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Modéles: le stent sivant :
TAXUS EXPRESS existe en plusieurs tailles et diamétres avec autant de références détaillées dans
le tableau

TAXUS EXPRESS?, endoprothése coronaire (stent) libération de paclitaxel.

Longueur nominae

8mm

12 mm

16 mm

20 mm

24 mm

28 mm

32mm

Diamétre nominal

2,25 mm

H7493800108220

H7493800112220

H7493800116220

H7493800120220

H7493800124220

25 mm

H7493800108250

H7493800112250

H7493800116250

H7493800120250

H7493800124250

2,75 mm

H7493800108270

H7493800112270

H7493800116270

H7493800120270

H7493800124270

H7493800128270

H7493800132270

3,0mm

H7493800108300

H7493800112300

H7493800116300

H7493800120300

H7493800124300

H7493800128300

H7493800132300

3,5mm

H7493800108350

H7493800112350

H7493800116350

H7493800120350

H7493800124350

H7493800128350

H7493800132350

4,0 mm

H7493800108400

H7493800112400

H7493800116400

H7493800120400

H7493800124400

H7493800128400

H7493800132400

4,5mm

H7493800112450

H7493800116450

H7493800120450

H7493800124450

H7493800128450

H7493800132450

50mm

H7493800112500

H7493800116500

H7493800120500

H7493800124500

H7493800128500

H7493800132500

Conditionnement : unitaire Sérile. Chague conditionnement contient :
- un gent pré-monté sur un cathéter ballon
- unenctice d utilisation
- deuxdips

Fabricant :

- uneaguille derincage avec raccord luer

- un tableau de mesure de compliance du ballonnet

Boston Scientific Corp.

Demandeur : Boston Scientific SA

Nature dela demande

Demande d'inscription sur la liste des produits e prestations mentionnés al’article L 165-1 du code
de la Sécurité Socide

Secr étariat dela Commission : AFSSaPS — Unité des Dispositifs M édicaux




| - Caractérigiquesdu produit ou dela prestation

Marquage CE

Class 11, natification par le TUV Rheinland (0197).

m  Description

Le stent TAXUS EXPRESS? alibération de paclitaxel comprend trois ééments :
- laplate-forme, ou sent métalique,
I enrobage polymérique recouvrant le stent associé aun médicament, le paclitaxd,
- un cathéter pour lamise en place intra-artérielle.

La plate-forme utiliste and que le cahéer dinsation a bdlonnet employés dans TAXUS
EXPRESS? sont ceux Utilisés dans le stent EXPRESS (Laboratoires Boston Scientific SA). Il s agit
d un gtent en acier inoxydable L316 pré-monté sur un cathéter-balon d’ insertion MAVERICK.

TAXUS EXPRESS’ est une endoprothése libérant progressivement du paclitaxel sur 30 jours, dans
le vaisseau oul il et implanté.

L’enrobage servant a libérer le principe actif est formé par I'association du paclitaxd (1i gfmn?) &
un polymere : le TRANSLUTE.

La formulation TAXUS EXPRESS’ dite SR (Sow Release) est la formulaion minimde efficace
Elle es la saule a fare I'objet de la demande d'inscription sur la liste des produits et prestations
mentionnés al’article L 165-1 du code de la Sécurité Sociale.

m  Fonctions assurées

L’angioplagtie coronaire est une des techniques de revascularisation myocardique utilisée chez des
patients coronariens. Elle utilise principdement un systeme de cathééisme par voie transcutanée
en patant, en genéd, de I'atere fémorde au niveau de I'aine. L’ objectif de la technique est de
mettre en place un balon au dte de la Iésion coronaire et de le gonfler al’aide d'une solution sdine.
Le gonflage du bdlon et contrélé sous rayons X jusqu'a ce que le diametre de |’ atére saine soit
atteint.

Les endoprotheses coronaires sont d'abord un moyen de trater les traumatismes atérids liés ala
technique dangiopladie: dissection e occluson précoce de I'atére, exposant a un risque
d infarctus et de déces.

L'autre complication de I'angioplastie au balon seul est la resténose qui survient dans 30 a 40 %
des cas, dans les 6 mois qui suivent l'intervention™. Son mécanisme et triple : réractation dastique
apres déflation du balon, remoddage de l'artere, hyperplase néo-intimale secondaire au processus
cicatricidl.

Les endoprothéses ont éé introduites en pratique clinique ain de compléer e d'amdiorer les
techniques d'angioplagtie. Elles agissent mécaniquement en prévenant la rétractation dadtique, et le
remodelage chronique par ses effets de tuteur. Cet effet pogtif et plus important que I’ effet négetif
de mgoraion dhypeplase néo-intimade qu dles induisent. En effet, tout corps étranger placé au
niveau des atéres coronares es susceptible de provoquer une inflammation chronique et une
prolifération néo-intimae excessve.

L ACC/AHA guidelines for percutaneous coronary intervention, JACC 2001 ; 37(8) : 2238i-2239Ixvi
-2.




Aind, les endoprothéses sont & l'origine d’'un nouveau phénoméne - la resténose intra-stent®- qui a
conduit aévaluer des thérapeutiques destinées as opposer ala prolifération néo-intimde.

Le stent TAXUS EXPRESS’ qui comporte une subtance anti-proliférative (le padlitaxdl), vise a
éviter laresténose en inhibant I'hyperplasie néo-intimae intra-stent.

= Applications

La demande dinscription concerne le traitement des |ésions de novo dans les artéres coronaires
netives pour amdiorer ladiamétre luminal et la resténose.

m Modalitésd’ utilisation

Lademande dinscription prévait I'utilisation dans les conditions suivantes :
- hospitdisation (sdle de cathéérisme cardiagque),
- thérgpeutique anti-thrombotique préventive.

2 Kornowski R. et al. JACC 1999 ; 33 ; 420-426



Il —Servicerendu

1 Caractére degravité

Les principdes manifestations cliniques de l'insuffisance coronaire sont l'angor, lorsque I'ischémie
et temporaire, e linfarctus du myocarde, en cas de thrombose, aboutissant a une nécrose
myocardique.

L'insuffisance coronaire (liée a des lésions de novo ou au phénomene de resténose) est a
I'origine d'un handicap et d'une dégradation marquée de la qualité de vie. Elle engage le
pronostic vital.

2 Rapport performancesrisques
Performances

Les indications des endoprothéses «traditionnelles» ont éé vdidées par une s&rie d &udes cliniques
Egnflfmisées qui ont montré un bénéfice en terme de prévention de la resténose® 4 > © 7. 89,10, 11, 12,
Dans la deuxieme moaitié des années 90, plusieurs éudes cliniques européennes randomisées ont
confirmé I'intéré de I'implantation d'une endoprothese sur des Iésions de moins de 15 mm de long
dans des artéres de moins de 3 mm de diamétre'® 1 2 13 De méme, I’ utilisation o endoprothése
dans le traitement des |ésions longues a montré son intérét™.

Sur la base de ces éudes, les endoprothéses coronaires sont actuellement remboursées en France'®
dans les Stuations suivantes :

- sténose courte (< 20 mm) des vaisseaux coronaires quel qu'en soit le diamétre ;

- sténose longue (de 40 220 mm) sur des vaissealx de diamétre supérieur ou égal a3 mm.

- génose des greffons veineux ;

- occlusions coronaires totales

- accidents aigus de I'angioplagtie : dissection, occlusion.

3 Serruys PW et al. N Engl JMed 1994 ; 331 : 489-495

* Fischman DL et al. N Engl J Med 1994 ; 331 : 496-501

® Serruys PW et al. Lancet 1998 ; 352 : 673-681

® George CJet al. Am J Cardiol 1998 ; 81 : 860-865

7 Serruys PW et a. JAm Coll Cardiol 1999 ; 34 : 1067-1074

8 Serruys PW et al. N Engl JMed 2001 ; 344 : 1117-1124

® Kiemeneij F et al. JAm Coll Cardiol 2001 ; 37(6) : 1598-1603

10 K oning R et a Circulation 2001 ; 104 : 1604-1608

" Moer R et al JAm Coll Cardiol 2001 ; 38(6) : 1598-1603

2 GarciaE et al. J Am Coll Cardiol 2001

13 Schalij MJ et al J Am Coll Cardiol 2001 ; 31(2) : 79a Circulation 2000

4 Serruys Pw et al JAm Coll Cardiol 2002 ; 39(3) : 393-399

5 Arrété du 2 décembre 2002 relatif aux implants endovasculaires dits « stents » coronariensinscritsautitre |11 sur laliste des produits et prestations
remboursables prévue al’ article L 165-1 du code de la sécurité sociale. Journal Officiel : 22 décembre 2002 : 21434.
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Dans le dosser, 2 éudes concernant le stent TAXUS NIR sont présentées : il Sagit des éudes
TAXUSI e TAXUSII.

L’ extrapolation des résultats de ces éudes au stent TAXUS EXPRESS® n'est pas remise en cause
par laCommission d’ Evaluation des Produits et Prestations.

TAXUS | et la premiére &ude chez I’homme®®. C'est une éude de faisabilité (niveau de preuve
1'") : dont I'objectif est o’ évaluer la séourité d’emploi d'une formulation SR (dow release) du stent
aéution de paclitaxd dans!’indication d’ une sténose de novo.

II Sagit d'un randomisé controlé tricentrique comparant 2 groupes de patients. Un groupe de
patients traités par un sent NIR sans éution versus un deuxieme groupe traité par un sents TAXUS
NIR libérant du paclitaxd.

61 patients ont &éinclus (31 patients TAXUS-NIR - 30 contréles NIR)

Criteres d'incluson angiographiques : Iésion inférieure ou égde 12 mm avec une sténose de 50 a 99
% du diametre (pour des vaisseaux de taille comprise entre 3 et 3,5 mm).

Chague gent a éé implanté avec une prémeédication par aspirine (>80 mg) clopidogrel (300 mg) et
héparine. Aprés implantation I'adminigtration d’'aspirine a €€ poursuivie encore pendant au moins
12 mois et le clopidogrd (75 mg/j) pendant au moins 6 mois.

Critere d'évauation principd : Survenue d événements cardiagues dédéteres mgeurs = MACE
(Déces toutes causes confondues, infarctus du myocarde, revascularisation du vaisseau cible, ou
thrombose du stent a30 jours).

Résultats :

A 6 mois comme al an il y a absence de différence significative entre les deux groupes en ce qui
concerne la survenue d' événements cardiaques délé&teres mageurs.

A 6 mois le taux de resténose binaire intra-stent mesuré par angiographie est de 0% dans le groupe
TAXUS-NIR contre 10% dans le groupe controle. Cette différence n'est pas Sgnificetive.

Aucune thrombose N’ est adéplorer dans chacun des deux groupes.

!5 Grube E et a, Circulation 2003 ; 107 : 38-42.
1 ANAES/Service Recommandations Professionnelles/Janvier 2000
Niveau de preuve scientifigue de lalittérature*
Niveau 1 : - Essais comparatifs randomises de grande puissance (risques alpha et béta faibles)
- Méta-analyse
Niveau 2 : - Essais comparatifs randomisés peu puissants (risque alpha et béta élevés)

Niveau 3 : - Essais comparatifs contemporains non randomisés
- Etudes de cohorte

Niveau 4 : - Essais comparatifs avec série historique

Niveau 5 : - Sériede cas

*|ssu du Guide d'analyse de la littérature et gradation des recommandations (p. 57).
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TAXUSII

Il sagit d'un multicentrique, randomisg, contrdlé, en double aveugle (niveau preuve 1%).
Objectif : évauer I'efficacité de deux formulations SR ou MR (Slow Release ou Moderate Release),
d'un gent a dution de paditaxd (TAXUS-NIR). Le gtent contréle employé est le stent NIR nu sans
libération de principe actif.

Critére d’ évduation principa : pourcentage d’ obstruction du volume intra- stent.

Critére secondaires: Survenue d événements cardiaques dééteres mgeurs = MACE (Décés toutes
causes confondues, infarctus du myocarde, revascularisation du vaisseau cible, ou thrombose du
gent a 30 jours), Taux de resténose binaire, Diametre du vaisseau de référence, Diamétre lumina
minimal, Perte tardive de lalumiere, % du diametre $énosé.

536 patients inclus (266 TAXUS-NIR- 270 controles)

Criteres d'incluson angiographiques : |ésion inféieure ou égde 12 mm avec sénose de 50 a 99 %
du diamétre (pour des vaisseaux de talle comprise entre 3 et 3,5 mm). (Les |ésions nécessitant un
gent > 15 mm ont &é exclues).

Procédure de pose du stent : prémédication par aspirine (75 mg) clopidogrd (300 mg) et héparine.
Apres implantation |'administration d'aspirine a été poursuivie indéfiniment et le copidogrd (75
mg/j) pendant au moins 6 mois.

Suivi : évaudion clinique et angiographique a6 mois et 1 an gpres implantation.

Résultats :
A 6 mais:
Controle  TAXUSNIR p* TAXUSNIR p#
NIR SR MR
N 270 131 135
=% obstruction du volumeintra-stent  21,9+17,5 7,999 <0,0001 7,8+9,7 <0,0001
* MACE (%) 198 85 0,003 78 0,002
= Taux de resténose binaire (% de patient) 220 55 <0,0001 8,6 0,001
= Diamétre du vaisseau de référence (mm)  2,6£0,5 2,8+04 0,0032 2,704 0,039
= Diamétre lumina minima (mm) 18+0,6 2,205 <0,0001 2,205 <0,0001
= Perte tardive de lalumiére (mm) 0,78+047 0,31+0,38 <0,0001 0,30+0,39 <0,0001
= 0% du diamétre sténosé 33+18 20+13 <0,0001 18+12 <0,0001
* comparaison de TAXUS-SR vs controle ; # comparaison de TAXUSMR vs controle
Les réaultats de TAXUS |l démontrent que les deux formulations SR & MR du gent a dution de
peclitaxel procurent @ 6 mois une amdioration dgnificaive de pluseurs parametres cliniques &
angiographiques caractéristiques de I’ insuffisance coronarienne.
Une analyse complémentaire est exposée dans le dosser a partir des données de TAXUS II. Cette
andyse n'apas é&¢é prévue au protocoleinitid de I’ éude.
Cette analyse porte sur deux sous-groupe de patients: les peients digbétiques et les patients a
sténose Située dans une artere coronaire de petit diamétre (<3 mm).
Sous-population diabé&igue a6 mais :
Contréle TAXUSSR p* TAXUSMR p#
N 41 14 23
= % obstruction du volume intra-stent 26,9+17,3 9,0+8,7 0,0002 8,61+9,6 <0,0001
= MACE (%) 231 143 0,7062 14,3 05132
= Taux de resténose intra-segment (% de patient) 25,0 0,0 0,0484 27 1,000
» Diamétre du vaisseau de référence (mm) 2,705 2,8+05 0,5018 25104 01171
= Diamétre luminad minima (mm) 1,7+0,7 2,3t0,5 0,0067 1,96+0,6 0,1745
» Perte tardive de la lumiére (mm) 0,86+0,53 0,37+0,35 0,0026 0,40+0,49 0,0009
= % du diamétre sténosé 36+18 18+10 0,0012 22+18 0,0025

* comparaison de TAXUS SR vs contrdle ; # comparaison de TAXUSMR vs contréle
-6-



Cette sous population a é&é définie a poderiori ce qui en limite I'intéré et ce d'autant que les
cohortes ne Saverent pas forcément suffisamment importantes pour obtenir une puissance
satistique suffisante( le groupe des paients diabétiques ne conditue que 11 % des patients).
De plus ce groupe considéré comme a risque éevé de resténoses coronaires n'gpparat pas au sein
de cette cohorte comme rédlement arisque particulier puisque le taux de resténoses binaires dans le
groupe controle des patients diabétiques et de 25 % dors que dans la population globde il n' &ait
que de 22 %. Le patient digbétique et générdement un patient a risque beaucoup plus éevé de
resténoses.

Sous-population « petit vaisseaux » a6 mois :

= 25 mm<diametre<3 mm:

Controle TAXUSR p* TAXUSMR p#
111 49 40
= % obstruction du volume intra-stent 20,1+16,1 85+11,4 <0,0001 5,5+6,9 <0,0001
= MACE (%) 191 41 0,0136 25 0,0088
» Taux de resténose intra-segment (% de patient) 20,7 4,1 0,0082 25 0,0050
= Diamétre du vaisseau de référence (mm) 2,6+0,3 2,8+0,3 0,0020 2,8+0,3 0,0174
= Diamétre lumina minima (mm) 1,8+05 2,2+04 <0,0001 2,3+0,4 <0,0001
» Perte tardive de la lumiére (mm) 0,72+0,47 0,31+0,39 <0,0001 0,27+0,31 <0,0001
* % du diamétre sténose 32417 21+12 <0,0001 17+11 <0,0001

* comparaison de TAXUS SR vs contrdle ; # comparaison de TAXUSMR vs contréle

= diamétre<2,5mm:

Controle TAXUSR p* TAXUSMR p#
79 37 23
= % obstruction du volume intra-stent 25,3+20,3 72495 <0,0001 10,1+12,4 <0,0001
= MACE (%) 228 132 0.3207 91 0,0844
= Taux de resténose intra-segment (% de patient) 295 135 0.0678 114 0,0255
= Diamétre du vaisseau de référence (mm) 2,303 2403 0,0276 24403 0,0359
= Diamétre luminad minima (mm) 14+04 2,0£0,5 <0,0001 2,0:04 <0,0001
= Perte tardive de la lumiére (mm) 0,84+0,46 0,33+0,40 <0,0001 0,31+0,38 <0,0001
* % du diamétre sténose 3619 18+17 <0,0001 18+14 <0,0001

* comparaison de TAXUS SR vs contrdle ; # comparaison de TAXUSMR vs contréle

Ce groupe de patients considérés comme a haut tisque de resténose n'apparait pas non plus comme
rédlement a risque particulier dans I'éude TAXUS Il car les réaultats de resténose intra-segment
dans le groupe contréle s é&endent de 20,7% (pour le sous-groupe 2,5 a3,5 mm) a29,5% (pour le
sous-groupe < 2,5 mm) aors que dans la population globde ele est de 22 %. Ici encore, la
définition aposteriori des sous populations limite |’ intérét de |’ andyse.



A 1 an (données non publiées)

Lesrésultatssur lecritéreprincipal (% d’obstruction du volumeintrastent) ne sont pas connus.

Controle TAXUS p* Controle  TAXUS pH
SR NIR-SR MR  NIR-MR
N 136 131 134 135
MACE (%) 220 109 0,0191 214 99 0,0165
Revascularisation de lalésion cible (TLR) % 129 47 0,0274 16,0 38 0,0015
Revascularisation d' un vaisseau dgatraité (TVR) % 30 31 1.0000 31 15 0,6829
Thrombose du stent % 0 15 0.2398 0 0,7 1,0000

* comparaison de TAXUS-SR vs contrOle ; # comparaison de TAXUS-MR vs controle

A 1 an le gent a dution de paclitaxd permet de réduire Sgnificativement le taux composte de
survenue d événements cardiaques dél éteres majeurs par rapport aun stent sans éution.

Risques
o L’effet alongterme

Il n'existe pas de données connues au-dela de la premiére année ni en terme de écurité ni en terme
de maintien defficacité. Le suivi a 1 an des &udes montre une dabilité des résultats mais les
données actudles ne permettent pas d'ére formd sur le maintien along terme du bénéfice, le risque
de thrombose tardive ou I'efficacité dans des lésons plus complexes (longues, tronc commun,
bifurcetions)

Dans tous les cas, le maintien d’'une thérapie a base d anti-agrégant plaquettaire pendant au moins 6
mois- tel qu'il aétérédise dans TAXUSII - et requis.

0 Leseffetsdebord et de mal-apposition

Il ne samble pas y avoir d'effet de bord ou de ma-apposition avec le sent a dlution de paclitaxe,
cependant I’ effet du principe actif sur le remodelage artériel reste controversé.

Au total, en raison de |’ effet méconnu along terme et des risgues de resténose differant suivant
le profil des patientsle rapport performances/ risques de TAXUS EXPRESS ? est favorable, dans
le traitement de I'insuffisance coronaire symptomatique imputable a des Iésions de novo (lésions
< 15 mm, vaisseau de référence d'un diamétre de 2,5 a 3,5 mm) des arteres coronaires natives
uniguement chez certains sous-groupes de patients ahauts risgues de resténose :

- patient diabétique,
- |ésion courte de petit vaisseau (moins de 15 mm de long et moins de 3 mm de diamétre).

Sont exclus les patients présentant un infarctus du myocarde évolutif, une intervention coronaire
récente (<30 jours), une fraction d'égection ventriculaire gauche inférieure a 30 %, une
intolérance au traitement anti-agrégant plaquettaire, al héparine, al'acier inoxydable ou au
produit de contraste angiographique, et les femmes enceintes.

Sont également exclues les lésions suivantes : une sténose du tronc commun non protégé de
I”artere coronaire gauche, un thrombus angiographiquement détectable sur la lésion atraiter.

En |’absence de validation clinique, les autres sous-groupes de patients arisque (notamment les
lésions de bifurcation et les |ésions pluritronculaires) ne peuvent étre actuellement considérés, a
eux seuls, comme desindications al' utilisation de TAXUS EXPRESS?.



3 Exposé des alternatives et place dansla stratégie

Stratégie thérgpeutique dans lamaadie coronaire :

L’angor, en I'absence d'infarctus du myocarde, peut ére traité médicdement (anti-angineux) ou par
revacularisation mécanique. La revascularisation peut Seffectuer gréce a deux techniques
différentes : le pontage aorto-coronaire ou |’ angioplagtie coronaire.

L e traitement médicamenteux :

- Aucune éude randomisée na encore éé publiée dans I'angor chronique stable, en raison du
nombre important de patients nécessaire pour mettre en évidence une différence defficacité, en
termes de morbidité et de mortdité, entre 2 tratements anti-angineux. Le tratement de fond
repose sur la prise de bé&abloguants (inhibiteurs caciques en cas de contre-indication) et d
aspirine,

- Le tratement initid de l'angor ingtable et toujours médica : héparinothérapie, aspiring, bé&a
bloguants ou inhibiteurs calciques, S besoin dérivés nitrés.

- Le tratement de base a la phase aigué de l'infarctus du myocarde associe héparinothérapie,
aspirine, béta-bloquants, et thrombolyse en cas de sus-décalage de ST. Le traitement de fond a
la sortie et base sur la prise de béabloguants, aspirine ou anti-vitamine K, éventudlement
associés aun inhibiteur de I'enzyme de conversion.

L e pontage coronaire:

Intervention chirurgicalle consstant en un pontage utilisant des veines sgphénes ou des ateres
mammaires internes, entre 'aorte et la partie avd de la coronaire (gpres I'obstruction). Cette
intervention nécesste une anesthésie lourde, une circulaion extra-corporelle permettant de mettre le
caar al'aré, le prdéevement des veines saphénes et un s§our plus ou moins long dans un sarvice
de soins intengifs apres |'opération. Un des risques associés a ce type dintervention est la survenue
de déficits neurologiques dus a la migration d emboles pendant I'acte chirurgicd. La supériorité de
la chirurgie sur le traitement médicd a é&é démontrée chez les patients les plus sévéres notamment
les patients diabétiques.

L’ angiopladtie tranduminae percutanée::

Mise en place d'un balon au ste de la |ésion et gonflage sous contrdle par rayons X jusqu’ace que
le diamétre de I’ artére saine soit atteint.

Les dsents ont é&é introduits en pratique dinique afin de compléer et daméiorer les techniques
d angioplastie. Ces endoprothéses ont ains permis une avancée consdérable dans les pratiques de
cardiologie interventionnelle tout en amdiorant les résultats cliniques et angiographiques.

Le choix* entre les stratégies de revascularisation par angioplastie ou par pontage s effectue & partir
des réaultats de la coronarographie, du diagnogtic du clinicien e en accord avec le patient. Les
lésons monotronculaires courtes des artéres coronaires larges, sans branche latérale (bifurcation)
sont techniquement faciles a traiter par angioplasie e denting, avec de tres bons résultas.
Néanmoins, en présence de lésions plus longues, d' artéres de petit diamétre, de branches latérales,
de lésions multiples ou de diabéte, on congate une augmentation de la probabilité de récidive des
symptdmes, connue sous le nom de resténose (nouveau rétrécissement du segment déa traité)>18.
Les atteintes bitronculaires sont abordées le plus souvent de la méme fagon sauf en cas de Situation
anaomique rendant le risgue plus devé pour I'angiopladie: dans ce cas, tratement médicd et
chirurgie coronaire seront discutés.

Aing, les |ésions tritronculaires peuvent ére traitées par angioplastie, mais le pontage demeure une
dternative car le risque de resténose devient cumulaif ; cependant, il présente une morbi-mortdité
précoce au moins égae voire supérieure chez certains patients. Pour cette raison, il et fréquent que
des patients soient orientés vers une angioplastie, en dépit des risques importants de resténose'®.

18K astrati A et al. JACC 1997 ; 30(6) : 1428-1436
1% pagano D et al. J Thorac Cardiovasc Surg 1998 ; 115(4) : 791-799
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TAXUS EXPRESS’ est une endoprothése indiquée dans le traitement de l'insuffisance coronaire
symptomatique imputable a des Iésions de novo des arteres coronaires natives. A ce titre, TAXUS
EXPRESS’ trouve sa place parmi les dternatives thérapeutiques disponibles dans la maadie
coronaire.

Par alleurs, la fonction secondaire de TAXUS EXPRESS’ est la prévention de la resténose intra-
stent.

4 Intéré pour la santé publique

La prévdence de la maadie coronaire et estimée a environ 3 millions de personnes, et celle de
I'infarctus du myocarde a120 000.

En France, 50 000 déces annuels sont d'origine coronaire. |ls représentent le quart des déces dus a
I'ensemble des maladies cardiovasculaires, et le dixieme de lamortalité toutes causes confondues.

TAXUS EXPRESS? présente un intérét pour la santé publique compte tenu de la fréquence et du
caractére de gravité de I'insuffisance coronaire.

En conclusion, la Commission d'Evaluation des Produits et Prestations estime que le service
rendu par TAXUS EXPRESS? est suffisant pour I'inscription sur la liste des Produits et
Prestations prévue al'article L. 165-1 du code de la sécurité sociale (La formulation minimale
efficace de TAXUS EXPRESS? dite SR est la seule concernée)

[l — Amdioration du service rendu

Etude TAXUSII

Cet met en évidence un taux de resténose angiographique globa sgnificativement moindre
dans le groupe TAXUS EXPRESS® par rapport au groupe stents nus. Cependant, il n'a éé démontré
aucune différence entre les deux groupes, en terme de mortdite.

La Commission s'est prononcée pour une Amélioration du Service Rendu importante (ASR 1)
par rapport aux implants endovasculaires inscrits sous la ligne générique 301A02.41, dans les
indications retenues.
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IV — Eléments conditionnant le service rendu

m Indications

Insuffisance coronaire symptomatique imputable a des Iésons de novo (Iésons < 15 mm, vaisseau
de référence dun diamétre de 25 a 35 mm) des artéres coronaires natives, uniquement chez
certains sous-groupes de patients ahauts risques de resténose :
- patient diabétique,
- |éson courte de petit vaisseau (moins de 15 mm de long & moins de 3 mm de
diamétre).

Sont exclus les patients présentant un infarctus du myocarde évolutif, une intervention coronaire
récente (<30 jours), une fraction déection ventriculaire gauche inférieure & 30 %, une intolérance
au tratement anti-agrégant plaquettaire, a l’héparine, a l'acier inoxydable ou au produit de contraste
angiographique, et les femmes enceintes.

Sont également exclues les lésions suivantes : une sténose du tronc commun non protégé de
I" artére coronaire gauche, un thrombus angiographiquement détectable sur lalésion atraiter.

En I'adbsence de vdidaion dinique, les autres sous-groupes de patients a risque (notamment les
lésons de hifurcation et les Iésions pluritronculaires) ne peuvent ére actuelement consdérés, a eux
seuls, comme des indications al'utilisation de TAXUS EXPRESS?.

m  Modalitésde prescription et d’ utilisation

L'implantation de TAXUS EXPRESS® doit é&re accompagnée dun traitement anti-agrégant
plaquettaire pendant au moins 6 mois.

La prise en charge est assurée dans lalimite d’ une unité par patient, sauf :
- en cas de dissection occlusive aigué : trois unités par patient peuvent ére prises en charge,
au maximum.
- chez le patient diabétique pluritronculaire, en cas de contre-indication au pontage : une
unité par artére (dans lalimite de trois unités par patient) peuvent étre prises en charge.

m Spécifications techniques minimales

Seules sont prises en charge les références suivantes :

Longueur nominale

8 mm

12 mm

16 mm

20 mm

24 mm

28 mm

32mm

Diamétre

25 mm

H7493800108250

H7493800112250

H7493800116250

H7493800120250

H7493800124250

2,75 mm

H7493800108270

H7493800112270

H7493800116270

H7493800120270

H7493800124270

H7493800128270

H7493800132270

3,0mm

H7493800108300

H7493800112300

H7493800116300

H7493800120300

H7493800124300

H7493800128300

H7493800132300

3,5mm

H7493800108350

H7493800112350

H7493800116350

H7493800120350

H7493800124350

H7493800128350

H7493800132350
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V — Conditions du renouvdlement

L’absence de donnée a long terme sur de grandes cohortes de patients concernant un éventuel
échappement progressif du contrdle du processus de resténose, ains que le risque de thrombose
tardive, nécessite d'accompagner le remboursement d une procédure d’ enquéte observationnelle.

Un regigre exhaudtif de suivi clinique de tous les patients implantés devra ére mis en place. Les
données recuellies, and que les réaultats des éudes en cours, devront étre présentés lors de la
demande de renouvellement d' inscription sur laliste des produits et prestations remboursables.

VI — Population cible

L'enquéte déclarative annuelle rédiste par la Société Francaise de Cardiologie dénombre 99 000
angioplasties en 2001.

La croissance congtante de 7 % par an observée sur les cing derniéres années permet d'extrapoler
ces données. Aingd, le nombre dangioplasties réalistes en France serait de I'ordre de 106 000 en
2002 et 113 000 en 2003.

Les sous-groupes arisque condtituent environ 30 % des patients traités en France (avis d'expert) ce
qui représente une population cible de 32 000 a34 000 patients par an.
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RECOMMANDATIONSDE LA COMMISS ON D’EVALUATION

DESPRODUITSET PRESTATIONS

NOM : TAXUS EXPRESS? endoprothése coronaire (stent) alibération de paclitaxe
SR: Suffisant
Eléments conditionnant le SR

Indications :

Insuffisance coronaire symptomatique imputable a des Iésions de novo (Iésions
< 15 mm, vaisseau de référence dun diametre de 2,5 a 3,5 mm) des arteres
coronaires natives, uniquement chez certains sous-groupes de patients a hauts
risques de resténose :
- patient digbétique,
- lédon courte de petit vaisseau (moins de 15 mm de long et
moins de 3 mm de diamétre),

Sont exclus les patients présentant un infarctus du myocarde évolutif, une
intervention coronaire récente (<30 jours), une fraction d'@ection ventriculare
gauche inféieure a 30 %, une intolérance au tratement anti-agrégant
plaquettaire, a I'héparine, a l'acier inoxydable ou au produit de contraste
angiographique, et les femmes enceintes.

Sont également exclues les lésions suivantes : une sénose du tronc commun
non protégé de I'atére coronaire gauche, un thrombus angiographiquement
détectable sur lalésion atraiter,

En I'absence de vdidation clinique, les autres sous-groupes de patients a risque
(notamment les Iésions de bifurcation e les Iésons pluritronculaires) ne peuvent
étre actudlement conddérés, a eux seuls, comme des indicaions a l'uilisation
de TAXUS EXPRESS.

Conditions de prescription et
d utilisation :

L'implantation de TAXUS EXPRESS® doit ére accompagnée dun traitement
anti- agrégant plaguettaire pendant au moins 6 mois.

Laprise en charge ext assurée danslalimite d une unité par patient, sauf :
-en cas de dissection occlusve aigué : trois unités par patient peuvent étre
prises en charge, au maximum.
- chez le pdtient digb&ique pluritronculaire, en cas de contre-indication au
pontage : une unité par atere (dans la limite de trois unités par patient)
peuvent étre prises en charge.
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Spécifications techniques:

Seules sont prises en charge les références suivantes:

Longueur nominale

8 mm

12 mm

16 mm

20mm

24 mm

28 mm

32mm

25mm

H7493800108250

H7493800112250

H7493800116250

H7493800120250

H7493800124250

2,75 mm

H7493800108270

H7493800112270

H7493800116270

H7493800120270

H7493800124270

H7493800128270

H7493800132270

3,0mm

Diameétre

H7493800108300

H7493800112300

H7493800116300

H7493800120300

H7493800124300

H7493800128300

H7493800132300

35mm

H7493800108350

H7493800112350

H7493800116350

H7493800120350

H7493800124350

H7493800128350

H7493800132350

ASR:

Il par rapport ala ligne générique 301A02.41, dans les indications retenues par la
Commisson

Typedinscription:

Nom de marque

Durée d'inscription :

5 ans

L’absence de donnée a long terme sur de grandes cohortes de paients concernant un éventue
échappement progressif du contréle du processus de resténose, and que le risque de thrombose

Conditionsdu tardive, nécessite d'accompagner le remboursement d’ une procédure d’ enquéte observationnelle.
renouvellement : Un registre exhaudtif de suivi clinique de tous les patients implantés devra ére mis en place. Les
données recueillies, and que les résultats des éudes en cours, devront ére présentés lors de la
demande de renouvellement d'inscription sur laliste des produits et prestations remboursables.
Population cible : 32 000 &34 000 patients par an en France
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