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Budget assegnato anno 2023

Si riscontra la corretta correlazione tra gli effetti
contabili conseguenti alla parte dispositiva del
presente atto e i valori economici e/o patrimoniali
registrati nell’apposito applicativo amministrativo-
contabile di gestione del Budget Aziendale

STRUTTURA ASSEGNATARIA DEL BUDGET

Scheda BUDGET allegata

datata

Il Responsabile I1 Direttore deli’U.O.C.
del procedimento

At sensi del D.P.R. N. 445/2000, della Legge 241/90 e della L.R. 07/2019 nonché dalla Deliberazione N, 1098 del
25/08/2022 che conferisce I’'UOC Provveditorato, il sottoscritto attesta la regolarita della procedura seguita e la
legalita del presente atto, nonché I’esistenza della documentazione citata ¢ la sEQ:pundenza al contenuti esposti.

Il Direttore dell’U.O.C. Provveditorato, Ing. Vincenzo Lo Medico

A

L’anno duemilaventitre il giorno attocd.,

espressamente attribuite con deliberazione del

-—

del mese di (sembre . nella sede della U.O.C.
Provveditorato dell’Azienda A.R.N.A.S} Civico Di Cristina Benfratelli di Palermo in forza delle funzioni delegate
Direttore Generale N.172 del 23/05/2019, assistito da
TESE -0 )1, quale segretario verbalizzante adotta la seguente determina:




Il Direttore dell’U.0.C. Provveditorato, Ing. Vincenzo Lo Medico
Premesso che con nota protocollata al n. 18809 del 15.11.2023 il Direttore delfU.O.C. di Pneumologia ha
richiesto l'acquisizione in conto deposito di un set di valvole endobronchiali Zephir , occorrenti per il
trattamento di riduzione volumetrica endoscopica per la paziente O.A. | affetta da grave enfisema polmonare
con dispnea fortemente limitante, inserita in lista d'attesa per ricovero in regime ordinario di Pneumologia;
Atteso che 'U.O.C. Provveditorato ha richiesto alla ditta Pulmonx ltaly s.r.l. la propria migliore offerta;
Preso atto che in data 01.12.2023 la ditta Pulmonx Italy srl ha prodotto la propria migliore offerta ;
Ritenuto , pertanto di autorizzare la ditta Pulmonx ltaly srl , alla costituzione in conto deposito di un set
completo e precisamente:
- n. 2 valvole endobronchiali Zephir di misura 5.5 mm
. n. 3 valvole endobronchiali Zephir di misura 4.0 mm
- n. 1 catetere Chartis di controllo per ventilazione collaterale
- n. 1 catetere di rilascio per valvole da 4.0
- n. 1 catetere di rilascio per valvole da 5.5
Preso atto che la suddetta fornitura in conto depositc avra una durata temporale limitata allimpianto sulla
paziente O.A. e che al termine dell'impianto sara cura della ditta ritirare tutto it materiale non utilizzato;
Stimato in complessivi €. 21.100,00 il tetto massima di spesa per il totale utilizzo di quanto richiesto;
Dato atto che il Dirigente proponente il presente provvedimento, sottoscrivendolo, attesta che lo stesso, a
seguito della istruttoria effettuata, nella forma e nella sostanza, € totalmente legittimo ed utile per il servizio
pubblico, ai sensi e per gli effetti di quanto disposto dall'art. 3 del D.L. 23 ottobre 1996 n. 543, come
modificato dalla L. 20 dicembre 1996 n. 6389, e che lo stesso & stato predisposto nel rispetto della L. 6
novembre 2012 n. 190 — Disposizioni per la prevenzione e la repressione della corruzione e dell'illegalita
nefla Pubblica Amministrazione — nonché nellosservanza dei contenuti del Piano Integrato dell’Attivita e
Organizzazione per la PA (PIAO 2023-2023);
Visto 'art. 53 punto 7 della L.R.30/93;

DETERMINA di

per le motivazioni espresse in premessa e che qui si intendono riportate:
Affidare la fornitura in conto deposito , di un set completo di valvole endobronchiali, di seguito descritte , e
meglio individuate nell’'offerta economica (all. A), ai sensi dell'art. 50 comma 1 lettera b) del D.Lgs. 36/2023,
alla ditta Pulmonx ltaly sr! :
- n. 2 valvole endobronchiali Zephir di misura 5.5 mm
. n. 3 valvole endobronchiali Zephir di misura 4.0 mm
- n. 1 catetere Chartis di controllo per ventilazione collaterale
- n. 1 catetere di rilascio per valvole da 4.0
- n. 1 catetere di rilascio per valvole da 5.5.
Dare atto che:
- la suddetta fornitura in conto deposito avra una durata temporale limitata all'impianto sulla paziente O.A. e
che al termine dell'impianto sara cura della ditta ritirare tutto il materiale non utilizzato;
- il tetto massima di spesa per il totale utilizzo di quanto richiesto ammonta ad €. 21.944,00 iva inclusa al 4%
- verra riconosciuto alla ditta Pulmonx Italy soltanto il costo di quanto utilizzato per la paziente O.A. che verra
ricognito al momento dell'ordine di ratifica dell'impianto.
Dare atto che per il presente provvedimento non sussistono motivi di conflitto di interesse, neppure

potenziale, per il RUP e per chi lo adotta, ai sensi dell'art. 6 bis della L. n. 241/1990 e ss.mm.ii.

Dare mandato al Responsabile dell’'U.0.S. Coordinamento S.O. di autorizzare la costituzione del conto
deposito ed a seguito dell'impianto allemissione dell'ordine tramite nso.

Ritenuto, altresi, di conferire esecuzione immediata al presente atto, al fine di consentire il trattamento syl
paziente O.A. .

IL DIRETTORE

- .C. PROVVEDITORATO
Ing.

o Lo Medico

PR o
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01/12/23, 14:07 Pasta in arriva {1/2454] - Webmail ARNAS - TARANTING GIORGIO <giorgio.tarantino@amascivico.it>

Gentile dr. Tarantino,

le invio in allegato la nastra migliore offerta relativa alle valvole endabronchiali Zephyr come da lei richiesto telefonicamente.

fnoftre, DI Seguito inserisco le opzioni di acquisto (falcoftativo] per il nostro sistema per [a misurazione delfa ventifazione

collaterale Chartis { allego brochure)

Abbiamo tre opzioni : acquisto {18000 a cui posso apphica unc sconta del 63%)

Noleggio

Noleggio con riscatto dopo 3 anni { che secondo me & 'opzione piu conveniente).

Non-binding Binding Rental-to-

Rental Agreement
owin Agreement
| (per year, 2 years (36 months)

max)
PRODUCT PRICES EU EU
Currency: EUR EUR
CHR-CO-300 6.1VT20
List price 18,000.00 ~18,000.00
Quarterly invoice amount 1,650.00 1,620.00
Equals per year 6,600.00 6,480.00
Equals per 3 years 19,800.00 19,440.00
Difference to list price 1,800.00 1,440.00
Difference in % 10.0% 8.0%

Resta a dispasizione per ulteriori chiarimenti ,
cordiali saluti,

Robestv Del Rio-

Tervitory Manager, South Halv

Pulmonx laiy S.R.4.
Via Tiziana 31
20145 Milano (M1 talia

Mobile: % FRATE
e-mail: rdelrio@pulmonx.com
web: www.pulinonx.com

Cliccaguiper rimanere aggiornato con il programma di comunicazioni Pulmonx



* PULMONX ITALY SRL

Via Tiziano

20145 Milano (MI)

PIVA e CF : 10274940963

Tel: 439 3275708073

Tel : 800 791 605
Fax : 0694806747

#/'\ ..w*a\l
pulmonX |
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OFFERTA ECONOMICA

Di seguito in dettaglio I’Offerta Economica:

DITTA Cod. Prodotto Descrizione Quantita Prezzo IVA
Pulmonx ftaly srl EBV-T5-4.0 3.800,00 Euro 4%
Valvole da 4 mm
Pulmonx ltaly sri EBV-TS-4.0-LP 3.800,00 Euro 4%
Valvole basso profilo da 4
mm
Pulmonx Italy srl EBV-T5-5.5 3.800,00 Euro 4%
Valvole da 5.5 mm
Pulmonx ftaly sri EBV-TS-5.5-LP 3.800,00 Euro 4%
Valvole basso profilo da 5,5
mm
Pulmonx Italy srl EDC-TS-4.0 400,00 Euro 4%
Catetere per rilascio valvola
da 4 mm
Pulmonx ftaly srl EDC-TS-5.5-DM 400,00 Euro 1%
Catetere per rilascio valvola
da 5,5 mm
Pulmonx italy srl EDC-TS-4.0-} 400,00 Euro 4%
Catetere con punta a J per
rilascio valvola da 4 mm
Pulmonx ltaly srl CHR-CA-12-0/ 1.300,00 Euro 22%
CHR-CA 12.0 XL Catetere per inserimento
broncoscopio
11 Legale Rappresentante
Pulmonx Italy s.r.l

ERATH JEROME GEROLF




Il sistema con valvola
endobronchiale Zephyr®

L'opzione mininvasiva per il trattamento broncoscopico
dei pazienti con enfisema grave

2020
GOLD UPDATE N

EVIDENGE A




Enfisema grave:
il bisogno clinico

L’enfisema polmonare & una forma avanzata di broncopneumopatia cronica ostruttiva (BPCO). Si tratta di
una malattia progressiva e debilitante che si caratterizza per la distruzione irreversibile del tessuto alveolare.
Le conseguenze sono una riduzione del ritorno elastico polmonare, una progressiva iperinflazione dei
polmoni e I'intrappolamento dei gas.

La mancanza di respiro € il sintomo principale e piu Questo puo portare all'isolamento sociale e alla
problematico riscontrato nella maggior parte dei pazienti depressione.? Inoltre, I'enfisema grave determina una
affetti da enfisema grave." riduzione dell’aspettativa di vita.*® | dati clinici.disponibili

) , S g R indicano che la qualita della vita dei pazienti che soffrono
Di conseguenza, diventa sempre piu difficile per i pazienti di enfisema & peggiore di quella dei pazienti affetti da
svolgere attivita quotidiane quali fare il bagno, vestirsi, cancro al polmone.$

camminare o salire le scale.?

Polmone sano Polmone con enfisema

Progressione _wveme|
de”a malattla Diminuzione =

delle attivita |

Riduzione della capacita di svolgere attivita
fisica e incremento di affanno |

Ulteriore diminuzione delle attivita

Ulteriore decondizionamento |.

Elevato rischio di mortalita -

Adattato dalla Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention of COPD
(Strategia globale per la diagnosi, il trattamento e la prevenzione della BPCO) della
Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD, Iniziativa globale per le
malattie polmonari croniche ostruttive)”




Le opzioni terapeutiche attualmente disponibili:
la valvola Zephyr® e un dispositivo medico innovativo

per il trattamento dell’enfisema grave

Il trattamento convenzionale dell’enfisema grave prevede I'uso di farmaci (broncodilatatori e

corticosteroidi per via inalatoria), la cessazione del fumo, la riabilitazione polmonare, I'ossigenoterapia,
la riduzione chirurgica di volume polmonare o il trapianto di polmone.’

Nessuna delle terapie mediche sopra elencate corregge Una volta ottenuto il massimo beneficio dalla terapia medice
o elimina I'iperinflazione causata dalla distruzione del ai pazienti rimangono come uniche opzioni terapeutiche
tessuto alveolare, pertanto questi trattamenti hanno un le alternative procedurali, quali 1a riduzione chirurgica di
impatto limitato su sintomi quali dispnea e intolleranza volume polmonare e il trapianto di polmone. Queste opzioni

allo sforzo fisico.® Di conseguenza, i pazienti con enfisema  sono tuttavia associate a complicanze ad alto rischio.®'
grave continuano a vivere una condizione fortemente
invalidante.

Man mano che la malattia progredisce, i trattamenti necessari possono diventare pill invasivi.

N

——i
Ossigenoterapia, Riabilitazione Valvole endobronchiali Riduzione Trapianto di
corticosteroidi, polmonare Zephyr® chirurgica di polmone
broncodilatatori volume polmonare
Soluzioni non chirurgiche Soluzioni mininvasive Soluzioni chirurgiche

E stato dimostrato che la valvola Zephyr® aiuta i pazienti affetti da enfisema
a respirare meglio, praticare piu attivita e avere una qualita della vita migliore'

Il trattamento con le valvole Zephyr® di Puimonx & una tecnica alternativa rivoluzionaria che consente di ridurre il volume
polmonare con un approccio mininvasivo. La valvola endobronchiale Zephyr & un dispositivo medico definito “breakthrough™'2
dalla FDA ed indicato per il trattamento broncoscopico di pazienti con iperinflazione associata ad enfisema grave in regioni
polmonari che presentano ventilazione collaterale minima o assente.




Il sistema con valvola endobronchiale Zephyr®

Il sistema con valvola endobronchiale Zephyr® é un
dispositivo impiantabile progettato per occludere tutte le
vie aeree che alimentano il lobo polmonare interessato

da iperinflazione ed affetto da enfisema. Quando il lobo

& correttamente occluso ed escluso dal flusso aereo,

I'aria intrappolata all’interno dello stesso fuoriesce
esclusivamente attraverso le valvole Zephyr®, fino a
quando il volume del lobo si riduce. | lobi restanti possono
quindi espandersi maggiormente e lavorare in maniera piu
efficiente, con conseguente miglioramento della funzionalita
polmonare complessiva.

| pazienti trattati con le valvole Zephyr® hanno sperimentato
un aumento della capacita di svolgere attivita fisica (sono
riusciti a camminare per distanze piu lunghe, svolgere

piu attivita quotidiane quali camminare, fare giardinaggio

e prepararsi al mattino, avvertendo meno la mancanza

di respiro), nonché un miglioramento della funzionalita
polmonare e della qualita della vita."

Valvola endobronchiale (EBV) Zephyr®

RANGE DI NUMERO DI
DEeCiZIONE DIAMETRO CATALOGO

Valvola endobronchiale

Zophyr 4.0 4.0-7.0mm EBV-TS-4.0
Valvola endobronchiale

Zaphyr 4.0-LP 4.0-7.0 mm EBV-TS-4.0-LP
Valvola endobronchiale 5.5- 8.5 1mm EBV-TS-5.5
Zephyr5.5

Valvola endobronchiale 5.5 - 8.5 mm EBV-T S-5.5;LP

Zephyr 5.5-LP

Zephyr® - Cateteri introduttori

3 NUMERO DI
DESCRIZIONE CATALOGO

Zephyr 4.0*

Catetere introduttore EDC-TS-4.0
Zephyr 4.0-J*

Catetere introduttore EDC-TS-4.0-J
el EDC-TS-5.5-DM

Catetere introduttore

* Non tutti i modelli del prodotto sono disponibili all'interno dei vari mercati.

Il sistema con valvola endobronchiale Zephyr®

1. La valvola Zephyr®: disponibile nelle 4 misure EBV 4.0,
EBV 4.0-LP, EBV 5.5 ed EBV 5.5-LP. Le misure LP
(low-profile, di basso profilo) sono destinate a essere
utilizzate nelle vie aeree piu corte.

2. |l catetere di rilascio endobronchiale (EDC):
disponibile nelle misure 4.0 e 5.5. Il catetere EDC 4.0
¢ disponibile anche nella versione “J”, che consente di
accedere alle strutture anatomiche piu complesse.

Disponibile in 4 misure*:

Zephyr Zephyr Zephyr Zephyr
40EBV 4.0-LPEBVY 55EBVY  5.5-LPEBV




Evidenze cliniche a supporto di sicurezza

ed efficacia della valvo

La valvola Zephyr® ¢ il dispositivo endobronchiale pit
studiato per il trattamento dell’enfisema e si & dimostrato
nel tempo un’opzione terapeutica sicura ed efficace per i
pazienti affetti da enfisema grave.

| pazienti trattati con le valvole Zephyr® hanno mostrato
miglioramenti clinicamente e statisticamente significativi
in termini di funzionalita polmonare, capacita di esercizio
fisico e qualita della vita rispetto ai pazienti trattati con la
sola terapia medica.

la Zephyr®

Le valvole Zephyr® sono state testate clinicamente per:
° Enfisema eterogeneo e omogeneo
° Enfisema predominante nei lobi superiori e inferiori

Basandosi su un’adeguata selezione dei pazienti, il
miglioramento clinico ottenuto con il trattamento con le
valvole Zephyr® e paragonabile a quello prodotto dalla
riduzione chirurgica di volume polmonare, ma con una
morbilita inferiore.®013

Riscontri clinici costanti in 4 studi controllati randomizzati

Dimensione
Disegno del campione e
dello studio periodo di
foltow-up

Studio
controllato
randomizzato

Randomizzazione 2:1

oyl = Soln per enfisema.. . ..n=190
11
R eterogeneo 12 mesi
Multicentrico
Randomizzazicne 2:1
TRANSFORM™ Solo per enfisema n=97
eterogeneo 6 mesi
Multicentrico
Randomizzazione 1:1 °
IMPACT'S Solo per enfisema n=93
omogeneo 6 mesi
Multicentrico
Randomizzazione 1:1
Eterogeneo e n=68
16
SIERS omogeneo 6 mesi
Monocentrico

Differenza tra gruppo trattato con valvola endobronchiale
(EBV) e gruppo di controllo (terapia medica standard o
Standard Care - SC) (ITT)

Successo della : - -
procedura FUNZIONALITA CAPACITA QUALITA DELLA

(TLVR%) POLMONARE FUNZIONALE T
(FEV,%) (BMWD) (SGRO)
MCID = 10-15% |  MCID =26 M MCID = -4 PUNTI

849 180% . . ...39m. .. -Tlpunti ..
p<0.001 p=0.002 p=0.004
o p2<%.300€1 p<78.(r)rtl)1 -:;%%usr;ﬁ
o <000 0016 <0001
.

* Casi completati; tutti gli altri valori elencati si riferiscono alla popolazione ITT

Le possibili complicanze del trattamento con valvole endobronchiali includono, tra le at

re: pneumotorace, peggioramente dei sintomi della BPCO, polmonite, dispnea ¢, in rari casi, morte.



Lo studio LIBERATE

Disegno dello studio'!

¢ Primo studio controllato randomizzato multicentrico
volto a valutare I'efficacia e la sicurezza delle valvole
endobronchiali Zephyr® in pazienti con ventilazione
collaterale scarsa o assente a 12 mesi

» 190 soggetti con enfisema grave e iperinflazione (RV
medio: 225% del valore previsto.; FEV : 27% prev.; DLCO:
34% prev.) randomizzati 2:1 tra gruppo trattato con valvole
endobronchiali (EBV) e gruppo sottoposto a trattamento
standard (Standard Care, SC)

s Gruppo trattato con valvole endobronchiali Zephyr®: n=128;
Gruppo ricevente il trattamento standard (Standard Care,
SC): n=62.

Endpoint primario

70
xR
n
N 60
=
s 50 47.7
2 p<0.001
N 40
S
g 30
s
=i 20
=10
0

12 mesi

Percentuale di soggetti con variazione percentuale del
FEV, dal valore basale a 12 mesi dall’impianto di valvole
endobronchiali (EBV) =15%

o




Endpoint secondari

Miglioramento del FEV,

0.25
0.20
— p<0.001
= 0.15 /’
.E 0.1 0 \*\*
g /
| 005 | S
= X
S 000 $ = &
-0.05
-0.10
Basale 45 giomi 6 mesi 12 mesi

—a- Gruppo EBV variazione dal valore basale
—o— Gruppo di controllo variazione dal valore basale
-a- Differenza tra i due gruppi

Test del cammino in sei minuti

Variazione in metri

-50

Basale 45 giorni 6 mesi 12 mesi
=& Gruppo EBV variazione dal valore basale
=8~ Gruppo di controllo variazione dal valore basale

—#- Differenza tra i due gruppi

Sicurezza: Eventi avversi polmonari gravi verificatisi in almeno il

Miglioramento del volume residuo (RV}

0.20

0.00

-0.20

-0.40

Variazione in litri

-0.60

-0.80

-1.00

Basale 45 giomi

—=~ Gruppo EBV variazione dal valore basale
-~ Gruppo di controlio variazione dal valore basale
—a— Differenza tra i due gruppi

Miglioramento dell’indice BO

12 mesi

DE

=
=2
a
£
@
=
2
N
8
= \

=1/d \ #

\hr""—"f‘ “—-—-q._________‘_HA
-1.5
Basale 45 giorni 6 mesi 12 mesi

~&~ Gruppo EBV variazione dal valore basale
=&~ Gruppo di controllo variazione dal valore basale
~# Differenza tra i due gruppi

3,0% dei soggetti in entrambi i gruppi

Periodo di trattamento
(0 - 45 giorni)

(46 giorni - 1 anno)

Morte 3.1% 0.0% 0.8% 1.6%
Pneumotorace 26.6%* 0.0% 6.6% 0.0%
Esacerbazione BPCO 7.8% 4.8% 23.0% 30.6%
Polmonite 0.8% 0.0% 5.7% 8.1%
Insufficienza respiratoria 1.6% 0.0% 0.8% 3.2%

Periodo piu a lungo termine

St. George's Resp Questionnaire

2.0
0.0 ¢
-2.0
-4.0
-6.0
-8.0
-10.0

Variazione in punti

-12.0

Basale 3 mesi 6 mesi 12 mesi

~a Gruppo EBV variazione dal valore basale
—e— Gruppo di controllo variazione dal valore basale
~a Differenza tra i due gruppi

Miglioramento della scala dispnea MRC
modificata (mMRC)

0.40
0.20
0.00
-0.20
-0.40
-0.60
-0.80

-1.00
Basale

Variazione in punti

6 mesi 12 mesi

45 giorni

&~ Gruppo EBV variazione dal valore basale
-~ Gruppo di controllo variazione dal valore basale
- Differenza tra i due gruppi

*Statisticamente differente rispetto allo
standard di cura

¢  Tasso maggiore di eventi avversi gravi con
il trattamento con valvole endobronchiali
(EBV) tispetto allo trattamento standard
nel breve termine (primi 45 giorni dopo |l
trattamento)
Tassao ridotto di eventi avversi gravi nel
lungo termine (da 46 giorni @ 12 mesi) con
il trattamento con valvole endobronchiali
(EBV) rispetto allo trattamento standard
*  5degli 8 soggetti che hanno riportato
uno pneumotorace nel periodo pit a
lungo termine erano stati recentemente
sottoposti a una broncoscopia secondaria
per la sostituzione e/o la rimozione delle
valvole




Il trattamento Zephyr® determina un
miglioramento dello stato di salute

Criner, CJ et. al. Am J Respir Crit Care Med, 2018; 198(9), 1151-1164 e dati in archivio presso Pulmonx."

Selezione dei pazienti e percorso terapeutico

Iter clinico Strat)Xe* Chartis®

Miglioramento dello stato di salute
(BODE)

Miglioramento della qualita della vita
e dell’attivita fisica
(SGRQ, TDI/BDI, CAT, 6MWD)

Riduzione della mancanza di respiro
(mMRC, BORG)

Miglioramento della funzionalita polmonare
(FEV,, DLCO, FRC)

Riduzione dell'intrappolamento dell’aria
(RV, IC/TLC)

Efficace riduzione di volume del lobo target
(TLVR)

Gestione
ZeDhy'@ post-procedura

Fase 1: Fase 2: Fase 3:
e Esame obiettivo Report StratX® per Procedura Chartis®
e Test della la selezione del lobo * Conferma
funzionalita target: dell’'assenza
polmonare e Volume del lobo di ventilazione
= TAC « Punteggio collaterale nel
relativo alla lobo d’interesse
distruzione del
tessuto causata
dall’enfisema
e |Integrita delle
scissure

* StratX® non é disponibile in tutte le aree geografiche

7

Fase 4: Fase 5:

Posizionamento Dopo I'esecuzione

delle valvole Zephyr®  della procedura,

per occludere il paziente deve

completamente il rimanere sotto

lobo target osservazione in
ospedale per almeno
3 notti



Selezione dei pazienti

L’adeguata selezione dei pazienti & fondamentale per valore previsto) che rimangono sintomatici nonostante
il successo del trattamento con le valvole Zephyr®. Nel la terapia medica ottimale.

corso del tempo, i dati provenienti dagli studi clinici
hanno contribuito alla definizione del profilo paziente con
maggiori probabilita di successo.

Inoltre, i candidati al trattamento devono presentare un
volume polmonare indicativo di iperinflazione (RV =175%
del valore previsto). Le valvole Zephyr® possono essere

Il trattamento con le valvole Zephyr® & adatto per i pazienti  utilizzate per il trattamento di pazienti con enfisema

con diagnosi di iperinflazione confermata da una TAC o omogeneo, eterogeneo o predominante ai lobi superiori
enfisema grave/molto grave (FEV, pari al 15-45% del 0 inferiori.

Linee guida alla selezione dei pazienti

Criteri di inclusione

VALUTAZIONE CRITERI DI INCLUSIONE

Storia clinica ed ¢ Compatibili con enfisema

esame obiettivo JHE <ERLIE
Paziente stabile con una dose di prednisone (o equivalente) <20 mg/giorno
Radiografia = Evidenza di enfisema nella TAC ad alta risoluzione (HRCT)
¢ Volume espiratorio forzato in un secondo (FEV,, % del valore previsto) <45% e =15% del valore
Funzionalita previsto
polmonare e (Capacita polmonare totale (TLC) >100% del valore previsto dopo I'assunzione di un broncodilatatore
= Volume residuo (RV) >175% del valore previsto dopo I'assunzione di un broncodilatatore
Attivita fisica e Distanza percorsa nel test del cammino in 6 minuti 2100 m e <500 m
Fumo » Paziente non fumatore nei 4 mesi precedenti il colloquio iniziale e per tutta la durata della
valutazione per la procedura
Ventilazione = La ventilazione collaterale nel lobo target deve essere minima o assente
collaterale (secondo le valutazioni Stratx® e Chartis®)

Criteri di esclusione

= Trapianto di polmone, riduzione chirurgica di volume polmonare, sternotomia mediana o lobectomia pregressi

+ [nsufficienza cardiaca congestizia: Frazione di eiezione ventricolare sinistra <45%; aritmia cardiaca instabile, infarto
miocardico o ictus

= Allergie note al nitinolo, al nichel, al titanio o al silicone

®  Presenza di bolle polmonari il cui volume occupa oltre il 30% di uno dei polmoni

= Patologie o altre circostanze a causa delle quali & probabile che il paziente non sia in grado di completare il programma
diagnostico e terapeutico pre-operatorio e post-operatorio necessario per la procedura

= Controindicazioni per la broncoscopia; caratteristiche del paziente che potrebbero esporre a un alto rischio di morbilita post-
operatoria e/o mortalita

* Ipercapnia grave (PaCO, =50 mmHg in aria ambiente) e/o ipossiemia grave (Pa0, <45 mmHg in aria ambiente)

¢ Ipertensione polmonare non controllata (SPAP >45 mmHg)

Nota: | pazienti nei quali il lobo selezionato per il trattamento non corrisponde al lobo pil malato (per fattori quali ventilazione collaterale o altre anomalie) e il polmone controlaterale
presenta un punteggio relativo alla distruzione del tessuto causata dall'enfisema >60% (a -910 HU) potrebbero essere maggiormente esposti al rischio di pneumotorace completo (tale
da richiedere la rimozione di tutte le vaivole o causare la morte del paziente) se dovesse verificarsi uno pneumotorace. Nel caso in cui il lobo pill malato non sia scelto come lobo target,
il trattamento con le valvole Zephyr® va intrapreso solo dopo un'attenta considerazione e un'adeguata discussione del rischio con il paziente. Il paziente andra monitorato con maggiore
attenzione dopo I'esecuzione della procedura.
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Piattaforma di analisi polmonare StratX®

La piattaforma di analisi polmonare StratX® & un servizio | pazienti con punteggio relativo all’integrita delle scissure
di analisi su cloud mediante tomografie computerizzate >80% hanno elevate probabilita di essere negativi per
quantitative che fornisce informazioni sulla distruzione del la presenza di ventilazione collaterale e possono essere
tessuto causata dall’enfisema, sull’integrita delle scissure buoni candidati al trattamento con le valvole Zephyr®."” Lo
e sul volume lobare per agevolare I'individuazione dei lobi stato della ventilazione collaterale in questi pazienti deve
da trattare con le valvole Zephyr®. | pazienti con punteggio  essere confermato utilizzando il sistema di valutazione
relativo all’integrita delle scissure <80% sono considerati polmonare Chartis®.

positivi per la presenza di ventilazione collaterale e non

devono essere sottoposti al trattamento con le valvole

Zephyr®,

La piattaforma StratX® va utilizzata in combinazione con il sistema di valutazione polmonare
Chartis® e puo contribuire alla corretta identificazione dei pazienti idonei al trattamento con
le valvole Zephyr®,

StratX” Lung Report

Patlent ID 123456 Upload Date 8/15/19
Scan D ID-789 Report Date 8/15/19
CT Scan Date B8/14/19 Scan Comments
.Pj.
SUMMARY

KEY

27_09_1’; Voxel Density
Less Than -910 HU

60-70% Voxel Density
Less Than -910 HU

50-60% Voxel Density
Less Than -910 HU

<50% Voxel Density
Less Than -910 HU

= >95% Fissure Completeness
oo 80-95% Fissure Completeness

<80% Fissure Compieteness

RESULTS

RIGHT LUNG LEFT LUNG

RUL RUL¥RML RML RLL LuL LLL

1%
A

52

% Fissure
Completeness

% Voxel Density 49
Less Than -910 HU

% Voxel Density
Less Than -950 HU 51 52 40 28 45 32

[nspiratory 1442 1719 277 1433 1699 1847
Volume (ml)

—



Sistema di valutazione polmonare Chartis®

I sistema di valutazione polmonare Chartis® & uno
strumento brevettato, formato da un catetere a
palloncino e da una console dotati di sensori del flusso e
della pressione, che consente di stabilire la presenza di
ventilazione collaterale in unita isolate dei polmoni.

Il sistema di valutazione polmonare Chartis® si compone
di un catetere, utilizzabile per un solo paziente e dotato di
lume centrale e palloncino all’estremita, e di una console
che consente di misurare il flusso d’aria all'interno del
lobo target.

Quando il palloncino si gonfia, il lobo target viene occluso
e 'aria pu0 fuoriuscire solo attraverso il lume centrale
del catetere. Il flusso d’aria e la pressione vengono
visualizzati sulla console Chartis®. Tale simulazione
dell’occlusione del lobo rende possibile la misurazione
della ventilazione collaterale nel lobo target.

Approccio ottimale per la valutazione
della ventilazione collaterale'®

e fil.!_ln'u‘"fﬁ'-'if'l.
e o7 e 187 Integrita delle Valutazione ASSENZA DI
__ J|—®  scissure = — Chartis® e
f del 95-100% RACCOMANDATA | :
B :  Trattare con
\\\n 4 ¢ valvola )
N : zephyr
ol -— ;u-r.umcu:nmwm E
e ot :
s TS o .
— = L Integrita delle Valutazione
_cwinee G S ® 00 — i —_ Chartis® :
ey @@ @ P Scissure » : NON trattare con le
Lvsa T 910 by Sy = -y = 5 g
= dell’80-95% NECESSARIA | i valvole Zephyr®
Cess Than :s_o_-'_.u : = = » . = E ﬁ.;._'h:‘a':o,’_
s Integrita delle : [ ENZA DI
. |

scissure <80% ' ;




Procedura Zephyr®

Le valvole Zephyr® vengono impiantate utilizzando un
broncoscopio, in anestesia generale o in sedazione

cosciente. La procedura dura generalmente 30-60 minuti,

E possibile posizionare pitl valvole (generalmente da 3 a
5) di dimensioni variabili nelle vie respiratorie segmentali,
in modo da occludere completamente I'intero lobo e
raggiungere |’obiettivo della riduzione di volume del lobo
target lobe volume reduction (TLVR).

Se necessario, la valvola Zephyr® pud essere ritratta e
rimossa sempre attraverso il broncoscopio.

Gestione
post-procedura

Dopo la procedura, il paziente rimarra sotto osservazione
in ospedale per almeno 3 notti. Tale accorgimento &
importante in quanto consente di monitorare il paziente
per rilevare eventuali effetti indesiderati post-procedura.
Leffetto indesiderato piti importante e significativo
associato alla procedura di impianto delle valvole Zephyr®
nel breve periodo & lo pneumotorace. La deflazione del
lobo target puo causare I'inflazione del lobo ipsilaterale,
con conseguente lacerazione del tessuto parenchimatico
del lobo ipsilaterale affetto da enfisema, gia compromesso:
questo fenomeno pud causare uno pneumotorace.

Nello studio clinico LIBERATE, i soggetti che hanno avuto
uno pneumotorace hanno ottenuto lo stesso livello di
beneficio a lungo termine dei pazienti che non hanno avuto
uno pneumotorace.

| pazienti devono essere monitorati anche per rilevare eventi
quali polmonite, esacerbazioni della BPCO e insufficienza
respiratoria, poiché questi sono stati osservati nei pazienti
trattati con le valvole Zephyr®.




Linee guida per la gestione dei pazienti

affetti da BPCO

Benefici per i pazienti

In uno studio clinico™ & stato osservato che, rispetto ai pazienti trattati con la sola terapia farmacologica, i pazienti trattati

con le valvole Zephyr® sono riusciti a:

@ ® ® @ ©

Sperimentare una
riduzione della
mancanza di respiro

Riprendere attivita che
avevano dovuto limitare

Camminare per
distanze pili lunghe

Sentirsi pitl sicuri
nell’'uscire di casa

Avere pill energia

Le possibili complicanze del trattamento con valvole endobronchiali includono, tra le altre: pneumotorace, peggioramento
dei sintomi della BPCO, polmonite, dispnea e, in rari casi, morte.

Diverse reti indipendenti sono giunte alla conclusione che,
previa adeguata selezione dei pazienti, la procedura di impianto
delle valvole Zephyr® deve essere presa in considerazione pef il
trattamento dell’enfisema grave. Queste reti includono:

= Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease
(GOLD)™"

« National Institute for Health and Care Excellence (NICE)®
=  Australian Lung Foundation (COPD-X)

e German Respiratory Society (DGP)

= Austrian Respiratory Society (OGP)

e Zorginstituut Nederland (ZIN)

Sono di particolare interesse le raccomandazioni
GOLD e NICE.

Nell’aggiornamento delle linee guida GOLD del 2017, il
trattamento con le valvole endobronchiali & raccomandato per
i pazienti che rimangono sintomatici nonostante una gestione
medica ottimale e che presentano iperinflazione e assenza di
ventilazione collaterale.”

Nell’'ultimo Rapporto GOLD 2020 sulle valvole endobronchiali,
al trattamento con le stesse € stato riconosciuto il livello di
“Evidenza A", a indicare che le valvole endobronchiali come
la valvola Zephyr® rappresentano un'opzione terapeutica

mininvasiva praticabile e dall’efficacia dimostrata per il
trattamento dell'enfisema grave.'®

Le linee guida finali del NICE (2017) raccomandano di utilizzare
I'impianto di valvole endobronchiali come misura “standard” e
non pit “speciale” per ridurre il volume polmonare nei pazienti
affetti da enfisema.? Nel 2018, il NICE ha aggiomato le linee
guida in modo da includere anche i risultati dello studio LIBERATE.
Le attuali linee guida affermano:

*Le evidenze cliniche attualmente disponibili sulla sicurezza
e sull’efficacia dell'impianto di valvole 'endobronchiali
nei pazienti con enfisema sono qualitativamente e

guantitativamente sufficienti per supportare I'uso di questa
procedura, a condizione che siano poste in essere le misure
standard in termini di governance clinica, consenso e
verifica.”

Inoltre, il gruppo Cochrane Airways ha pubblicato un documento
nel 2017 2! prima che fossero pubblicati i dati relativi agli studi
TRANSFORM e LIBERATE. La revisione Cochrane prende in
considerazione le pubblicazioni piti recenti sul trattamento con le
valvole Zephyr®, nelle quali la ventilazione collaterale & stata un
criterio di inclusione (con la principale eccezione dei dati relativi
agli studi TRANSFORM e LIBERATE) ed e stata uno dei principali
riferimenti per le linee guida del NICE di cui sopra.

1



 Valvole
4 endobronchiali Zephyr®

A l 2

La valvola Zephyr® & il primo dispositivo
mininvasivo approvato dalla FDA per il
trattamento dell’enfisema.

E stato clinicamente dimostrato che le valvole
Zephyr® alleviano i sintomi della dispnea,
determinano un aumento dell’attivita fisica

e migliorano la funzionalita polmonare e vari
indicatori della qualita della vita.

NI

| pazienti con maggiori probabilita di
beneficiare dal trattamento con le valvole
Zephyr® possono essere individuati grazie agli
strumenti di valutazione offerti da Pulmonx: il
sistema di valutazione polmonare Chartis® e la
piattaforma di analisi polmonare StratX®.

<

| benefici delle valvole Zephyr® sono stati
dimostrati in quattro studi randomizzati
controllati: questi dispositivi vantano percio il
corpo di evidenze cliniche pili rigoroso tra futti i
trattamenti endoscopici dell’enfisema.

<

La valvola Zephyr € inclusa nelle linee guida
per il trattamento dell’enfisema di GOLD, NICE
e delle alire principali organizzazioni sanitarie a
livello mondiale.

Il trattamento con le valvole Zephyr® prevede
il posizionamento di piccolissime valvole nelle
vie aree al fine di occludere la parte malata
del polmone e ridurre Piperinflazione. In
guesto modo, le parti pili sane del polmone
possono espandersi e alleviare la pressione
sul diaframma, riducendo cosi I'affanno e
facilitando la respirazione.

N
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Scoprite di piu sul trattamento
dell’enfisema con la valvola Zephyr®.

Breve dichiarazione per Ia valvola endobronchiale Zephyr®

Zephyr® & una valvola endabronchiale impiantabile, volta
a controllare il flusso d’arfa per migliorare le funzioni
polmonari in pazienti con iperinflazione associata a
WWW.pU'monx.com enfisema grave e/o ridurre le perdite d'aria. La valvola
Zephyr® & controindicata per: pazienti per i quali le
procedure broncoscopiche sono controindicate; pazienti
in cui sono state riscontrate infezioni polmonari attive;
pazienti con allergie note al Nitino! (Ni-Ti) o ai metalli che
lo compongono {nichel o titanio); pazienti con allergie
; note al silicone; fumatori attivi. L'uso & riservato solo ai
Email: medici qualificati. Per maggiori informazioni su indicazioni,
info@pulm onx.com conlroi.ndicazioni, awgrtenz_e, Fu?te le prquuz?oni ed eventi
avversi, consultare le istruzioni riguardanti il sistema
endobronchiale Zephyr® prima dell'uso.

valvola

zephyr
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2000 Neuchétel, Svizzera

© 2020 Pulmonx Corporation ¢ le sug affiliate. Tutti i diritti riservati.
Tutti i marchi appartengono ai rispettivi proprietari.
EUR-IT-184-v2 | Opuscolo Istruzioni Zephiyr — luglio 2020

Breve dichiarazione per il sistema Chartis®

|l sistema Chartis® é destinato all'impiego da parte di
broncoscopisti nel corso di una broncoscopia diagnostica
su pazienti adulti affetti da broncopneumopatia cronica
ostruttiva (BPCO) ed enfisema, in sala broncoscopica.
Questo sistemna, composto dal catetere Chartis® e dalla
console Chartis®, & progettato per misurare pressione

e flusso, al fine dicalcolare la resistenza al flusso d'aria

e quantificare la ventilazione collaterale in zone isolate

del palmone. Il catetere Chartis® viene usato attraverso

il canale di lavoro di un broncoscopio e si collega alla
console Chartis®. Quest'ultima & I'attrezzatura principale, &
riutilizzabile e visualizza le informazioni relative al paziente.
Il sistema Chartis® & controindicato in presenza di infezioni
attive o diatesi emorragica grave. Non sono note sostanze
interferenti. L'utilizzo & riservato solo ai medici qualificati.
Per maggiori informazioni su indicazioni, controindicazioni,
avvertenze, tutte le precauzioni ed eventi avversi,
consultare le istruzioni per I'uso/il manuale dell’utente del
sistema Chartis®, prima dell’utilizzo.




