COMMISSION D’EVALUATION DES REPUBLIQUE FRANCAISE
PRODUITSET PRESTATIONS

Avis dela Commission

30 Janvier 2002

Dispositif : | TREL® 3, systéme neurostimulateur médullaire quadripolaire implantable

Fabricant : MEDTRONIC INC

Demandeur MEDTRONIC FRANCE

Nature dela demande

Demande dinscription sur la liste des produits et prestations mentionnés a I'article L 165-1
du code de la Sécurité Sociae

Secrétariat dela Commission : AFSSAPS — Unité des Dispositifs M édicaux




| - Caractéristiqgues du produit et dela prestation

m MarquageCE
Dispogtif Médica Implantable Actif, certification du 19 décembre 1997 au 25 ma 2000
dédlivrée par TUV Product Service.

m Description du systéme | TREL® 3

» Elémentsausageindividuel et unique:

Composant Fonction
Sondes percutanées PISCES-QUAD (3 modeles) Sondes pour test de stimulation
Stimulateur implantable I TREL® 3 a sonde quadripolaire Stimulateur médullaire autonome programmable
Sondes chirurgicales RESUME Il (4 modéles) Sondes quadripolaires définitives
Extensions (3 modéles) Assurent la liaison sonde — stimulateur
Aimant de controle Commande marche / arrét du stimulateur

» Elément & usage individuel réutilisable:

Composant Fonction

Stimulateur pour tests percutanés Stimulateur temporaire pour tests de stimulation avant implantation

» Elémentsausageindividuel optionnels:

Composant Fonction

Programmateur patient nommeéEZ | Ajustement des valeurs de stimulation par le patient, dans les limites
programmeées par le médecin

Antenne (facultative) Permet d'utiliser le programmateur nomme EZ sans I'appliquer sur
I’ abdomen

» Elémentsa usage non-individuel :

Composant Fonction

Console de programmation médecin Réglage des paramétres du systeme

Cartouche logiciel MEMORY MOD Logicid utilisé avec la console




m  Fonctions assurées

Stimulation éectrique des fibres sendgtives AR au niveau des cordons postérieurs induisant
une paresthésie locae.

ITREL® 3 et un stimulateur implantable autonome dont la durée de vie moyenne des piles est
estimée a 52 mois par le demandeur.

m  Applications:

La demande d'inscription concerne des douleurs chroniques irréductibles au niveau du tronc
et (ou) des membres, secondaires a:

- desradiculdgies chroniques (sciatdgies, cruragies, cervico-brachiagies)

- une lésion nerveuse périphérique, post-traumatique ou post-chirurgicae

- une amputation (dgo-hdlucinose)

- un syndrome régiond douloureux complexe (dystrophies sympathiques réflexe, causdgies
périphériques)

- des douleurs ischémiques périphériques type artérite de stade 111, 1V



Il —Servicerendu

1. Caracteredegravité
Les douleurs chroniques irréductibles sont a I'origine d'un handicap et/ou dune
dégradation marquée de la qualité de vie.

2. Rapport performances/risques
m  Etudes présentées

Les 7 é&udes fournies présentent les résultats observés chez 1 457 patients ayant recu une
implantation définitive a la suite d'une péiode de dimulationtest podtive. La plupart des
patients (63 %) présentaient une radiculdgie persistante aprés chirurgie vertéorade lombaire,
radiculagie de type neuropathique.

Les principales complications observées &aent des infections au niveau du simulateur (3 a 5
%), des migraions de céble, fractures ou éroson du céble ou des dysfonctionnements du
connecteur (10 a 16 %). Ces complications nécesstent une réintervention chirurgicae pour
repogtionner le simulateur ou I'éectrode, ou remplacer le matérid. Par alleurs, on observe a
court terme des complications trangtoires de 2 types: douleurs en regard du pace-maker ou
de la laminotomie dans 10 a 15 % des cas(leur durée et souvent de quelques semaines ou
Mois) et un cas de pargparésie trangtoire lors de |’ implantation médullaire.

De plus, I'andyse du dosser et de la littérature montre que les risques graves sont trés rares et
essentielement limités au passage par |e patient de dispositifs de séecurité de type aéroport.

Les criteres d' efficacité retenus dans ces éudes étaient :
- douleur (ou soulagement de la douleur) évaués régulierement (1 mois, 6 mais, 1 an,
2 ans) sur une échelle visudle andogique (EVA) ou échdle verbde smple (EVS)
- consommétion d antalgiques
- capacités physiques : périmétre de marche, niveau d' activité
- index compodte intégrant soulagement, consommation dantagiques, niveau
d activité
- retour au travail (critére indirect influencé par de nombreux paramétres)

Au totd, sdon les cohortes de paients éudiées, la neurogtimulation médullaire montre un
effet antdgique qui décline progressvement dans le temps avec maintien d'une réduction
dau moins
50 % de ladouleur chez:

- 52 477 % des patients avec radiculagie chronique avec un recul de 7 a9 ans

- 60 % des amputés a2 ans

- 30 % des patients présentants des douleurs d’ origine médullaire a 2 ans

Cette réduction de la douleur Saccompagne souvent d'une réduction des traitements
médicamenteux, d'un meilleur niveau d'activité physque, voire d'un retour au traval pour 25
% des patients.



m  Recommandations

La déclaration de consensus de I'EFIC (European Federation of the International association
for the study of pain [IASP] Chapters, 1998) et les recommandations des experts identifient
les principdes conditions a respecter pour ateindre les peformances assgnées a la
neurogimulation médullare :

Dé&finition du syndrome douloureux :

- le respect absolu des indications et de la place dans la stratégie thérapeutique doivent étre
garantis par le diagnogtic des douleurs et de leur éiologie e |'échec documenté des
thérapies de premiére intention

- les voies sendtives passant par les cordons pogtérieurs doivent ére suffisamment
préservés (potentiels somesthés ques évoqués normaux ou peu altéres)

- les douleurs doivent ére locdistes suffisamment pour que la gimulaion médullare
puisse entrainer des dysesthésies dans le territoire nerveux

Tes de gimulation

- le patient doit comprendre I'inté& du tet & quil devra évduer la diminution de la
douleur

- la mé&hode dimplantation doit privilégier la voie péridurde a moins d'une imposshilité
technique

- durée du test: le patient est hospitaise pendant la durée nécessaire a |’ apprentissage du
maniement de |'gpparell de test puis bénéficie dune prise en charge médicde en
ambulatoire pour une durée comprise entre 1 et 4 semaines (en |'absence de consensus, les
durées |es plus habitudlles congtatées vont de 2 &3 semaines)

- la phase de test permet au patient de provoquer des paresthésies sans ressentir aucune
douleur induite par la stimulation, pendant des périodes de 30 minutes a 2 heures

- le patient tient un journd des simulations dans lequd il note I'intensté de ses douleurs en
fonction des péiodes, les modificaions de ses peformances et les prises
médi camenteuses

- le bilan de la dimulation tet évdue I'amdioration des douleurs; en généa une
andioration dau moins 50% et requise pour déclarer le test pogtif e décider
I'implantation définitive

Implantation définitive, réolage et surveillance:

- en fonction de I'éat du patient, |'éectrode péidurde et maintenue (de préférence) ou et
remplacée par une dectrode implantée chirurgicaement par laminectomie

- le patient dispose d'un amant qui permet d aréter ou de redémarrer les simulation s cela
est nécessaire

- dans certains cas, lorsque I'intendité de la simulation nécessaire varie beaucoup suivant la
position du patient, celui-ci doit disposer du « Programmateur patient EZ »

- le petien(;g doit ére averti des précautions liées aux incompatibilités éectromagnétiques
dITREL™ 3.

Ainsi le rapport performance/risque d’' | TREL® 3 dépend du respect d’un certain nombre de
pré-requis. Le profil des patients pour lesquels ITREL® 3 peut ére recommandé est le
suivant :



- patients chez lesquels une évaluation somato-psycho-sociale a permis de récuser une
pathologie psychiatrique lourde, une problématique psychosociale difficile (litiges,
bénéfices secondaires importants) et ne présentant pas de contre indication a la
neurostimulation ; cette évaluation peut étre faite dans le cadre d une Consultation
douleur *

- patients présentant une diminution de la douleur d’au moins 50 %, a I'issue de la
période de stimulation test avant implantation définitive du neurostimulateur
meédullaire ; ce test nécessite une hospitalisation et une prise en charge médicale en
ambulatoire, avec retour au domicile souhaité.

Au total, le rapport efficacité/risque d'| TREL® 3 est favorable lorsqu’il est implanté dansle
respect desindications et des regles de sélection des patients.

3. Exposé desalter natives thérapeutiques

Dans I'indication de la douleur chronique irréductible, ITREL® 3 se place en deriére
intention, c'est-adire apres échec (par contre-indication, mauvaise tolérance ou inefficacité)
des autres moyens thérapeutiques suivants :

- antalgiques de niveau |

- kinésthérgpie

- physiothérapie

- myorelaxants

- andgésques de niveau |l

- anethésie par blocage nerveux

- antiépileptiques

- antidépresseurs tri-cycliques

- neurostimulation transcutanée couplée alakinésithérapie et a un abord

comportemental

- dansle cas de lamdadie de Burger, la prostacycline

La seule dternative possble serait condituée par des pompes implantables permettant
I'injection intrathécde dantdgiques. De l'avis des experts cette technique présente
néanmoins des inconvénients et des risgues supérieurs et N’ est pas envisageable en pratique.

Dans le cas paticulier des artérites des membres, lorsque les possibilités de revascularisation
sont épuisées, | dternative est I'amputation s dle est rédisdble.

En derniére intention, dans les indications d' I TREL® 3, il n’existe donc pas d alternative
antalgique pour ces patients.
4. Intéré pour la santé publique

Dansles conditions d’indication et de suivi, et compte tenu de |’ absence d’ alternative, dela
gravité et du co(t de I’ affection, I TREL® 3 présente un intérét en terme de Santé Publique.

! Organisation de consultations pluridisciplinaires internes ou externes spécifiques a I’évaluation et au traitement de la
douleur chronique rebelle (Rapport ANDEM - Novembre 1995 - «Les Structures d'évaluation et de traitement de la
douleurs).



Il — Amdioration du service rendu

Au total, dans les conditions du service rendu reprises ci-dessous et en | absence
d alternative, la Commission s'est prononcée pour une amélioration du service rendu
majeure (1).

IV — Eléments conditionnant le service rendu

m Indicationsthérapeutiques pour lesquelesla Commission estimel'inscription fondée
Douleurs chroniques neuropathiques irréductibles secondaires a:

- desradiculdgies chroniques (sciatalgies, crurdgies, cervico-brachiagies)

- une léson nerveuse périphérique, post-traumatique ou post-chirurgicae

- une amputation (algo- hdlucinose)

- un syndrome régiona douloureux complexe (dystrophies sympathiques réflexe, causagies
périphériques)

- des douleurs ischémiques périphériques type artérite de stade 111, 1V

m  Modalitésde prescription et d’ utilisation

Les expets sollicités par la commission soulignent que seules des conditions d utilisation

strictes permettent de garantir le service rendu par ITREL® 3 et recommandent le respect des

déclarations de consensus de I'EFIC (European Federation of the International association

for the study of pain [IASP] Chapters, 1998). En outre ils suggérent la mise en place d'un

livret de suivi du patient, fourni avec le systéme. Ce livret serait destiné a garantir :

- la prise en compte de I'ensemble des facteurs intervenant dans le syndrome douloureux a
traiter

- lerespect des procédures d'implantation

- leréglage et la surveillance des paramétres de simulation

Au total, la Commission considére que les conditions du service rendu pour | TREL® 3 sont

résumeées par la nécessité d’ une prise en charge medicale multidisciplinaire :

- dans le cadre d'une consultation douleur pour la sélection initiale des malades,
I” évaluation de la stimulation-test et le suivi post-implantation

- par un implanteur formé a ce type de geste pour la mise en place des éectrodes et
I’implantation définitive.

Ces dtructures permettent en effet :
- une évduation des différents facteurs psycho-somatiques pouvant influer sur I'éat du
patient et pouvant judtifier son excluson




- I"adhésion du patient aux objectifs du traitement

- le contréle des conditions organiques permettant la mise en place du digpostifs notamment
Iintégrité  satifaisante des cordons postérieurs  (Potentidls Evoqués  Somesthésiques
satisfaisants)

- larédisgtion d'un test de simulation épidurde prédable al’ implantation définitive

- le suivi a long terme permettant |’ adaptation des parameétres de dimulation, des traitements
médicamenteux et | atteinte des objectifs de diminution de la douleur.

Afin de préparer les conditions de renouvellement, la Commission saisra la Sociéé Francaise
de Neurochirurgie sur les points suivants :

- les moddités exactes de rédisation du pré-tes de neurostimulaion médullare et les
criteres de jugement permettant de décider ou non une implantation définitive d un
neurostimulateur médullaire ;

- I’opportunité de demander que soit éaboré par le fabricant un carnet de suivi pour
tout patient implanté, et avec quels objectifs ;

- les indications et la confirmation du niveau de preuve correspondant pour |’ efficacité
de la neurogimulation, notamment dans les indications des douleurs ischémiques
périphériques et des syndromes régionaux douloureux complexes.

V — Population cible

Aucune donnée épidémiologique correspondant aux indications d1ITREL® 3 na &é retrouvée
danslalittérature.

Qudles que soient les requétes effectuées dans le Programme de Médicdisation des Systemes
dInformation (PMSl), il n'est pas possible de cibler lesindications d'I TREL® 3.

En conséquence, seules sont disponibles les estimations des experts du laboratoire.
Ils Stueraient la population cible aenviron 4 700 cas par an.




RECOMMANDATIONSDE LA COMMISSION D’EVALUATION
DESPRODUITSET PRESTATIONS

NOM :

ITREL 3°, sytéme neuwrodimulater  médullaire
quadripolaire implantable.

SR:

La Commisson dEvduation des Produits et Prestations
consdére que le sarvice rendu par ITREL 3° est
SUFFISANT pour une inscription sur la liste des Produits
et Prestations mentionnés a I'article L. 165-1 du code de la
sécurité socide.

Eléments conditionnant le SR

Rédistion dun tet de dimulaion d'une durée minimde
de 10 jours avec «retour au domicile souhaité» prédable a
implantetion avec prise en chage médicde en

Spécficationstectmicues ambulatoire des patients.
L’amdioration de la douleur doit é&re égde a au moins
50%.
Douleurs chroniques neuropathiques irréductibles,
apres échec des autres moyens thérapeutiques,
secondairesa:
» des radiculdgies chroniques (sciadgies, cruragies,
cervico-brachiagies),
une lésion nerveuse périphérique, pod-traumatique ou
Indications : post-chirurgicale,

>

» une amputation (algo-hdlucinose),

» un  syndrome  régiond douloureux ~ complexe
(dystrophies sympathiques réflexe, causagies
périphériques),

des douleurs ischémiques périphériques type artérite de
stade lll, 1V.

Y

Conditions particuliéres de
precription et d' utilisation

> vdidation de I'indicaion, évduation de la gimulation
tes e suivi post-implantation des patients dans le cadre
d'une consultation douleur

> mise en place du systéme par une personne différente,
formeée a ce type de geste

ASR:

Majeure( 1)

Typedinscription:

Nom de marque

Durée d'inscription:

5ans

Conditions du renouvdlement :

Examen du respect des conditions de Service Rendu

Population cible :

4700 patients/ an (données fabricant)




