10 5,2 3,8 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
2 20 250 >10 4.4 3.1 1,2 0,5 0,4 0,9 0,4 0,3
2 25 250 9,1 3,8 27 1,1 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
2 30 250 8,3 3,4 23 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
2 10 500 9,5 4,1 29 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
2 15 500 7,8 3.1 2,2 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
2 20 500 6,7 2,6 1,8 0,8 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
2 25 500 59 2,2 1,5 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2 30 500 5,2 1,9 1,3 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2 10 750 7,5 29 2,0 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,2
2 15 750 5,9 2,2 1,5 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2 20 750 50 1,8 1,2 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2 25 750 4,3 1,5 1,0 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
2 30 750 3,7 1,3 0,9 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
2 10 1000 6,1 23 1,6 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2 15 1000 4,7 1,7 1.1 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2 20 1000 3,9 1,3 0,9 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
2 25 1000 3,3 1,1 0,8 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
2 30 1000 2,9 1,0 0,6 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
2,5 10 130 >10 7,2 5,3 1,7 0,9 0,6 1,3 0,6 0,5
25 15 130 >10 6,0 4,4 1,5 0,7 0,5 1,1 0,5 0,4
25 20 130 >10 51 3,7 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
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Tiempo de BOL* a IFI | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios de de de de de de de de de

(M103/104) ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Afnos | Ahos | Aihos | Ahos | Anos
2,5 25 130 >10 4,5 3,2 1,2 0,5 0,4 0,9 0,4 0,3
25 30 130 9,3 4,0 2,8 1,1 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
25 10 250 >10 54 3,9 1,4 0,6 0,5 1,0 0,4 0,3
2,5 15 250 9,6 4,1 29 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
2,5 20 250 8,4 3,4 24 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
2,5 25 250 7,4 2,9 2,0 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,2
2,5 30 250 6,7 2,5 1,7 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
25 10 500 8,0 3,2 2,2 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
25 15 500 6,3 24 1,6 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
25 20 500 53 1,9 1,3 0,6 0,2 0,2 0,4 0,2 0,1
2,5 25 500 4,6 1,6 1,1 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2,5 30 500 4,0 1.4 0,9 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
2,5 10 750 6,1 2,3 1,6 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2,5 15 750 4,7 1,7 1,1 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
25 20 750 3,9 1,3 0,9 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
25 25 750 3,3 1,1 0,7 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
2,5 30 750 2,8 0,9 0,6 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
2,5 10 1000 5,0 1,8 1,2 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2,5 15 1000 3,7 1,3 0,9 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
25 20 1000 3,0 1,0 0,7 0,4 0,1 0,1 0,2 0,1 0,1
25 25 1000 2,5 0,8 0,6 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
25 30 1000 2,2 0,7 0,5 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 10 130 >10 6,3 4,6 1,6 0,7 0,5 1.1 0,5 0,4
3 15 130 >10 5,0 3,6 1,3 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
3 20 130 9,6 4,2 29 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
3 25 130 8,6 3,6 2,5 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
3 30 130 7,8 3,1 2,2 0,9 0,4 0,3 0,7 0,2 0,2
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Tiempo de BOL* a IFI

Tiempo de IFl a N EOS

Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios de de de de de de de de de

(M103/104) ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Afnos | Ahos | Aihos | Ahos | Anos
3 10 250 >10 4.4 3.1 1,2 0,5 0,4 0,8 0,3 0,2
3 15 250 8,1 3,3 23 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
3 20 250 6,8 2,6 1,8 0,8 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
3 25 250 59 2,2 1,5 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
3 30 250 53 1,9 1,3 0,6 0,2 0,2 0,4 0,1 0,1
3 10 500 6,6 2,5 1,7 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
3 15 500 50 1,8 1,2 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3 20 500 4,0 1,4 0,9 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
3 25 500 3,4 1,2 0,8 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3 30 500 3,0 1,0 0,7 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,1
3 10 750 4,9 1,7 1,2 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3 15 750 3,6 1,2 0,8 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3 20 750 2,8 0,9 0,6 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 25 750 24 0,8 0,5 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 30 750 2,0 0,7 0,4 0,2 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 10 1000 3,8 1,3 0,9 0,4 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
3 15 1000 2,8 0,9 0,6 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 20 1000 2,2 0,7 0,5 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 25 1000 1,8 0,6 0,4 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3 30 1000 1,5 0,5 0,3 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 10 130 >10 4,7 3,4 1,3 0,6 0,4 0,9 0,4 0,3
3,5 15 130 9,0 3,8 2,6 1,1 0,4 0,3 0,8 0,3 0,2
3,5 20 130 7,7 3.1 21 0,9 0,4 0,3 0,6 0,2 0,2
3,5 25 130 6,8 2,6 1,8 0,8 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
3,5 30 130 6,1 2,3 1,6 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
3,5 10 250 8,0 3,2 2,2 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
3,5 15 250 6,4 2,4 1,7 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1

295

76-0000-4307/8 (Spa)



Anexos
75-0000-2807/0 (Spanish)

Tiempo de BOL* a IFI | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios de de de de de de de de de

(M103/104) ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Afnos | Ahos | Aihos | Ahos | Anos
3,5 20 250 53 1,9 1,3 0,6 0,2 0,2 0,4 0,2 0,1
3,5 25 250 4,6 1,6 1.1 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3,5 30 250 4,0 1,4 0,9 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
3,5 10 500 4,7 1,7 1,1 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3,5 15 500 3,6 1,2 0,8 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3,5 20 500 3,0 1,0 0,7 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,1
3,5 25 500 2,5 0,8 0,5 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 30 500 21 0,7 0,5 0,2 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 10 750 3,2 1,1 0,7 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3,5 15 750 24 0,8 0,5 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 20 750 2,0 0,6 0,4 0,2 0,1 0,0 0,2 0,1 0,0
3,5 25 750 1,7 0,5 0,4 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 30 750 1.4 0,5 0,3 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 10 1000 24 0,8 0,5 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 15 1000 1,9 0,6 0,4 0,2 0,1 0,0 0,2 0,0 0,0
3,5 20 1000 1,5 0,5 0,3 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 25 1000 1,3 0,4 0,3 0,1 0,0 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 30 1000 1,1 0,3 0,2 0,1 0,0 0,0 0,1 0,0 0,0

*BOL: “Comienzo de la vida util”
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16.2. Anexo B: Vida util de la bateria y opciones
de ajustes programados del modelo 105

Tiempo de BOL* a IFI

Tiempo de IFl a N EOS

Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M105) | 9© -3 -5 -5 -5 -3 -3 -3 -3

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Anos | Ahos | Ahos | Ahos
0,5 10 130 >10 >10 >10 2,5 1,6 1,3 1,9 1,2 0,9
0,5 15 130 >10 >10 >10 2,5 1,5 1,2 1,8 1,1 0,9
0,5 20 130 >10 >10 >10 2,4 1,4 1,1 1,7 1,0 0,8
0,5 25 130 >10 >10 >10 2,2 1,3 1,0 1,7 1,0 0,7
0,5 30 130 >10 >10 >10 2,2 1,2 0,9 1,6 0,9 0,7
0,5 10 250 >10 >10 >10 2,5 1,6 1,3 1,9 1,2 1,0
0,5 15 250 >10 >10 >10 2,4 1,4 1,1 1,8 1,1 0,8
0,5 20 250 >10 >10 >10 2,3 1,3 1,0 1,7 1,0 0,7
0,5 25 250 >10 >10 >10 2,2 1,2 0,9 1,6 0,9 0,7
0,5 30 250 >10 >10 >10 2,1 1,1 0,8 1,5 0,8 0,6
0,5 10 500 >10 >10 >10 2,4 14 1,1 1,7 1,0 0,8
0,5 15 500 >10 >10 >10 2,2 1,2 0,9 1,6 0,9 0,7
0,5 20 500 >10 >10 >10 2,0 1,1 0,8 1,5 0,8 0,6
0,5 25 500 >10 >10 9,0 1,9 0,9 0,7 1,4 0,7 0,5
0,5 30 500 >10 >10 8,6 1,8 0,9 0,6 1,3 0,7 0,5
0,5 10 750 >10 >10 >10 2,2 1,3 1,0 1,7 0,9 0,7
0,5 15 750 >10 >10 >10 2,0 1,1 0,8 1,5 0,8 0,6
0,5 20 750 >10 >10 8,9 1,9 0,9 0,7 1,4 0,7 0,5
0,5 25 750 >10 >10 7,7 1,7 0,8 0,6 1,3 0,6 0,4
0,5 30 750 >10 9,6 6,8 1,6 0,7 0,5 1,2 0,5 0,4
0,5 10 1000 >10 >10 >10 2,1 1,2 0,9 1,6 0,9 0,6
0,5 15 1000 >10 >10 8,9 1,9 0,9 0,7 1.4 0,7 0,5
0,5 20 1000 >10 >10 7,3 1,7 0,8 0,6 1,2 0,6 0,4
0,5 25 1000 >10 9,2 6,5 1,5 0,7 0,5 1,1 0,5 0,4
0,5 30 1000 >10 8,0 57 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
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Tiempo de BOL* a IFl | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M105) | _9° L L L L L de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Ainhos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahnos | Afhos | Afos
1 10 130 >10 >10 >10 24 1,4 1.1 1,7 0,9 0,7
1 15 130 >10 >10 >10 2,3 1,4 1,0 1,6 0,9 0,7
1 20 130 >10 >10 >10 23 1,3 1,0 1,6 0,9 0,7
1 25 130 >10 >10 >10 2,2 1,2 0,9 1,5 0,8 0,6
1 30 130 >10 >10 >10 21 1.1 0,8 1,5 0,8 0,6
1 10 250 >10 >10 >10 2,2 1,2 0,9 1,5 0,8 0,6
1 15 250 >10 >10 >10 21 1.1 0,8 1,5 0,8 0,6
1 20 250 >10 >10 >10 2,0 1,0 0,7 1,4 0,7 0,5
1 25 250 >10 >10 9,7 1,9 0,9 0,7 1,3 0,6 0,5
1 30 250 >10 >10 8,9 1,8 0,8 0,6 1,2 0,6 0,4
1 10 500 >10 >10 >10 2,0 1,0 0,7 1,3 0,6 0,5
1 15 500 >10 >10 9,6 1,8 0,8 0,6 1,2 0,5 0,4
1 20 500 >10 >10 7,8 1,6 0,7 0,5 1,1 0,5 0,3
1 25 500 >10 9,3 6,6 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
1 30 500 >10 8,4 59 1,3 0,6 0,4 0,9 0,4 0,3
1 10 750 >10 >10 9,7 1,7 0,8 0,6 1,2 0,5 0,4
1 15 750 >10 >10 7,4 1,5 0,7 0,5 1,0 0,4 0,3
1 20 750 >10 8,6 6,0 1,3 0,6 0,4 0,9 0,4 0,3
1 25 750 >10 7,3 51 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
1 30 750 >10 6,4 44 1,1 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
1 10 1000 >10 >10 8,0 1,5 0,7 0,5 1,0 0,4 0,3
1 15 1000 >10 8,8 6,2 1,3 0,5 0,4 0,9 0,4 0,2
1 20 1000 >10 71 4,9 1.1 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
1 25 1000 >10 6,0 41 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
1 30 1000 >10 51 3,5 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,2
1,5 10 130 >10 >10 >10 2,0 1,1 0,8 1,5 0,7 0,6
1,5 15 130 >10 >10 >10 1,9 1,0 0,7 1,4 0,7 0,5
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Tiempo de BOL* a IFI

Tiempo de IFl a N EOS

Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M105) | _9° L L L L L de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Ainhos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahnos | Afhos | Afos
1,5 20 130 >10 >10 9,4 1,8 0,9 0,7 1,3 0,6 0,5
1,5 25 130 >10 >10 8,8 1,8 0,8 0,6 1,3 0,6 0,4
1,5 30 130 >10 >10 7,8 1,7 0,8 0,6 1,2 0,6 0,4
1,5 10 250 >10 >10 9,3 1,8 0,9 0,6 1,3 0,6 0,4
1,5 15 250 >10 >10 79 1,6 0,7 0,5 1,1 0,5 0,4
1,5 20 250 >10 >10 7,6 1,6 0,7 0,5 1,1 0,5 0,3
1,5 25 250 >10 9,1 6,5 14 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
1,5 30 250 >10 8,5 6,0 1,3 0,6 0,4 0,9 0,4 0,3
1,5 10 500 >10 9,4 6,6 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
1,5 15 500 >10 7.4 52 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
1,5 20 500 >10 6,5 4,5 1.1 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
1,5 25 500 >10 5,7 4,0 1,0 0,4 0,3 0,7 0,2 0,2
1,5 30 500 >10 51 3,5 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
1,5 10 750 >10 7,2 50 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
1,5 15 750 >10 55 3,8 1,0 0,4 0,2 0,7 0,2 0,2
1,5 20 750 >10 4,7 3,2 0,8 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
1,5 25 750 >10 4,0 27 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
1,5 30 750 10,0 3,6 2,4 0,7 0,2 0,2 0,4 0,2 0,1
1,5 10 1000 >10 57 4,0 1,0 0,4 0,3 0,7 0,2 0,2
1,5 15 1000 >10 4,3 29 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
1,5 20 1000 9,9 3,5 24 0,7 0,2 0,2 0,4 0,2 0,1
1,5 25 1000 8,7 3.1 21 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
1,5 30 1000 7,8 2,7 1,8 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
2 10 130 >10 >10 9,4 1,8 0,9 0,6 1,3 0,6 0,4
2 15 130 >10 >10 8,0 1,7 0,8 0,5 1,2 0,5 0,4
2 20 130 >10 9,8 7,0 1,5 0,7 0,5 1.1 0,5 0,3
2 25 130 >10 8,8 6,2 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
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Tiempo de BOL* a IFl | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M105) | _9° L L L L L de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Ainhos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahnos | Afhos | Afos
2 30 130 >10 8,1 57 1,3 0,6 0,4 0,9 0,4 0,3
2 10 250 >10 9,7 6,9 1,5 0,7 0,5 1,0 0,4 0,3
2 15 250 >10 8,2 57 1,3 0,5 0,4 0,9 0,4 0,3
2 20 250 >10 6,8 4,7 1,1 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
2 25 250 >10 59 41 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
2 30 250 >10 5,2 3,6 0,9 0,4 0,2 0,6 0,2 0,2
2 10 500 >10 6,5 4,5 1.1 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
2 15 500 >10 5,0 3,4 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
2 20 500 >10 4,0 2,7 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2 25 500 9,6 3,4 23 0,7 0,2 0,2 0,4 0,2 0,1
2 30 500 8,7 3,0 21 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2 10 750 >10 4.8 3,3 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
2 15 750 >10 3,6 24 0,7 0,2 0,2 0,4 0,2 0,1
2 20 750 8,1 2,8 1,9 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2 25 750 7,0 2,4 1,6 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
2 30 750 6,2 2,1 1,4 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
2 10 1000 >10 3,8 2,6 0,7 0,2 0,2 0,5 0,2 0,1
2 15 1000 8,0 2,8 1,9 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2 20 1000 6,5 2,2 1,5 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
2 25 1000 55 1,8 1,2 0,4 0,1 0,1 0,2 0,1 0,1
2 30 1000 4,8 1,6 1,1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
2,5 10 130 >10 >10 8,3 1,7 0,8 0,6 1,2 0,5 0,4
2,5 15 130 >10 9,6 6,8 1,5 0,6 0,5 1,0 0,4 0,3
2,5 20 130 >10 8,5 6,0 1,4 0,6 0,4 0,9 0,4 0,3
2,5 25 130 >10 7,4 5,2 1,2 0,5 0,4 0,9 0,3 0,2
2,5 30 130 >10 6,7 4,7 1,1 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
2,5 10 250 >10 8,3 59 1,3 0,6 0,4 0,9 0,4 0,3
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Tiempo de BOL* a IFl | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M105) | _9° L L L L L de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Ainhos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahnos | Afhos | Afos
2,5 15 250 >10 6,5 45 1.1 0,4 0,3 0,8 0,3 0,2
2,5 20 250 >10 55 3,8 1,0 0,4 0,3 0,7 0,2 0,2
2,5 25 250 >10 4,6 3,2 0,8 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
2,5 30 250 >10 41 2,8 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2,5 10 500 >10 5,4 3,7 0,9 0,4 0,2 0,6 0,2 0,2
2,5 15 500 >10 4,0 27 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2,5 20 500 9,0 3,2 21 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2,5 25 500 7,8 27 1,8 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
2,5 30 500 6,8 23 1,5 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
2,5 10 750 >10 3,9 27 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2,5 15 750 8,2 29 1,9 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2,5 20 750 6,6 2,2 1,5 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
2,5 25 750 5,5 1,8 1,2 0,4 0,1 0,1 0,2 0,1 0,1
2,5 30 750 4,9 1,6 1,1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
2,5 10 1000 8,8 3.1 21 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2,5 15 1000 6,5 2,2 1,5 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
2,5 20 1000 5,2 1,7 1.1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
2,5 25 1000 4,3 1,4 0,9 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
2,5 30 1000 3,7 1,2 0,8 0,2 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 10 130 >10 >10 7,3 1,5 0,7 0,5 1.1 0,5 0,3
3 15 130 >10 8,5 6,0 1,3 0,6 0,4 0,9 0,4 0,3
3 20 130 >10 7,4 51 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
3 25 130 >10 6,2 4,3 1,1 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
3 30 130 >10 5,5 3,8 1,0 0,4 0,3 0,7 0,2 0,2
3 10 250 >10 6,9 4.8 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
3 15 250 >10 53 3,7 0,9 0,4 0,2 0,6 0,2 0,2
3 20 250 >10 4.4 3,0 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
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Tiempo de BOL* a IFl | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M105) | _9° L L L L L de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Ainhos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahnos | Afhos | Afos
3 25 250 >10 3,7 25 0,7 0,2 0,2 0,5 0,2 0,1
3 30 250 9,2 3,2 2,2 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3 10 500 >10 41 2,8 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
3 15 500 8,7 3.1 21 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3 20 500 71 24 1,6 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
3 25 500 6,1 2,0 1,4 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3 30 500 5,3 1,7 1,2 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 10 750 8,4 29 20 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3 15 750 6,3 21 1,4 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3 20 750 51 1,7 1,1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 25 750 4,2 1,4 0,9 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 30 750 3,6 1,2 0,8 0,2 0,1 0,1 0,2 0,0 0,0
3 10 1000 6,6 2,2 1,5 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3 15 1000 4,9 1,6 1,1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 20 1000 3,9 1,3 0,8 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 25 1000 3,2 1,0 0,7 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3 30 1000 2,7 0,9 0,6 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 10 130 >10 6,7 4,7 1,2 0,5 0,3 0,9 0,4 0,2
3,5 15 130 >10 6,0 41 1.1 0,4 0,3 0,8 0,3 0,2
3,5 20 130 >10 5,0 3,4 0,9 0,4 0,2 0,7 0,2 0,2
3,5 25 130 >10 4,6 3.1 0,8 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
3,5 30 130 >10 41 2,8 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
3,5 10 250 >10 4,6 3.1 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
3,5 15 250 >10 3,6 25 0,7 0,2 0,2 0,5 0,2 0,1
3,5 20 250 8,7 3,0 21 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3,5 25 250 7,5 2,6 1,7 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
3,5 30 250 6,7 23 1,5 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
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Tiempo de BOL* a IFI

Tiempo de IFl a N EOS

Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M105) | _9° L L L L L de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Ainhos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahnos | Afhos | Afos
3,5 10 500 7,2 2,4 1,6 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3,5 15 500 59 2,0 1,3 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3,5 20 500 5,0 1,6 1,1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 25 500 4,3 1,4 0,9 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 30 500 3,7 1,2 0,8 0,2 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 10 750 52 1,7 1.1 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3,5 15 750 41 1,3 0,9 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 20 750 3,4 11 0,7 0,2 0,1 0,0 0,2 0,0 0,0
3,5 25 750 3,0 0,9 0,6 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 30 750 2,6 0,8 0,5 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 10 1000 4.4 1,4 1,0 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 15 1000 3,4 1,1 0,7 0,2 0,1 0,0 0,2 0,0 0,0
3,5 20 1000 2,8 0,9 0,6 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 25 1000 23 0,7 0,5 0,2 0,0 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 30 1000 2,0 0,6 0,4 0,1 0,0 0,0 0,1 0,0 0,0

* BOL: Comienzo de la vida util
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16.3. Anexo C: Vida util de la bateria y opciones
de ajustes programados del modelo 106
(con la deteccidn de crisis desactivada)

Nota: Para obtener
mas informacion
sobre la vida util de la
bateria y opciones de
los ajustes
programados,
consulte el capitulo
Informacion técnica
del modelo 106.

Tiempo de BOL* a IFI

Tiempo de IFl a N EOS

Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M106) | 9¢ 0 0 0 0 0 de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Aihos | Ahnos | Aios | Afhos | Aihos
0,5 10 130 >10 >10 >10 3,0 2,5 2,2 2,2 1,8 1,6
0,5 10 250 >10 >10 >10 29 2,3 2,0 2,2 1,7 1,5
0,5 10 500 >10 >10 >10 2,7 1,9 1,6 2,0 1,4 1,2
0,5 10 750 >10 >10 >10 2,6 1,7 1,3 1,9 1,2 1,0
0,5 10 1000 >10 >10 >10 2,4 1,5 1,1 1,8 1,1 0,8
0,5 15 130 >10 >10 >10 29 2,2 1,9 21 1,6 1.4
0,5 15 250 >10 >10 >10 2,8 2,0 1,7 21 1,5 1,2
0,5 15 500 >10 >10 >10 2,5 1,6 1,3 1,9 1,2 0,9
0,5 15 750 >10 >10 >10 2,3 1,4 1,0 1,7 1,0 0,8
0,5 15 1000 >10 >10 >10 21 1,2 0,9 1,6 0,9 0,6
0,5 20 130 >10 >10 >10 2,8 2,0 1,7 21 1,5 1,2
0,5 20 250 >10 >10 >10 2,7 1,8 1,5 2,0 1,3 1,1
0,5 20 500 >10 >10 >10 2,4 1,4 1.1 1,7 1,0 0,8
0,5 20 750 >10 >10 >10 21 11 0,9 1,6 0,8 0,6
0,5 20 1000 >10 >10 9,3 1,9 1,0 0,7 1,4 0,7 0,5
0,5 25 130 >10 >10 >10 2,7 1,8 1,5 2,0 1,4 1,1
0,5 25 250 >10 >10 >10 2,5 1,6 1,3 1,9 1,2 1,0
0,5 25 500 >10 >10 >10 2,2 1,2 0,9 1,6 0,9 0,7
0,5 25 750 >10 >10 9,6 1,9 1,0 0,7 14 0,7 0,5
0,5 25 1000 >10 >10 7,8 1,7 0,8 0,6 1,3 0,6 0,4
0,5 30 130 >10 >10 >10 2,6 1,7 1,3 1,9 1,3 1,0
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Tiempo de BOL* a IFI

Tiempo de IFl a N EOS

Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M106) | 9¢ 0 0 0 0 0 de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Anos | Ainos | Afhos | Aifos
0,5 30 250 >10 >10 >10 2,4 1,5 1,2 1,8 1,1 0,9
0,5 30 500 >10 >10 >10 21 11 0,8 1,5 0,8 0,6
0,5 30 750 >10 >10 8,3 1,8 0,9 0,6 1,3 0,6 0,5
0,5 30 1000 >10 9,5 6,7 1,6 0,7 0,5 1,2 0,5 0,4
1 10 130 >10 >10 >10 2,7 1,8 1,5 1,9 1,2 1,0
1 10 250 >10 >10 >10 25 1,6 1,2 1,7 1,0 0,8
1 10 500 >10 >10 >10 2,2 1,2 0,9 1,5 0,8 0,6
1 10 750 >10 >10 >10 20 1,0 0,7 1,3 0,6 0,4
1 10 1000 >10 >10 9,7 1,8 0,8 0,6 1,1 0,5 0,4
1 15 130 >10 >10 >10 2,6 1,7 1,4 1,8 1,2 0,9
1 15 250 >10 >10 >10 24 1,4 1.1 1,6 0,9 0,7
1 15 500 >10 >10 >10 2,0 1.1 0,8 1,3 0,7 0,5
1 15 750 >10 >10 8,7 1,7 0,8 0,6 1.1 0,5 0,4
1 15 1000 >10 9,8 7,0 1,5 0,7 0,5 1,0 0,4 0,3
1 20 130 >10 >10 >10 2,5 1,6 1,3 1,8 1,1 0,9
1 20 250 >10 >10 >10 23 1,3 1,0 1,6 0,8 0,6
1 20 500 >10 >10 9,3 1,8 0,9 0,7 1,2 0,6 0,4
1 20 750 >10 9,7 6,9 1,5 0,7 0,5 1,0 0,4 0,3
1 20 1000 >10 7,8 55 1,3 0,5 0,4 0,8 0,3 0,2
1 25 130 >10 >10 >10 2,4 1,5 1,2 1,7 1,0 0,8
1 25 250 >10 >10 >10 21 1,2 0,9 1,5 0,8 0,6
1 25 500 >10 >10 7,8 1,7 0,8 0,6 1,1 0,5 0,3
1 25 750 >10 8,2 57 1,4 0,6 0,4 0,9 0,4 0,2
1 25 1000 >10 6,5 4,5 1,2 0,5 0,3 0,7 0,3 0,2
1 30 130 >10 >10 >10 2,4 1,4 1.1 1,7 1,0 0,7
1 30 250 >10 >10 >10 20 1,0 0,8 1,4 0,7 0,5
1 30 500 >10 9,5 6,7 1,5 0,7 0,5 1,0 0,4 0,3
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Tiempo de BOL* a IFI | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M106) | 9¢ 0 0 0 0 0 de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Anos | Ainos | Afhos | Aifos
1 30 750 >10 7,0 4,9 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
1 30 1000 >10 5,6 3,8 1,0 0,4 0,3 0,7 0,2 0,2
1,5 10 130 >10 >10 >10 23 1,3 1,0 1,6 0,9 0,7
1,5 10 250 >10 >10 >10 2,0 1,0 0,8 1,4 0,7 0,5
1,5 10 500 >10 >10 7.9 1,6 0,7 0,5 1,1 0,5 0,3
1,5 10 750 >10 8,1 5,7 1,2 0,5 0,4 0,8 0,3 0,2
1,5 10 1000 >10 6,4 4.4 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
1,5 15 130 >10 >10 >10 2,2 1,2 0,9 1,5 0,8 0,6
1,5 15 250 >10 >10 9,7 1,8 0,9 0,6 1,3 0,6 0,4
1,5 15 500 >10 8,5 6,0 1,3 0,5 0,4 0,9 0,4 0,3
1,5 15 750 >10 6,1 4,2 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
1,5 15 1000 >10 4,7 3,2 0,8 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
1,5 20 130 >10 >10 >10 2,0 1.1 0,8 1,5 0,7 0,6
1,5 20 250 >10 >10 8,5 1,7 0,8 0,5 1.1 0,5 0,4
1,5 20 500 >10 7,2 50 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
1,5 20 750 >10 50 3,4 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
1,5 20 1000 >10 3,8 2,6 0,7 0,2 0,2 0,5 0,2 0,1
1,5 25 130 >10 >10 >10 1,9 1,0 0,7 1,4 0,7 0,5
1,5 25 250 >10 >10 7,5 1,5 0,7 0,5 1,1 0,5 0,3
1,5 25 500 >10 6,3 4,4 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
1,5 25 750 >10 4,3 29 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
1,5 25 1000 9,2 3,3 2,2 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
1,5 30 130 >10 >10 9,8 1,8 0,9 0,7 1,3 0,6 0,4
1,5 30 250 >10 9,5 6,8 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
1,5 30 500 >10 5,5 3,8 0,9 0,4 0,2 0,6 0,2 0,2
1,5 30 750 >10 3,8 2,6 0,7 0,2 0,2 0,5 0,2 0,1
1,5 30 1000 8,2 2,8 1,9 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
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Tiempo de BOL* a IFI

Tiempo de IFl a N EOS

Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M106) | 9¢ 0 0 0 0 0 de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Anos | Ainos | Afhos | Aifos
2 10 130 >10 >10 >10 2,0 1,0 0,8 1,4 0,7 0,5
2 10 250 >10 >10 8,2 1,6 0,7 0,5 1,1 0,5 0,3
2 10 500 >10 7,2 5,0 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
2 10 750 >10 5,2 3,6 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
2 10 1000 >10 4,0 2,8 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2 15 130 >10 >10 9,5 1,8 0,9 0,6 1,3 0,6 0,4
2 15 250 >10 8,9 6,3 1,4 0,6 0,4 0,9 0,4 0,3
2 15 500 >10 53 3,7 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,2
2 15 750 >10 3,8 2,6 0,7 0,2 0,2 0,5 0,2 0,1
2 15 1000 8,3 29 2,0 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2 20 130 >10 >10 8,1 1,6 0,8 0,5 1,1 0,5 0,4
2 20 250 >10 7,3 51 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
2 20 500 >10 4,2 2,9 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2 20 750 8,4 2,9 2,0 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2 20 1000 6,6 2,2 1,5 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
2 25 130 >10 >10 7,2 1,5 0,7 0,5 1,1 0,5 0,3
2 25 250 >10 6,4 4,4 1,1 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
2 25 500 >10 3,6 2,4 0,7 0,2 0,2 0,5 0,2 0,1
2 25 750 7,2 2,5 1,7 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
2 25 1000 5,6 1,9 1,2 0,4 0,1 0,1 0,2 0,1 0,1
2 30 130 >10 9,0 6,4 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
2 30 250 >10 5,6 3,9 1,0 0,4 0,3 0,7 0,2 0,2
2 30 500 8,9 3.1 2,1 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2 30 750 6,4 2,1 1,4 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
2 30 1000 4,9 1,6 1,1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
25 10 130 >10 >10 9,9 1,8 0,9 0,7 1,3 0,6 0,4
25 10 250 >10 9,3 6,6 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
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Tiempo de BOL* a IFI | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M106) | 9¢ 0 0 0 0 0 de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Anos | Ainos | Afhos | Aifos
25 10 500 >10 5,8 4,0 1,0 0,4 0,3 0,6 0,2 0,2
25 10 750 >10 41 2,8 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2,5 10 1000 9,1 3,2 2,2 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2,5 15 130 >10 >10 8,0 1,6 0,7 0,5 1,1 0,5 0,3
25 15 250 >10 7,2 5,0 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
25 15 500 >10 4,2 29 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
25 15 750 8,5 29 2,0 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
2,5 15 1000 6,7 23 1,5 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
2,5 20 130 >10 9,3 6,6 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
25 20 250 >10 5,8 4,0 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
25 20 500 9,3 3,3 2,2 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
25 20 750 6,8 2,3 1,5 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
25 20 1000 5,3 1,7 1,2 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
2,5 25 130 >10 8,1 57 1,3 0,5 0,4 0,9 0,4 0,3
25 25 250 >10 4,9 3,4 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
25 25 500 7.9 27 1,8 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
25 25 750 5,7 1,9 1,3 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
25 25 1000 4.4 1,4 1,0 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
25 30 130 >10 7,2 5,1 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
25 30 250 >10 4,3 29 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
2,5 30 500 7,0 24 1,6 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
25 30 750 49 1,6 1,1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
25 30 1000 3,8 1,2 0,8 0,2 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 10 130 >10 >10 8,4 1,7 0,8 0,6 1,1 0,5 0,4
10 250 >10 7,5 5,3 1,2 0,5 0,3 0,8 0,3 0,2
3 10 500 >10 4,4 3,0 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
3 10 750 8,6 3,0 2,0 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
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Tiempo de BOL* a IFI

Tiempo de IFl a N EOS

Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M106) | 9¢ 0 0 0 0 0 de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Anos | Ainos | Afhos | Aifos
3 10 1000 6,8 2,3 1,5 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3 15 130 >10 9,3 6,6 1,4 0,6 0,4 1,0 0,4 0,3
3 15 250 >10 57 3,9 1,0 0,4 0,3 0,7 0,2 0,2
3 15 500 9,0 3,2 21 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3 15 750 6,4 2,2 1,5 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3 15 1000 5,0 1,6 1,1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 20 130 >10 7,7 54 1,2 0,5 0,4 0,8 0,3 0,2
3 20 250 >10 4,6 3.1 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
3 20 500 7,3 2,5 1,7 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
3 20 750 51 1,7 1,1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 20 1000 3,9 1,3 0,8 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 25 130 >10 6,6 4,6 1,1 0,4 0,3 0,8 0,3 0,2
3 25 250 >10 3,9 2,6 0,7 0,2 0,2 0,5 0,2 0,1
3 25 500 6,1 21 1,4 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3 25 750 4,3 1,4 0,9 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 25 1000 3,3 1,0 0,7 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3 30 130 >10 5,8 4,0 1,0 0,4 0,3 0,7 0,3 0,2
3 30 250 9,3 3,3 2,2 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3 30 500 53 1,7 1,2 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3 30 750 3,7 1,2 0,8 0,2 0,1 0,0 0,2 0,0 0,0
3 30 1000 2,8 0,9 0,6 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 10 130 >10 7,2 51 1,3 0,5 0,4 0,9 0,4 0,3
3,5 10 250 >10 4,7 3,2 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,2
3,5 10 500 7,3 25 1,7 0,5 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3,5 10 750 5,3 1,7 1,2 0,4 0,1 0,1 0,2 0,1 0,1
3,5 10 1000 4,5 1,4 1,0 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 15 130 >10 6,1 4,2 1,1 0,4 0,3 0,8 0,3 0,2
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Tiempo de BOL* a IFI | Tiempo de IFl a N EOS |Tiempo de N EOS a EOS

Parametros a 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50% | 10% | 33% | 50 %
3 kohmios (M106) | 9¢ 0 0 0 0 0 de de de

ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo | ciclo
de de de de de de de de de

trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo | trabajo

mA Hz Hs Anos | Ahos | Ahos | Ahos | Ahos | Anos | Ainos | Afhos | Aifos
3,5 15 250 >10 3,7 2,5 0,7 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
3,5 15 500 59 2,0 1,3 0,4 0,1 0,1 0,3 0,1 0,1
3,5 15 750 4,2 1,4 0,9 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 15 1000 3,4 1,1 0,7 0,2 0,1 0,0 0,2 0,0 0,0
3,5 20 130 >10 5,2 3,6 1,0 0,4 0,2 0,7 0,3 0,2
3,5 20 250 8,9 3.1 21 0,6 0,2 0,1 0,4 0,1 0,1
3,5 20 500 5,0 1,6 1.1 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 20 750 3,5 11 0,7 0,2 0,1 0,0 0,2 0,0 0,0
3,5 20 1000 2,8 0,9 0,6 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 25 130 >10 4,6 3.1 0,9 0,3 0,2 0,6 0,2 0,1
3,5 25 250 7,7 2,7 1,8 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
3,5 25 500 4,3 1,4 0,9 0,3 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 25 750 29 0,9 0,6 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 25 1000 24 0,7 0,5 0,2 0,0 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 30 130 >10 41 2,8 0,8 0,3 0,2 0,5 0,2 0,1
3,5 30 250 6,8 23 1,6 0,5 0,2 0,1 0,3 0,1 0,1
3,5 30 500 3,7 1,2 0,8 0,2 0,1 0,1 0,2 0,1 0,0
3,5 30 750 2,6 0,8 0,5 0,2 0,1 0,0 0,1 0,0 0,0
3,5 30 1000 2,0 0,6 0,4 0,1 0,0 0,0 0,1 0,0 0,0

* BOL: Comienzo de la vida til
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17. GLOSARIO

activacion del modo AutoStim
Modo de funcionamiento especifico del modelo AspireSR
106. El dispositivo escucha los latidos durante el tiempo
“OFF” del modo Normal. Cuando se detecta un aumento de
la frecuencia cardiaca (indicativo de algunos tipos de crisis),
se dispara una estimulacién similar a la activacién del modo
Iman.

activacion del modo Iman

Aplicacion y retirada rapidas del iman, lo que provoca una
estimulacion.

alta impedancia de la derivacion

Resistencia al flujo de corriente de salida producida por el
generador de impulsos, debida a alguna de las siguientes
razones: posible fibrosis entre el nervio y el electrodo,
nervio seco (durante la cirugia), dafio de la derivacion,
desconexién de la derivacion del generador de impulsos o
alta impedancia de la bateria cuando se aproxima a su fin
de servicio.

ARR
Clasificacion de resistencia a antidepresivos.

baja impedancia de la derivacién
Resistencia al flujo de corriente de salida inferior a la
prevista, producida por el generador de impulsos y
posiblemente causada por un cortocircuito debido a la
rotura de la funda del conector del cuerpo de la derivacion.

bajada progresiva
Reduccién gradual durante unos dos segundos de la
corriente de salida al final de las estimulaciones con una
frecuencia de sefnal de 10 Hz y superior.

beneficio clinico (depresion)
Grado de mejora de la depresién, medido mediante la
escala Hamilton para depresion (HRSD)y4:

* beneficio clinico excepcional, una reduccién de al
menos un 75 % con respecto a la referencia.

+ beneficio clinico muy significativo, una reduccion de al
menos un 50 % pero menor del 75 % con respecto a la
referencia.
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* beneficio clinico significativo, una reduccién de al
menos un 25 % pero menor del 50 % con respecto a la
referencia.

* beneficio minimo o ningun beneficio, ningun cambio o
una reduccion menor del 25 % con respecto a la
referencia.

+ empeoramiento, incremento en la HRSD,,4 en
comparacion con la referencia.

bobina para la cabeza de RF de transmisién y recepcion
Bobina local de adquisicion de imagenes que suministra la
energia de RF y recibe las sefales de resonancia durante
un procedimiento de IRM.

BOL
Principio de vida.

campo con gradiente espacial
El cambio de la fuerza del campo magnético estatico
con respecto a la distancia, normalmente expresado en
gauss/cm.

CGl (impresiones globales clinicas) (depresion)
Dos escalas de 7 puntos rellenadas por el evaluador clinico
para valorar el estado del sujeto en cuanto a gravedad de la
enfermedad (CGI-S) y mejora global (CGl-I); la escala de
gravedad varia entre 1 (“normal, en absoluto enfermo”) y 7
(“entre los pacientes mas gravemente enfermos”); la escala
de mejora varia entre 1 (“muy mejorado”) y 7
(“mucho peor”).

ciclo de trabajo
Porcentaje de tiempo durante el que se produce la
estimulacion; tiempo de estimulacion (tiempo “ON”
programado mas dos segundos de subida progresiva y dos
segundos de bajada progresiva) dividido por la suma de los
tiempos “ON” y “OFF” de la sefial.

ciclo de trabajo excesivo
Ciclo de trabajo en el cual el tiempo “ON” es superior al
tiempo “OFF”.

cadigo del paciente

Combinacion de tres digitos cualesquiera asignada por el
médico que realiza el tratamiento; en general este codigo se
programa en el momento de la implantacion.
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corriente de salida

Cantidad de corriente eléctrica suministrada en un impulso
de estimulacion, medida en mA.

crisis generalizada (epilepsia)
Tipo de crisis que afecta a todas las partes del cerebro y
gue generalmente produce una alteracion de la conciencia.

crisis parcial (epilepsia)
Tipo de crisis que empieza focalmente con una aberracion
sensorial, motora o psiquica especifica, la cual refleja la
parte afectada del hemisferio cerebral donde se origind la
crisis.

curva de caracteristica de funcionamiento del receptor

Curva que muestra la relacion entre la sensibilidad y la
especificidad de un diagndstico.

dentro del grupo

Comparacion estadistica que incluye solamente los sujetos
asignados al mismo grupo.

depresioén crénica o recurrente
Un episodio depresivo grave habitual de al menos dos afos
de duracién o un episodio depresivo grave habitual en un
paciente con un historial de varios episodios de depresién
anteriores.

derivacion
Componente implantable del sistema VNS Therapy que
suministra impulsos eléctricos desde el generador de
impulsos a los electrodos unidos al nervio vago; contiene
cables conductores flexibles dentro de una vaina aislada
biocompatible.

descarga electrostatica (ESD)

Corriente eléctrica repentina y momentanea que fluye entre
dos objetos.

deteccion de latidos

Un ajuste de umbral configurable para la deteccion de
latidos del generador modelo 106.

duracion del impulso

Duracion de un unico impulso en una estimulacién, medida
en us.
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EA (efecto adverso)
Cualquier sintoma, signo, enfermedad o experiencia que se
desarrolle o empeore en gravedad o frecuencia durante el
curso del estudio o procedimiento (es decir, cualquier
cambio con respecto a la referencia).

Nota: El patrocinador ~EAG (efecto adverso grave)

también incluyo el Cualquier efecto adverso que tiene cualquiera de las

cancer y el embarazo S i . .

como efectos consecuencia siguientes: muerte, experiencia adversa

adversos graves. con riesgo para la vida, hospitalizacion del paciente o
prolongacién de la hospitalizacién actual, incapacidad o
minusvalia persistente o significativa, defecto de nacimiento
o anomalia congénita, o bien cualquier intervencion médica
para prevenir lo anterior.

EAS
Vigilancia electrénica de articulos.

efectos emergentes del tratamiento

Efectos adversos producidos durante o después del
implante que no existian en el periodo de referencia o
efectos que existian durante dicho periodo y que se
agravaron después del implante.

electrodo

Interfaz eléctrica y mecanica entre el sistema VNS Therapy
y el nervio vago; parte de la derivacion.

EOS
Fin de servicio.

ERI

Indicador de sustitucion opcional. Es un sindénimo de
N EOS.

especificidad
Probabilidad estadistica de que un evento no significativo
se identifique correctamente como negativo cuando se
realiza una prueba disefiada para detectar un evento
concreto.

estadisticamente significativo
Los resultados se consideran estadisticamente
significativos si los valores p de las pruebas estadisticas
correspondientes son menores o iguales que 0,050.
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estado de salida “LIMIT” (limite)

Corriente de salida distinta de la programada; este estado
por si mismo no indica una averia del dispositivo.

estudios clinicos D-01, D-02 y D-04 (depresion)

Pruebas clinicas llevadas a cabo en pacientes con
depresion crénica o recurrente resistente al tratamiento.

El estudio D-01 consistié en una prueba de VNS Therapy
complementaria a largo plazo, abierta y no controlada. El
estudio D-02 incluia las fases aguda y a largo plazo. La fase
aguda fue una prueba de VNS Therapy complementaria
doble ciego, aleatoria y de intervencion simulada
controlada; la fase a largo plazo fue una prueba de

VNS Therapy complementaria abierta y no controlada.

El estudio D-04 fue un estudio de observacion, prospectivo
y a largo plazo de pacientes con depresion crénica o
recurrente resistente al tratamiento que se estuvieron
tratando con tratamientos antidepresivos estandar, pero no
con VNS Therapy.

fase a largo plazo (depresion)

FDA

Parte del estudio crucial (D-02) que comprende el
seguimiento después de la parte aguda del estudio
(después de la visita 9); la parte a largo plazo incluia un
seguimiento longitudinal por un evaluador de caracter ciego;
el analisis de datos a largo plazo incluia un analisis de
cambios de mediciones repetidas de los sujetos en los
sintomas depresivos durante 12 meses de VNS Therapy.

Administracién de medicamentos y alimentos de
Estados Unidos.

frecuencia de senal

Tasa de repeticion de impulsos en una estimulacién, medida
en numero de impulsos por segundo (Hz).

generador de impulsos
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Una parte multiprogramable e implantable del sistema
VNS Therapy que genera impulsos eléctricos que se envian
a través de la derivacion al nervio vago; se encuentra
herméticamente sellado en una caja de titanio y se alimenta
mediante una sola bateria.
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HRSD,, (escala Hamilton para depresion)

La escala HRSD es la mas utilizada para evaluar los
sintomas de la depresion; una escala multidimensional
valorada por el observador que evalua la gravedad global
de la depresion; con los sujetos de este estudio se utilizé la
version de 28 elementos de la escala; para el protocolo del
estudio de viabilidad (D-01), se utilizaron los 28 elementos;
para el protocolo del estudio crucial (D-02), solo se
utilizaron los primeros 24 elementos.

IDS-SR;( (autoevaluacion del inventario de la sintomatologia
depresiva)
Clasificacion de autoevaluacion de pacientes de
30 elementos para los sintomas del estado de animo y la
depresion.

IEM
Interferencia electromagnética.

imanes de Cyberonics

Imanes suministrados por Cyberonics incluidos en los kits
de VNS para el paciente.

intensidad del campo magnético estatico

Intensidad del campo magnético estatico utilizada por un
sistema de RM para obtener una IRM, normalmente
expresada en teslas (por ejemplo, 1,503 T).

IRM
Imagen de resonancia magnética.

LOCF (ultimo valor obtenido)

Esta técnica de analisis utiliza el ultimo punto de datos
disponible para los puntos temporales posteriores donde
faltan datos.

LPM
Latidos por minuto.

MADRS (escala Montgomery-Asberg para depresion)

Escala de 10 elementos rellenada por el evaluador clinico
para valorar la gravedad global de la depresion.

MAE
Medicamento antiepiléptico.
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microculombio

Producto de corriente y tiempo, o corriente de salida
(en mA) multiplicada por la duracién de impulso (en ms).

MOS SF-36 (cuestionario de salud breve de 36 elementos de
resultados médicos)

Una herramienta de calidad de vida que evalula la calidad
de vida global y las subescalas de capacidad fisica, papel
fisico funcional, dolor corporal, percepciones de salud
generales, vitalidad, capacidad social, papel emocional
funcional, salud mental y cambios de salud globales.

MSEP
Muerte subita e inexplicable en casos de epilepsia.

N EOS
Cerca del Fin de Servicio

nervio vago
Cualquiera de los dos nervios del décimo par craneal que
salen de la médula y controlan principalmente las visceras,
especialmente con fibras motoras y fibras sensitivas
auténomas.

paciente con respuesta favorable (depresion)

En un momento dado, un sujeto con una reduccion > 50 %
en las puntuaciones de HRSD, MADRS o IDS-SR con
respecto a la referencia o unamejorade 1o02enla
clasificacion de mejora segun CGl.

parametros de estimulacion

Corriente de salida programada, frecuencia de sefal,
duracién del impulso, tiempo “ON” de la sefial y tiempo
“OFF” de la senal.

parametros de reinicio

Parametros con los que se programa internamente el
generador de impulsos cuando se reinicia.
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Nota: En el manual
del médico, “nervio
vago” siempre hace
referencia al nervio
vago izquierdo.

Nota: Puede
consultar los
parametros de
reinicio concretos en
la seccion
“Especificaciones e
informacion del
producto” del capitulo
Informacidn técnica
especifico del
dispositivo.



Nota: Puede
consultar los
parametros
nominales concretos
en la seccion
“Especificaciones e
informacion del
producto” del capitulo
Informacion técnica
especifico del
dispositivo.
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parametros nominales

Parametros especificos preestablecidos disponibles con el
software; Cyberonics sugiere que el generador de impulsos
se configure con estos parametros la primera vez que se
estimule a los pacientes.

periodo de ajuste de la estimulacién (depresion)

Para el grupo de tratamiento, periodo de dos semanas entre
las visitas 2 y 4 durante la parte aguda del estudio. Para el
grupo de tratamiento retrasado, periodo de dos semanas
entre las visitas 9 y 11 al comienzo del estudio a largo plazo.
La corriente de salida fue aumentando progresivamente
hasta un nivel tolerable cdmodo durante este periodo. Tras
este periodo, la corriente de salida se mantuvo constante
durante ocho semanas, a menos que fuera necesaria una
reduccién por motivos de tolerancia.

periodos de referencia (depresion)

+ fase aguda D-02: dos visitas anteriores a la implantacion
(visitas B1 y B2) en ambos grupos.

+ fase a largo plazo D-02: para la evaluacion de la
eficacia, el periodo justo antes del inicio de
VNS Therapy; durante la fase a largo plazo, el periodo
de referencia de los sujetos que se habian asignado
durante la fase aguda al grupo de tratamiento en fase
aguda diferia de la de los que se habian asignado al
grupo de control de intervencién simulada en fase
aguda; puesto que este periodo de referencia es justo
antes del inicio del tratamiento de ambos grupos, se
puede comparar mejor a efectos de analisis.

* grupo de tratamiento: durante la fase a largo plazo, la
referencia de los sujetos que se habian asignado
durante la fase aguda al grupo de tratamiento en fase
aguda era la referencia previa a la implantacion (B1'y
B2).

* grupo de tratamiento retrasado (grupo de control de
intervencion simulada en fase aguda): durante la fase a
largo plazo, la referencia de los sujetos que se habian
asignado durante la fase aguda al grupo de control de
intervencion simulada en fase aguda era las dos ultimas
visitas del estudio agudo, V8 y V9 (abandono del
estudio agudo).

* D-04: visita que tiene lugar después de obtener un
consentimiento informado.
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radiofrecuencia (RF)

Utilizada en los sistemas de RM durante el proceso de
adquisicion de imagenes; también es responsable del
calentamiento del paciente durante la IRM; la derivacion del
sistema VNS Therapy puede concentrar fuertes campos de
energia de RF, como los utilizados durante la IRM, y puede
provocar un calentamiento excesivo y posibles dafios.

refractario

Resistente a alternativas de tratamiento anteriores definidas
por el médico que realiza el tratamiento; normalmente se
refiere a la epilepsia de los pacientes que han probado dos
0 mas medicamentos antiepilépticos sin obtener resultados
positivos.

remision (paciente remitente)
Consulte respuesta completa.

respuesta completa (paciente remitente o con respuesta
favorable completa) (depresién)
Se considera que los sujetos con una puntuacion inferior a
otra predefinida han conseguido una respuesta completa;
las puntuaciones que representan una respuesta completa
son una puntuacion de corte en la HRSD,,4 de 9 o inferior,

una puntuacién de corte en la escala Montgomery-Asberg
para depresion (MADRS) de 10 o inferior o una puntuacién
de corte en la autoevaluacion del inventario de la
sintomatologia depresiva (IDS-SR) de 14 o inferior; esto
corresponde al concepto de remisién, donde la enfermedad,
en este caso depresién, presenta pocos o ningun sintoma

residual.
RM
Resonancia magnética.
RM condicional Nota: Para obtener

Elemento que se ha demostrado que no acarrea riesgos mas informacion,
consulte el capitulo

conoF:lFios en un ent.orn'o RM especificado con las IRM con el sistema
condiciones de uso indicadas. VNS Therapy.

RM no segura

Elemento que presenta peligro en todos los entornos de
IRM.

SAR (tasa de absorcion especifica)

Medida de la deposicion de energia de RF en el paciente
sometido a IRM, normalmente expresada en vatios por
kilogramo (W/kg).
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sensibilidad

Probabilidad estadistica de que un evento se identifique
correctamente como positivo cuando se realiza una prueba
disefiada para detectar un evento concreto.

SR
Respuesta a crisis.

subida progresiva

Aumento gradual durante unos dos segundos de la
corriente de salida al principio de las estimulaciones con
una frecuencia de senal de 10 Hz y superior.

SVCA
Soporte vital cardiaco avanzado.

tarjeta CF
Tarjeta CompactFlash.

tarjeta SD
Tarjeta Secure Digital.

TEC (terapia electroconvulsiva)

Tratamiento de la depresidn y otras indicaciones mediante
el uso de electrodos en la superficie de la cabeza para
dirigir corriente eléctrica al cerebro e inducir una crisis
generalizada en un paciente.

tiempo “OFF” de la senal

Intervalo entre estimulaciones cuando no existe
estimulacion, medido en minutos.

tiempo “ON” de la senal

Periodo de tiempo durante el cual se suministra la corriente
de salida programada (no incluye los tiempos de subida y
bajada progresiva), medido en segundos.

tiempo de estimulacién

Salida terapéutica del generador de impulsos VNS Therapy,
compuesta por el tiempo “ON” de la sefial mas 2 segundos
de subida progresiva y 2 segundos de bajada progresiva.

tratamiento adecuado fallido

Ausencia de respuesta a la terapia electroconvulsiva o a un
farmaco antidepresivo establecido administrado con una
dosis y duracion correctas.
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tratamientos sin éxito (depresion)

Sujetos que, después del procedimiento aleatorio, 1)
abandonaron el estudio agudo antes de la visita 9 debido a
efectos adversos relacionados con el tratamiento o a una
falta de eficacia, 2) cumplian los criterios de exclusion de
suicidio, 3) intentaron suicidarse como resultado de una
hospitalizaciéon de mas de tres dias, o 4) desarrollaron
mania o mas de tres episodios de estados de animo segun
la definicion de DSM-IV.

UADE (efecto adverso no anticipado del dispositivo)

Cualquier efecto adverso grave sobre la salud o la
seguridad, problema que constituya una amenaza para la
vida o muerte causados o asociados a un dispositivo, si ese
efecto, problema o muerte no se identificaron previamente
en cuanto a su naturaleza, gravedad o grado de incidencia
en el plan de investigacion o en la aplicacion (incluido un
plan o aplicacion complementarios); asimismo, cualquier
otro problema grave no anticipado asociado a un dispositivo
que esté relacionado con los derechos, seguridad o
bienestar de los pacientes.

umbral de estimulacion automatica

Vbat

Ajuste configurable del umbral de aumento de la frecuencia
cardiaca debido a una taquicardia ictal que provoca la
estimulacion automatica (AutoStim) del generador

modelo 106.

Voltaje de la bateria del generador.

verificacion de deteccion de latidos

VNS

Funcion que cuando se activa mediante el software de
programacion de VNS en el generador modelo 106,
transmite los latidos detectados por el generador durante
2 minutos.

Siglas en inglés de estimulacién del nervio vago.

VNS Therapy

VNS proporcionada por el sistema VNS Therapy de
Cyberonics.

YMRS (escala Young para mania) (depresion)
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18. GARANTIA LIMITADA DE REEMPLAZO DE CYBERONICS
18.1. Generadores

Cyberonics, Inc. garantiza el generador de impulsos VNS Therapy
frente a cualquier defecto de material o fabricacién durante un
periodo de dos (2) afos desde la fecha de implantacion. Esta
garantia solo es aplicable al comprador original del Generador de
Impulsos VNS Therapy y al paciente al cual se le implante. Esta
garantia limitada de reemplazo también se aplica unicamente
cuando el producto se utiliza segun se indica en el manual del
producto para el médico, y excluye los dafios derivados de un
manejo o uso incorrectos, de la deformacion o de accidentes
(incluidas las caidas). Este producto no cuenta con cobertura de la
garantia cuando es usado o implantado por personas sin formacion
ni experiencia en relacion con la derivacion VNS Therapy, el
generador de impulsos o los manuales del software de
programacion para el médico. Esta Garantia Limitada de
Sustitucion no implica asegurar que el generador de impulsos
VNS Therapy vaya a durar durante la totalidad del periodo de
garantia.

Cyberonics, Inc. no se responsabilizara bajo ninguna circunstancia
por los posibles dafios cuantificables, accidentales, indirectos o
derivados del mal funcionamiento del dispositivo dentro de las
tolerancias normales, ni por dafios ocasionados en este por fuerzas
externas, sea la reclamacion en base a garantia, contrato, perjuicio
o motivo similar, o esté relacionada con la compra, el uso o la
implantacién quirurgica de este dispositivo o componentes
asociados, o con costos asociados que superen el precio original
de adquisicion de Cyberonics, Inc.

Para la aplicacion de la Garantia Limitada de Reemplazo, se deben

cumplir las siguientes condiciones:

1. Deben rellenarse correctamente y devolverse a
Cyberonics, Inc., durante los sesenta (60) dias posteriores a la
implantacién del dispositivo las Tarjetas de registro de implante
y garantia correspondientes al generador de impulsos y la
derivacion VNS Therapy.

2. La bateria no puede estar agotada como resultado de una
programacion con corrientes de salida, duracion de impulsos o
ciclos de trabajo inusualmente altos que puedan ocasionar un
gran consumo de energia/corriente.

3. El producto debe exhibir un uso y una prescripcion acordes a
las indicaciones de los manuales de la Derivacién VNS Therapy
y del generador de impulsos VNS Therapy, y de los manuales
del software de programacion para el médico;
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4. Elimplante del generador de impulsos VNS Therapy se debe
realizar antes de su “Fecha de caducidad”;

5. Los generadores de impulsos VNS Therapy defectuosos se
deben devolver a Cyberonics, Inc. junto con un niumero de
Autorizacion, que se hallara disponible a través del Soporte
técnico llamando al 1 (866) 882-8804 (EE.UU. y Canada) o
+1(281) 228-7330 (para el resto de los paises), y sera
confirmado por el Departamento de Garantia de Calidad; y

6. Todos los generadores de impulsos VNS Therapy devueltos
pasaran a ser propiedad de Cyberonics, Inc.

Si el generador de impulsos VNS Therapy queda inservible durante
el periodo de garantia, pongase en contacto con el Servicio de
atencion al cliente de Cyberonics, Inc. para que sea sustituido sin
ningun cargo. Cyberonics, Inc. se reserva el derecho de sustituir el
producto defectuoso por uno de caracteristicas comparables
disponible en el momento. Los productos devueltos que contengan
residuos de riesgo biolégico deben incluir una identificacién clara
en la superficie exterior del embalaje.

Ninguna garantia implicita, incluidas, sin limitarse a, las garantias
implicitas de comerciabilidad o adaptacion a un propdsito
determinado, se prolongara mas alla del periodo especificado
anteriormente. La garantia de reemplazo sera el unico recurso
disponible a todo particular. Nadie tiene autoridad para vincular a
Cyberonics, Inc. con representaciones, condiciones o garantias, a
excepcion de la Garantia Limitada de Reemplazo.

Aunque esta garantia le otorga derechos legales especificos,
también es posible que disponga de otros derechos que dependan
de la legislacion local o amplien los anteriormente mencionados.

18.2. Derivaciones

Cyberonics, Inc. garantiza la derivacion frente a cualquier defecto
de material o fabricacién durante un periodo de dos anos desde la
fecha de implantacién. Esta garantia se aplica unicamente al
comprador original de la derivacion. Esta garantia limitada de
reemplazo también se aplica inicamente cuando el producto se
utiliza segun se indica en el manual del producto para el médico, y
excluye los dafos derivados de un manejo o uso incorrectos, de la
deformacién o de accidentes (incluidas las caidas). Este producto
no esta garantizado cuando lo utilizan o implantan personas sin
formacion o experiencia con la derivacion, el generador de
impulsos o los manuales del software de programacion para el
médico.
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Cyberonics, Inc. no se responsabilizara bajo ninguna circunstancia
por los posibles dafios cuantificables, accidentales, indirectos o
derivados del mal funcionamiento del dispositivo dentro de las
tolerancias normales, ni por dafios ocasionados en este por fuerzas
externas, sea la reclamacion en base a garantia, contrato, perjuicio
o motivo similar, o esté relacionada con la compra, el uso o la
implantacién quirurgica de este dispositivo o componentes
asociados, o con costos asociados que superen el precio original
de adquisicion de Cyberonics, Inc.

Para la aplicacion de la Garantia Limitada de Reemplazo, se deben

cumplir las siguientes condiciones:

1. Deben rellenarse correctamente y devolverse a
Cyberonics, Inc., durante los sesenta (60) dias posteriores a la
implantacién del dispositivo las Tarjetas de registro de implante
y garantia correspondientes al generador de impulsos y la
derivacion;

2. La derivacion no debe sufrir ningun corte o dafio debido a la
manipulacién excesiva o al uso abusivo durante la implantacién
quirargica;

3. El producto debe haber sido usado y prescrito siguiendo las
indicaciones de los manuales del médico de la derivacion
VNS Therapy, del generador de impulsos VNS Therapy y del
software de programacion del sistema VNS Therapy;

4. La derivacion VNS debe haber sido implantada antes de su
“Fecha de Vencimiento”;

5. La derivacion defectuosa debe devolverse a Cyberonics, Inc.
junto con un Numero de autorizacién de devolucion de
productos (RGA), que se proporcionara en el Servicio de
atencion al cliente en el 1 (866) 882-8804 (EE.UU. y Canada) o
el +1 (281) 228-7330 (para el resto de los paises), y que sera
confirmado por el Departamento de Control de Calidad; y
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Precaucion:
Devolver las
derivaciones
explantadas a
Cyberonics para ser
examinadas y
eliminadas de
manera apropiada,
acompafando un
informe de producto
devuelto
debidamente relleno.
Antes de devolver la
derivacion, desinfecte
los componentes del
dispositivo con
Betadine®, una

solucion Cidex® u
otro desinfectante
similar, y enciérrelos
dentro de una bolsa u
otro contenedor de
doble cierre
hermético que debe
llevar una etiqueta
adecuada de riesgo
biolégico.
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6. Todas las derivaciones devueltas pasaran a ser propiedad de
Cyberonics, Inc.

Si la derivacién se vuelve defectuosa dentro del periodo de
garantia, péngase en contacto con el departamento de Servicio de
atencion al cliente de Cyberonics, Inc. en el 1 (866) 882-8804
(EE.UU. y Canada) o +1 (281) 228-7330 (para el resto de paises)
para obtener un reemplazo gratis. Cyberonics, Inc. se reserva el
derecho de sustituir el producto defectuoso por uno de
caracteristicas comparables disponible en el momento. Los
productos devueltos que contengan residuos de riesgo biolégico
deben incluir una identificacién clara en la superficie exterior del
embalaje.

Ninguna garantia implicita, incluyendo pero sin limitarse a,
garantias implicitas de comerciabilidad o adaptacion a un propdsito
determinado, se ampliara mas alla del periodo especificado
anteriormente. La garantia de reemplazo sera el unico recurso
disponible a todo particular. Nadie tiene autoridad para vincular a
Cyberonics, Inc. con representaciones, condiciones o garantias, a
excepcidn de la Garantia Limitada de Reemplazo.

Aunque esta garantia le otorga derechos legales especificos,
también es posible que disponga de otros derechos que dependan
de la legislacion local o amplien los anteriormente mencionados.
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