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Identifikace prostifedku a obecné informace

i) Cislo dokumentu: MS-0102
ii) Obchodni nazvy prostiedku: CardioCel Cardiovascular Patch a VascuCel Vascular Patch
iii) Nazev a adresa vyrobce:

Oficialni nazev vyrobce: LeMaitre Vascular, Inc.
Adresa: 63 Second Avenue, Burlington, MA. 01803,
USA

iv) SRN: US-MF-000016778
v) Zakladni UDI-DI: CardioCel 0840663 1CardioCelUW; VascuCel 08406631VascuCelGM

vi) Kédy poloZek prostiedki, jejich popisy a zakladni UDI

Katalogové Nazev produktu Rozméry
Cislo

EC0202 Adaptovany kolagenovy scaffold CardioCel 2x2cm
EC0404 Adaptovany kolagenovy scaffold CardioCel 4x4cm
EC0508 Adaptovany kolagenovy scaffold CardioCel 5x8cm
EC0614 Adaptovany kolagenovy scaffold CardioCel 6x 14 cm
EC0404N Adaptovany kolagenovy scaffold CardioCel Neo 4x4cm
EC0508N Adaptovany kolagenovy scaffold CardioCel Neo 5x8cm
EV0880 Zaplata VascuCel Bioscaffold 0,8x 8 cm
EV1014 Zaplata VascuCel Bioscaffold 1x14cm
EV2080 Zaplata VascuCel Bioscaffold 2x8cm

vii) Nomenklatura zdravotnického prostiredku Kéd / popis GMDN: 35273 Kéd /
popis CND: P07020101 Ko6d / popis EMDN: 57889

viii) Trida prostiedku
Néazev vyrobce Klasifikace MDR Pravidlo
Kardiovaskularni zéplata CardioCel I, implantabilni 8als8
Cévni zaplata VascuCel 111, implantabilni 8alg

ix) Rok vydani prvniho certifikatu (CE) pro prostredek.

Nézev prostiredku Datum prvniho oznaceni CE Urad
Kardiovaskularni zaplata CardioCel 13. srpna 2013 MDD

93/42/EHS
Cévni zaplata VascuCel 7. biezna 2019

x) Zplnomocnény zastupce, je-li to relevantni; nazev a SRN

Zplnomocnény zastupce pro LeMaitre Vascular GmbH Otto-Volger-Str. 5 a/b
EU: 65843, Sulzbach/Ts Némecko
SRN: DE-AR-000013539

xi) Nazev oznameného subjektu (oznameny subjekt, ktery bude validovat SSCP)

a jedinecné identifikacni ¢islo oznameného subjektu
BSI Group The Netherlands B.V. Identifikacni ¢islo: 2797

Say Building, John M. Keynesplein 9, 1066 EP Amsterdam, Nizozemsko
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2.0 Urcené pouziti prostiredku
1) Urcené pouziti: Zaplata CardioCel je urcena k pouziti jako zéplata v srdecnich

a cévnich defektech. Zaplatovy material je trvaly implantat pouzivany k rekonstrukci
poskozenych tepen nebo srde¢ni tkane.
Cévni zaplata VascuCel je uréena k pouziti jako zaplata pii rekonstrukei perifernich
cév a posileni linie stehu.

i1) Indikace a cilové populace:

. Kardiovaskularni zaplata CardioCel je urcena k rekonstrukci srde¢nich
a cévnich defektt, v€etné intrakardialnich defektd, septalnich defekti,
plastika chlopni a chlopenniho anulu a rekonstrukce velkych cév.

. Zaplata VascuCel Bioscaffold je ur¢ena k pouziti jako zaplatovy material
pti lécbeé onemocnéni karotidy béhem karotické endarterektomie, pii 1écbé
aneurysmat béhem rekonstrukci femoralni arterie, pfi cévni rekonstrukci
béhem revizi arteriovendzniho ptistupu a k vyztuzeni suturni linie.

Cilovéa populace:

Kardiovaskularni zaplata CardioCel je ur¢ena pro pacienty jakéhokoli pohlavi,
veku nebo etnického plivodu, ktefi potfebuji trvalou implantaci k rekonstrukci
vrozenych srdecnich vad a dalSich srdecnich deformit nebo defektii vzniklych

v dusledku poranéni srdce ¢i poruchy jeho funkce, pokud je rekonstrukce pomoci
zaplatového materialu klinicky indikovana. Neexistuji Zadné udaje o pouZiti
tohoto prostiedku u téhotnych zen.

Cévni zaplata VascuCel je uréena pro pacienty jakéhokoli pohlavi, véku nebo
etnického ptivodu, ktefi potiebuji cévni rekonstrukci. Pro pouziti tohoto
prosttedku u t€éhotnych Zen nebo déti nejsou k dispozici zadné udaje. Je na
rozhodnuti chirurga, zda jej u této populace pouzit.

iil)  Kontraindikace a/nebo omezeni
. Kontraindikovano u pacienti se znamou nebo suspektickou piecitlivélosti
na bovinni kolagen a bovinni perikard.

3.0 Popis prostiedku
1) Popis prostiedku

Zaplata CardioCel Bioscaffold (obrazek 1) a zaplata VascuCel Bioscaffold (obrazek 2) jsou
biologické scaffoldy ptipravené z bovinniho perikardu pomoci technologie zpracovani tkan¢
ADAPT®. Prosttedky jsou sterilni, syté bilé, vlhké, pfedem nastiihané ploché listy acelularniho
kolagenu dodavané sterilné v roztoku propylenglykolu a zatavené v obalu nepropustném pro
vzduch a vlhkost. Zaplaty CardioCel Bioscaffold a VascuCel Bioscaffold se dodavaji v riiznych
velikostech. Oznaceni CardioCel Neo se pouziva pro vyrobky o tloustce 0,25-0,40 mm, které jsou
dostupné ve dvou velikostech: 4 cm x 4 cm a 5 cm x 8 cm (vSechny ploché).

Zaplaty CardioCel Bioscaffold a VascuCel Bioscaffold jsou vyrabény z bovinniho perikardu
ziskavaného vyhradné ze stad pochazejicich z Australie, z plemen Bos Taurus, vcetné Hereford,
Poll Hereford, Angus, Murray Grey, Shorthorn, Charolais, Limousin a Simmental. Australie, v niz
nikdy nebyl zaznamenan pfipad transmisivnich spongiformnich encefalopatii (TSE) postihujicich
zvifata, je Svétovou organizaci pro zdravi zvifat (www.oie.int) povazovana za zemi se
zanedbatelnym rizikem bovinni spongiformni encefalopatie (BSE) a klusavky. Zaplaty CardioCel
Bioscaffold Patch a VascuCel Bioscaffold Patch jsou tvofeny tkafiové upravenym bovinnim
perikardem zesitovanym ve ziedéném roztoku glutaraldehydu (GA) a oSetfenym antikalcifikaénim
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procesem ADAPT, ktery podle studii na malych i velkych zvifatech omezuje kalcifikaci. Zaplaty
CardioCel Bioscaffold ani VascuCel Bioscaffold neobsahuji zddnou ptidanou lé¢ivou latku.
Detoxikovany a inertni scaffold slouzi jako regenera¢ni platforma pro buné¢nou rekonstrukeci.
Perikardialni tkan je zpracovavana v souladu s normou ISO 22442-2:2020 Zdravotnické prostredky
pouzivajici zivo¢iné tkané a jejich derivaty — Cast 2: Kontrola ptivodu, odbéru a manipulace.

Zaplata CardioCel Bioscaffold je ur¢ena k trvalé implantaci u lidi a je indikovana k 1é€bé€ srdecnich
a cévnich vad, vCetn¢ intrakardidlnich defekti, septalnich defektti, plastik srde¢nich chlopni

a chlopenniho anulu, rekonstrukce velkych cév a rekonstrukei perifernich cév. Zaplata VascuCel
Bioscaffold je rovnéz urcena k trvalé implantaci u lidi a je indikovana k pouziti jako zaplatovy
material pti rekonstrukci velkych cév a rekonstrukci perifernich cév. Volba prostiedku zavisi na
velikosti a umisténi operacniho pole. Zaplaty CardioCel Bioscaffold a VascuCel Bioscaffold jsou
urceny k zasttizeni do pozadovaného tvaru a k implantaci technikou volného ru¢niho S§iti.
Prostredky 1ze upravit zastiizenim do pozadovaného odpovidajiciho tvaru a velikosti.

Obrazek 1: CardioCel a CardioCel Neo Obrazek 2: VascuCel

AWy FEEELE YT

i1) Odkaz na piedchozi generace: Jedna se o zavedeny vyrobek, ktery je jiz dostupny
na trhu a je uréen pro dobfe zavedeny zamysleny Gcéel pouziti.

ill) U pfedmétného prostiedku nejsou zadné nové konstrukéni prvky, indikace, pozadavky
ani cilové populace.

iv)  Popis veSkerého pFislusenstvi, které je urCeno k pouZiti v kombinaci s prostiedkem:
S timto prostfedkem neni dodavano zadné prislusenstvi.

V) Popis jakychkoli dalsich prostfedkt a vyrobku, které jsou uréeny k pouziti v kombinaci
s prostfedkem: Zadny dalsi prostiedek ani vyrobek neni ur¢en k pouziti v kombinaci
s timto prostiedkem.

4.0 Rizika a varovani
1) Zbytkova rizika a nezadouci u¢inky
— Hodnoceni zbytkového rizika se provadi v ramci nasSich postupt FMEA
a fizeni rizik. Dospéli jsme k zavéru, Ze piinosy prevazuji nad piipadnymi
zbytkovymi riziky a Ze riziko bylo v maximalni mozné mife sniZeno.
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1) Potencialni komplikace:
Nezadouci piihody uvedené v IFU Mira v % Zdroj z CER
Krvaceni Soucasny stav poznani
Neuvedeno . .
Udaje o prosttedku
Kalcifikace 0,44 Neklinické udaje
0,09-0,35 Soucasny stav poznani
0,14 Udaje o prosttedku
Umrti 1,2 Soucasny stav poznani
0,2 Udaje o prostiedku
Degenerace implantatt Soucasny stav poznani
Neuvedeno .
Udaje o prosttedku
Dilatace Soucasny stav poznani
Neuvedeno .
Udaje o prostiedku
Obstrukce prutoku Neuvedeno Soucasny stav poznani
Tvorba klinicky vyznamné vazivové tkané Neklinické tdaje
Neuvedeno Soucasny stav poznani
Udaje o prostiedku
Hemolyza Neuvedeno Soucasny stav poznani
Neuvedeno Udaje o prostiedku
Infekce Nezletili Nezletili
Neuvedeno Neklinické udaje
0,4 Soucasny stav poznani
0 Udaje o prosttedku
Dospéli Dosp¢li
Neuvedeno Neklinické tdaje
0,21 Soucasny stav poznani
3,3 Udaje o prosttedku
Infekéni endokarditida 6,6 Udaje o prosttedku
Zanét Neklinické tdaje
Neuvedeno o -
Soucasny stav poznani
Infarkt myokardu Neuvedeno Soucasny stav poznani
1,6 Udaje o prostiedku
Ruptura zaplaty Neuvedeno Neklinické tdaje
Perikardialni srtisty Neuvedeno Soucasny stav poznani
Tvorba pseudoaneuryzmat Neuvedeno Soucasny stav poznani
Restendza 3,1 Udaje o prosttedku
Stendza 4,3 Soucasny stav poznani
1,5 Udaje o prostredku
Cévni mozkova ptihoda 2,4 Soucasny stav poznani
1,6 Udaje o prostiedku
Tromboembolie 0,88 Udaje o prosttedku
Tromboéza 1,2 Soucasny stav poznani
0 Udaje o prostiedku

Neuvedeno = hodnota neni k dispozici
iil)  Varovani a bezpe¢nostni opatieni

Varovani
1. Pouziti prostfedku po naruseni sterility maze vést k infekci.
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Bezpecnostni opatieni

1. Poskozeni prostiedku pisobenim chemikalii, mrazu, extrémniho tepla nebo chemické
sterilizace uzivatelem nebylo prozkoumano. Proto neni dlouhodoby chirurgicky vysledek
po expozici znam.

2. Baleni skladujte pravou stranou otocenou nahoru.

3. Vngéjsi ¢ast nadoby neni sterilni, a nesmi se proto dostat do sterilniho pole.

4. Prostfedek nepouzivejte, pokud je porusena plomba na uzavéru.

5. Prostiedek nepouzivejte v piipadé poruseni indikatoru zmraZzeni.

6. Prostfedek nepouzivejte, pokud jsou pfitomny znamky poskozeni nadoby nebo uniku
znadoby nebo pokud se roztok zda zakaleny, protoZe mohla byt narusena sterilita
produktu.

7. Zéplatu nevystavujte Zadnym roztoktim, chemikaliim, antibiotiktim, antimykotiktim nebo
jinym Ié¢iviim s vyjimkou skladovaciho roztoku nebo sterilniho fyziologického roztoku,
protoze by mohlo dojit k nevratnému poskozeni zaplaty, které neni patrné pti vizualni
kontrole.

8. Pted operaci by potencialni pacienti nebo jejich zastupci meli byt informovani o moznych
komplikacich, které mohou byt spojeny s pouzitim tohoto prostiedku.

9. Jako ujinych chirurgickych zakrokli je moznou komplikaci infekce. Sledujte znamky
rozvoje infekce u pacienta a zajistéte odpovidajici terapeuticka opatieni.

1v)  Dalsi relevantni aspekty bezpe¢nosti, véetné shrnuti piipadnych bezpecnostnich

napravnych opatfeni v terénu (FSCA, vcetné FSN), jsou-li relevantni.

Prodej podle roku a regionu:
Stiznosti podie 2019 2020 2021 2022 2023 Celkem
Region / rok
Celkovy prodej 1.743 7.569 11.246 7.360 8.525 36.443
Celkovy pocet stiznosti 6 24 36 40 87 193
Celkova mira stiznosti 0 0,317 % 0,320 % 0,543 % 1,021 % 0,530 %
EU 2019 2020 2021 2022 2023 Celkem
Stiznosti 0 3 13 3 4 23
Prodej 203 1.785 5.355 1.854 2.896 12.093
Mira (stiznosti/prodej) 0 0,168 % 0,243 % 0,162 % 0,138 % 0,190 %
USA 2019 2020 2021 2022 2023 Celkem
Stiznosti 5 21 15 24 28 93
Prodej 1.471 5.288 5.399 4.983 4.905 22.046
Mira (stiznosti/prodej) 0,340 % 0,397 % 0,278 % 0,482 % 0,571 % 0,422 %
APAC 2019 2020 2021 2022 2023 Celkem
Stiznosti 1 0 8 13 55 77
Prodej 69 496 492 523 724 2.304
Mira (stiznosti/prodej) 1,449 % 0,000 % 1,626 % 2,486 % 7,597 % 3,342 %

*Do prosince

Stiznosti podle typu/kategorie jsou shrnuty v tabulce niZe:

Kategorie stiZznosti 2019 2020 2021 2022 2023 Celkem Mira vyskytu stiZznosti
Vystaveni nizkym teplotdm 0 1 2 14 51 68 0,187 %
Poskozeni nadoby 5 6 21 14 14 60 0,165 %
Tloustka zaplaty 0 3 1 10 1 15 0,041 %
Stenéza 0 0 10 0 2 12 0,033 %

Rev. A




Souhrn bezpe¢nosti a klinické funkéni

1 o . .. . Strana 6 z 42
- LeMaitre zpusobilosti zaplat CardioCel a VascuCel z
Vystaveni vysokym teplotdm 0 10 0 0 0 10 0,027 %

Poskozena krabice vnéjsiho baleni 0 0 1 0 6 7 0,019 %
Problém s balenim (uvolnéni 0 0 0 0 5 5 0,014 %
tésnéni)

Smrs§téni zaplaty 0 4 0 0 0 4 0,011 %
Problém s balenim (zaplata ve viku) 0 0 0 1 2 3 0,008 %
Vlhky obal 0 0 0 0 2 2 0,005 %
Zdravotni komplikace 0 0 0 0 2 2 0,005 %
Z4dné selhani prosttedku 1 0 0 0 0 1 0,003 %
Problém s balenim (chybé&jici 0 0 0 1 0 1 0,003 %
zaplata)

Potize s oznacenim 0 1 0 1 0,003 %
Vadny indikator teploty 0 0 0 0 1 1 0,003 %
Chyba na stran¢ uzivatele 0 0 0 0 1 1 0,003 %

Mezi nejcastéjsi kategorie reklamaci u predmétnych prostredki patfilo vystaveni nizké teploté

(n = 68), poskozeni nadoby (n = 60) a nevyhovujici tloustka zaplaty (n = 15). Celkovy pocet
stiznosti ¢inil 54, jak je podrobn¢ uvedeno v tabulce vyse.

5.0

Napravna a preventivni opatieni:

Népravna a preventivni opatfeni jsou feSena v souladu s postupem SOP14-001 CAPA.
V pribéhu sledovaného obdobi od 1. ledna 2019 do 31. prosince 2023 (na zaklad¢ udajt
z CER) byla pro hodnocené prostiedky zahajena jedna CAPA. Tato CAPA byla ke dni
29. zati 2023 dokoncena a uzaviena. Souhrn CAPA otevienych béhem sledovaného
obdobi je uveden v tabulce nize.

CAPA
Potet/zahajeno Souhrn CAPA Stav
2022-030/ Vystaveni nizké teploté — indikator zmrazeni byl Uzavfeno,
7. tijna 2022 vystaven teploté 0 °C ¢i nizsi. Postup SOP byl 29. zari 2023
aktualizovan a doplnén §titkem s oznacenim
,.Nezmrazovat®.

Bezpecfnostni napravna opatreni v terénu:

V pribéhu sledovaného obdobi od 1. ledna 2018 do 31. prosince 2023 (na zéklad¢
udaji z CER) spole¢nost LeMaitre nevydala pro produktovou fadu zaplat
CardioCel a VascuCel zadna oznameni o bezpecnostnich opatienich v terénu.

Souhrn klinického hodnoceni a klinického sledovani po uvedeni na trh (PMCF)
Souhrn klinickych udaju tykajicich se ekvivalentniho prostiedku, je-li to
relevantni: NA

i) Souhrn Kklinickych tudaji z provedenych zkousek prostiedku pied

oznacenim CE, je-li to relevantni

Pied vypracovanim CER byly u prostiedku CardioCel provedeny nasledujici klinické
studie. Tyto klinické studie byly identifikovany bud’ prostfednictvim vyhledavani

v databazich klinickych hodnoceni, nebo je poskytl vyrobce; klinické studie probirané

v této Casti se nemusi nutné piekryvat se studiemi nalezenymi v odborné literature.
Pokud je vsak zjisténo, ze se skupiny pacientll prekryvaji, je snaha zabranit duplicitnimu
zapocitani udaji. Relevantnost tohoto souboru udaji byla posouzena v souladu

s dokumentem MDCG 2020-6 a nize je uveden pichled téch udaja, které byly pro

toto klinické hodnoceni shledany jako relevantni.
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1. Studie faze Il zaméfena na prokazani bezpec¢nosti, ucinnosti a klinické funkcni
zpusobilosti prostiedku CardioCel u pediatrickych pacientd s vrozenymi srde¢nimi
vadami (2013). Poznamka: Tato studie, publikovana Neethlingem W. a kol. v roce
2013, zahrnuje stejnou pivodni skupinu 30 pacientd jako studie Neethlinga W. a kol.
z roku 2020. Ob¢ studie ptinasely analyzu vysledki u stejné pivodni skupiny
pacienti 1é¢enych prosttedkem CardioCel. Prvni analyza daji uvadéla bezprostiedni
a kratkodobé vysledky (se sledovanim do 12 mésicil), zatimco druha analyza
prinasela sttednédobé az dlouhodobé vysledky pfi sledovani az do 10 let.

Cil(e): Posoudit bezpecnost, t¢innost a klinickou funkéni zpusobilost prostfedku

CardioCel pfti korekci vrozenych srdecnich vad u pediatrickych pacientt. Tato studie byla

provedena za u¢elem posouzeni antikalcifika¢ni i¢innosti prosttedku CardioCel v ramci

klinické studie faze II.

Funkéni zpiisobilost prostiedku byla posuzovana na zakladé dokumentace téchto
parametri:

e casné morbidity (< 30 dni);

e Casove podminéné incidence komplikaci souvisejicich s prostfedkem (tj. selhani
prostfedku, tromboembolie, strukturalni netésnost, infekce, reoperace a nahrada
prostiedku souvisejici s prostiredkem); a

e hemodynamické funkéni zptisobilosti prostfedku (echokardiografie).

Sekundarni cile zahrnovaly posouzeni konstrukénich prvka, jako jsou:
* charakteristiky manipulace;
* charakteristiky tvaru a velikosti; a
» komplikace spojené s implantaci.

Metody:

Tticet pediatrickych pacientd v jednom centru v Jihoafrické republice podstoupilo
implantaci prostfedku CardioCel za tc¢elem korekce vrozenych srdec¢nich vad. Pacienti
byli vybrani na zaklad¢ anatomického nalezu a symptomd, které odtivodiovaly pouziti
prostfedku CardioCel jako bioprotetické nahrady pii chirurgické rekonstrukci béhem
operaci na otevieném srdci. Konkrétné §lo o defekt septa sini (ASD), defekt septa komor
(VSD), atrioventrikularni septalni defekt (AVSD), zvétSeni kofene aorty a rekonstrukci
vytokového traktu pravé komory (RVOT). Soucasti ¢asného kontrolniho sledovani byl
sbér perioperacnich a poopera¢nich tdaji. Pooperac¢ni hodnoceni probihalo pomoci
echokardiografie 6 a 12 mésicii po operaci a pomoci magnetické rezonance (MRI) po
12 mésicich u 10 nahodné¢ vybranych pacientd. V navazujici studii byly k dispozici
dalsi udaje ze sledovani az do 36 mésict, a to pro jednotlivé diagnézy, funkéni tiidu

a konkrétni vykony.

Vysledky:

Prvni implantace byla provedena 29. dubna 2008 a posledni 1. zaii 2009. Celkové pét
pacientt (17 %) zemfelo z pfi¢in nesouvisejicich se $tépem; jeden pacient (3,3 %) z
dalsiho sledovani vypadl; a jeden dalsi pacient se dostavil ke kontrole po 6 mésicich,
avSak nasledné se nedostavil ke kontrole po 12 mésicich. U dvou pacienti (6,6 %),
kteti z dalsiho sledovani vypadli, byly jako diivody absence dalsiho sledovani uvedeny
prestéhovani a obtize s cestovanim. Dalsi podrobnosti o sledovéni jsou uvedeny

v tabulce 9 niZe.

Doslo k péti umrtim; dva pacienti zemieli béhem prvnich 30 pooperacnich dnti (Casna
mortalita): Jeden pacient s diagnozou hypoplastického aortalniho oblouku, koarktace

a transpozice velkych tepen zemiel 3 dny po operaci na syndrom akutni respira¢ni tisné
v dasledku potransfuzniho plicniho poskozeni. Druhy pacient zemfel v disledku plicné
hypertenzni krize po korekci truncus arteriosus. Tti pacienti zemfeli vice nez 3 mésice po
operaci (pozdni mortalita): 1 pacient (ve véku 3 mésicil) zemfel na oboustranny
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chylotorax a septikémii. Druhy pacient (ve véku 18 mésicli) onemocnél komunitné
ziskanou pneumonii a zemfiel na sepsi a nizkou plicni perfuzi. Treti pacient (ve véku 5 let)
zemiel 3 mésice po operaci v mistni nemocnici na zastavu srdce. U 1 z 5 pacientd, kteti
zemieli, bylo pfi echokardiografickém vySetteni pti kontrole po 6 a 12 mésicich zjisténo
rezidualni prosakovani.

Tyto ptihody byly povazovany za nesouvisejici se Stépem.

Vysledky echokardiografickych vysetieni ukazaly anatomicky intaktni a hemodynamicky
stabilni rekonstrukce bez jakychkoli viditelnych zndmek kalcifikace zaplaty. Na snimcich
magnetické rezonance u 10 pacient ndhodné€ vybranych k tomuto hodnoceni nebyly
pozorovany zadné znamky kalcifikace. Nebyl prokazan zadny vyskyt kalcifikace
prostiedku, infekce ani tromboembolickych ptihod. Piestoze byly vlastnosti prostfedku
hodnoceny subjektivng, byly ve vét§ing piipadl shledany jako piijatelné, a to véetné
manipulace, tvaru, velikosti a perioperacnich komplikaci. U pacientd s vrozenou srde¢ni
vadou sledovanych po dobu 12 mésicti prokazal CardioCel trvalou uc¢innost a ptiznivé
hemodynamické vlastnosti. Nebyla pozorovana zadna morbidita ani mortalita souvisejici
se stépem. Po 18 mésicich sledovani bylo hodnoceno 19 pacientd, po 24 mésicich

12 pacient a po 36 mésicich sledovani 6 pacientii. U vSech pacientl se nevyskytly

zadné komplikace ani nezadouci pfihody souvisejici se zaplatou.

Vysledky echokardiografickych vySetfeni pti kontrolach po 18, 24 a 36 mésicich ukazaly
zachovanou hemodynamiku bez jakychkoli viditelnych znamek kalcifikace zaplaty CardioCel.

TABULKA 9 DIAGNOZY, FUNKCNI TRIDY PODLE NYHA A CHIRURGICKE VYKONY

Diagnéza Pocet (%)

Rekonstrukce defektu komorového septa | 13 (43)
(VSD)

Atrioventrikularni septalni defekt (AVSD) | 3 (10)

Defekt sinového septa (ASD) 1(3)

Vytokovy trakt pravé komory (RVOT) 2(7)

Jiné 2(7)
ASD a VSD 1(3)
VSD a RVOT 4 (13)
ASD, VSD a RVOT 1(3)
VSD ajiné 3 (10)
Funkéni téida podle NYHA Pocet (%)
Ttida I 20 (67)
Ttida IT 7 (23)
Ttida I 2(7)
Trida IV 13)
Primérni chirurgicky vykon Pocet (%)

Rekonstrukce defektu komorového septa | 14 (47)
(VSD)

Atrioventrikularni septalni defekt (AVSD) | 3 (10)

Defekt siiového septa (ASD) 1(3)
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ASD a VSD 2(7)
VSD a RVOT 6 (20)
VSD ajiné 2(7)
Cévni zéplata 1(3)
Jiné 1(3)
Nasledné sledovani Pocet (%)
Celkovy pocet implantaci 30
Pocet pacienti ztracenych ze 5
sledovani v disledku mortality
nesouvisejici se §tépem
Kontrola po 6 mésicich 21/25 (84)
Kontrola po 12 mésicich 18/25 (72)
Kontrola po vice nez 12 mésicich 14/25 (56)

Zaver:

U pacientd s vrozenou srde¢ni vadou sledovanych po dobu 12 mésicii prokazal CardioCel
bezpecnost, trvalou G¢innost a pfiznivé hemodynamické vlastnosti. Béhem studie doslo

k péti imrtim, Zadné z nich vSak nesouviselo s prostifedkem. V prodlouzené studii az do
84 mesict nebyla pozorovana zadna morbidita ani mortalita souvisejici se Stépem

a nebyly hlaSeny zadné nezadouci piihody souvisejici se $tépem.

Pii echokardiografickém vysetieni po 12 mésicich byla u vSech pacientt zjisténa stabilni
hemodynamicka data; obdobné i pfi sledovani po 18-36 meésicich u 19 pacientt (76 %
populace prezivsi chirurgicky vykon), pfi¢emz nebyly hlaseny zadné nezadouci piihody.
CardioCel tak vykazoval ptiznivé vysledky z hlediska bezpecnosti.

Diskuse:

Tato studie pfinasi dikkazy o tom, ze CardioCel Ize pouzit jako zaplatu k rekonstrukci
nékolika typt vrozenych srdecnich vad u pediatrickych pacienti, véetné ASD, VSD

a AVSD; zahrnovala také rekonstrukci RVOT, rekonstrukci aortalniho oblouku,
rekonstrukei truncus arteriosus a zvétSeni kofene aorty. Studie ma v§ak urcita omezeni
dana svym uspofadanim: jde o nerandomizovanou jednocentrickou studii s malym poctem
pacientli a bez kontrolni skupiny.

Ptesto prostfedek v prubehu celé studie opakované vykazoval zadouci vlastnosti, véetné
tloustky, flexibility a elasticity. Vysledky z hlediska funkéni zptisobilosti a bezpecnosti
byly lepsi u rekonstrukei septalnich defektii nez u komplikovanéjsich indikaci. Slozitost
chirurgické rekonstrukce byla hodnocena pomoci Aristotelova skore komplexity. Pét
pacientd, kteti zemfeli, m¢lo vyznamné vyssi skore nez pacienti, ktefi prezili [pramér =
12,40 (1,70) u zemfelych pacientd oproti 7,02 (2,41) u prezivsich pacientd; hodnota

P <0,0001 pfi t-testu]. Fishertv test ukazal, ze pacienti s vysoce komplexnimi
chirurgickymi rekonstrukcemi méli vyznamné nizs§i miru pfeziti nez pacienti

s rekonstrukcemi s nizkou komplexitou (hodnota P = 0,0055; pteziti 58 % ve skupiné

s vysokou komplexitou a 100 % ve skupiné s nizkou komplexitou). V dal$im pribéhu
sledovani studie jiz nebyla hlaSena Zadna dalsi umrti, jak dokladda nize uvedené shrnuti
studie stfednédobého az dlouhodobého sledovani.

Nebyla pozorovana zadna klinicky vyznamna kalcifikace ani zadna morbidita ¢i mortalita
souvisejici se Stépem. Celkove tato studie ukazala slibné vysledky pti rekonstrukci
septalnich defektti pomoci prostiedku CardioCel u indikovanych pacientt, ktefi by jinak
meéli jen omezené alternativni moznosti 1écby.
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iii)

Souhrn Kklinickych udaju z jinych zdroji, je-li to relevantni:

Vyhledavani v literatufe bylo provedeno dne 17. ledna 2024 podle strategie uvedené v protokolu
pro vyhledavani literatury a bylo zaméteno na identifikaci publikaci tykajicich se tkanovych
produktti LeTEP. Peclivy screening a nasledné posouzeni a analyzu udaji provedli kvalifikovani
odbornici. Na zaklad¢ limitd a kritérii stanovenych v protokolu literarni reserse bylo identifikovano
celkem 97 referenci. Po automatickém odstranéni duplicit bylo k dalSimu posouzeni urceno
33 referenci. Z nich bylo 18 vylouceno. Ve 12 ptipadech to bylo z divodu typu ¢lanku. Tti polozky
predstavovaly kazuistiky nebo klinické studie. Dvé reference byly vylouceny z divodu uvadéni
souhrnnych dat. Nakonec 1 reference neuvadéla udaje o bezpecnosti ani funkéni zpiisobilosti
prosttedku. Po ruénim doplnéni jedné reference bylo celkem 16 referenci vyhodnoceno jako

relevantnich pro literaturu k prostiedku a zarazeno do CER.

Nize uvedena tabulka poskytuje podrobny prehled Kklinickych diikazii ponechanych pro tkanové

rodukty LeTEP.
Pocet subjekti
Literatura  |Cislo studie / souvisejicich Vysledky Vysledky Nasledné
roven prvni autor ykon/etiologie s CardioCel z hlediska z hlediska avéry autori sledovani
(U i i autor/ Vykon/etiologi CardioCel / hledisk: hledisk: Zavé i }d ani
dikazii) rok pocet zaplat / bezpecnosti funkénosti Cas
vék
CardioCel vykazuje
pfi pouziti
k rekonstrukei
Infekce zaplaty: vrozenych srdeénich
nehlaseno vad dobrou
(N/A) dlouhodobou
trvanlivost.
Dehiscence U novorozencd,
Uzavieni VSD a ASD: Saplaty-n = 1 kojenci a starSich
183 zéplat (36 %) praty: déti dosahuje
Rekonstrukce AVSD: srovnatelnych
38 zaplat (7,6 %) L. Kalcifikace Mira reintervenci: | vysledki
o 377 pacienti / . L . Lo . .
Rekonstrukce plicnice 501 zéplat zaplaty: n=0 14 implantat v systémovém
(PAX 103 (20,5%) | /. dziz%; (2,8 %) vyzadovalo | i plicnim obéhu.
. . . ,8 /0 o I 2,070 cevix .
v 2019 [79] Aortalni 62 (12,4 %) nehldseno (NA) | i nost: 11 amrtg | OV AN ezt 1 az
chlopei/kofen/oblouk | oienci: - 285 29%),  ztoho | Y¥Famnyrozdil oy dod
aor(t)p' 0 (1004 %) (56,9 %) Voskyt cévni 'ec’lenu ’ fioad v dobé€ bez nutnosti
¥ S > 1rok: 154 yseyteevnl Jeden prip reintervence mezi
Plastika chlopné o mozkove souvisel .
1 . .| (30,7 %) o ) novorozenci,
(aortalni, mitralni, prihody: s CardioCel Koienci a starSimi
trikuspidalni): 30 (6 %) nehlaseno (N/A) déimi
Intraatrialni baffl: '
0,
18(3,6%) Tromboembolie: Nebvl ziistén
trombdza n = 1 Y7
statisticky
vyznamny rozdil ve
Amputace: funkéni zptsobilosti
nehlaseno (N/A) CardioCel v plicnim
ob¢hu ve srovnani
se systémovym
ob&hem.
VSD: 69 zéplat (35 %) Infekce zaplaty: | Mira reintervenci: | PO %4 mésicic}} a pii tS)leldovam
Plicni tepna: 34 9 n=0 Osm pacientil dsls{m,sgdi\:ar,n de(Z) néeno
17,43 % n=135, 59%) | zustava funkéni
S%SD' lg)zéplat 9,2 %) . E’yiadovalo ’ zpiisobilost i ?8’5 %,
transélnulémi zé{alaty' 135/195 Zéplata | Dehiscence reintervenci  ve | CardioCel pfijatelna|P ficem2
, " | CardioCel zéplaty: V, hemod ické |3 pacienti
o a hemodynamické
iSVZSaBl.at (7’691f))zé lat Novorozenci: 19 | nehlaSeno (N/A) [ljz g;f;g;zh' vlastnosti jsou z dalsiho
v ¢.2Bell D. etal. .6 ‘Vj p (13,6 %) acientil byla | dobré. sledovani
2019 [80] e .| Kojenci: 77 . p y vypadli (2 se
Aortalni oblouk: o Kalcifikace implantace Lo
. o (55 %) X o dioCel  hlavni ) vratili na
11 zéplat (5.6%) | < 1 rok: 44 zéplaty: n=0 CardioCe avni | CardioCel lze Polynéské
Intraventrikularni , indikaci 3 Sech
baffly: 8  (41%) | L4 k intervenci pouzitve vieeh lostrovy a1 do
K ng'i ¢ Im ,n '1:11' Retrakce zaplaty: ) Vek?chl} skupinach| A friky). Doslo
e 6 (3.0 9 Pliont nehlaseno (N/A) | adne | 20 Sirokého spektraly 6 umrtim
a{Terle. 6 (3,0 %) Plicni I'ert,nost. szl' né vrozenych vad (4,6 %), Zidné
cip: 5(2,56 %) amrti piimo v systémovém Wak  pfimo
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Literatura
(Uroven
dikazii)

Cislo studie /
prvni autor/
rok

Vykon/etiologie

Pocet subjekti
souvisejicich

s CardioCel /
pocet zaplat /
vék

Vysledky
z hlediska
bezpecnosti

Vysledky
z hlediska
funkénosti

Zavéry autori

Nasledné
sledovani
Cas

Prerusena MPA: 4
(2,0 %)
Rekonstrukce
systémovych
(1,53 %)
Rekonstrukce
aortopulmonalniho
okénka: 3 (1,53 %)
Rekonstrukce
supravalvarni sten6zy: 3
(1,53 %)
Intraatrialni
(1,0 %)
Jiné: 3 (1,53 %)

zil: 3

baffl: 2

Vyskyt cévni
mozkové
piihody:
nehlaseno (N/A)

Tromboembolie:
Trombdzan = 1

Amputace:
nehlaseno (N/A)

nesouviselo
s CardioCel.

i plicnim ob¢hu.
Vykazuje ptijatelné
hemodynamické
vlastnosti. Zda se,
ze je odolny vaci
infekci, a po

24 mésicich a pfi
del$im sledovani
jsme nezjistili zadné
echokardiografické
ani radiologické
znamky kalcifikace.

Reintervence byly
vyvolany stenézou
sekundarné vzniklé
granulaéni tkané.
Podle nasich
celkovych
zkuSenosti za
poslednich 5 let
nevedla silngjsi
tvorba granulaéni
tkané na drsnéj$im
povrchu zéplaty

k zadnému dalsimu
vyznamnému
hemodynamickému
zzeni nad ramec
toho, co bylo
popséano v této
studii. Je mozné, ze
tvorba granula¢ni
tkan¢ casem
ustupuje.

CardioCel dosahuje
srovnatelnych
vysledkt

v systémovém

i plicnim obé&hu.

nesouviselo

s CardioCel.
Median doby
sledovani

u zbyvajicich
126 pacientl
Cinil

39 mésict
(rozmezi 27—
54 mé&sict).

v

¢. 3 Nordmeyer
S. et al. 2018
[81]

Plastika aortalni
chlopné (nahrada nebo
augmentace chlopné)
Patnact pacientd  jiz
v minulosti podstoupilo
operaci aortalni chlopné
adalSich 14 pacientt
diive absolvovalo
transkatétrovou
balonkovou
valvuloplastiku aortalni
chlopné.

N =40

Median véku:
9(1,7-34) let

Infekce zaplaty:
Nebylo hlaseno
(N/A)

Dehiscence
zaplaty:
nehlaseno (N/A)

Kalcifikace
zaplaty:
nehlaseno (N/A)

Retrakce
zaplaty:
nehlaseno (N/A)

Vyskyt cévni
mozkové
ptihody:
nehlaseno (N/A)

Mira reintervenci:
n=_8 (20 %)
Umrtnost: n=1
2,5 %)

Nas soubor byl
maly a heterogenni
a tvorili jej pacienti
s vrozené
abnormalni aortalni
chlopni, u nichz
byla provedena
nahrada aortalni
chlopné (AVR)

s roz§ifenim cipi.

Na zaklad¢ nasich
zku$enosti by mél
byt
decelularizovany
bovinni
perikardialni
material pouzivany
jako zaplata pii
plastice cipti
aortalni chlopné

u pacientl

s vrozenou patologii
aortalni chlopné
pouzivéan obezretné.

Median
sledovani: 22
(6-42) mésicu.
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Pocet subjekti
Literatura  |Cislo studie / souvisejicich Vysledky Vysledky Nasledné
(Urovei prvni autor/ Vykon/etiologie s CardioCel / z hlediska z hlediska Zavéry autori sledovani
diikazii) rok pocet zaplat / bezpecnosti funkénosti Cas
vék
Tromboembolie:
nehlaseno (N/A)
Amputace:
nehlaseno (N/A)
Koten aorty/sinus:
CardioCel (n=46)
CardioCel Neo (n=17)
Aortalni  chlopen —
roz§ifeni cipu: Infekce zaplaty:
CardioCel (n=33) n=0)
CardioCel Neo (n=27)
Aortalni  chlopen - .
nahrada cipu: CardioCel ZDé;}i;St;‘?I;Ci 1
(n=135) CardioCel Neo U paci ) )
(n=5) pacienta se po
Aortalni chlopen — jiné: g{)eﬁai‘,{l,rozvm}lﬂe}
CardioCel  (n=12) e
CardioCel Neo (n = 3) Lr;glace, era
Augmentace aortalniho k dehiscenci
oblouku: CardioCel Zéplaty
(n =40) CardioCel Neo CardioCel
(n=3) CardioCel 3D U
(n=173) o pouzite pr1 )
Vzestupnd aorta: 752 pacienti pravostranné
. diogel (02 39) (n= 1184 zaplat) | ventrikulotomii,
CardioCel Neo (n=4) ?118745 iéplat) ZS?;; ;zto CardioCel lze =
CardioCel 3D (n =7) Z celkového . nepodafilo ?ouzn k reserm celé
ASD: CardioCel Ctu zaplat bylo | izolovat zadny fady vrozenjch
(n=56) CardioCel Neo poc lu zap'at by lavaiici Y srde¢nich vad.
~6) implantovano vyvolavajici » <
( O .| n=957 (81 %) mikroorganismus , R i V nadi studii byla
Zvétseni singé — levé: . . Mira reintervenci: ]
. . zaplat CardioCel, - u pacientii
CardioCel (n=4) n=142 (12 %) Z 1097 zaplat s implantovanou
CardioCel Neo (n =2) zéplat CardioCel Kalcifikace s kompletnimi udaji| ~, latou CardioCel
Zvétseni sin€ — pravé: Neoan=85 zaplaty: n=2 z nasledného %ap atou Aar 10 e, Median  dob
¢ 4 CardioCel (n=4) o/ (0,18 %). sledovani si| Cetnostreintervenci 1 doby
. - (7 %) zaplat L . P gior sledovani byl
111 Patukale et CardioCel Neo (n=1) CardioCel 3D Po jedné pro reintervenci vyssi pii pouziti > 1 roku
al. 2023 AVSD - korekce jednou ' plastiku aortalni | vyzadalo n=67| zaplaty CardioCel (I’QR 0,6-4,6)
zaplatou: CardioCel chlopné (§,1 %). k augmentaci s
(n=11) Median véku a mitralni Umrtnost: n=1. plicnich tepen
AVSD —korekce dvéma | v dobé chlopné. Souvisela N
zéplatami - ; gini s CardioCel. u novoro.zencu
k ¢ ASD: implantace Zinil a k plastice aortalni
CardioCel  (n 14y | 12 mesict Retrakee zdplaty: chlopné ne pfi
CardioCel Neo (n = 1) | Linterkvartilové | nehldSeno (N/A) jejim pouziti
AVSD — korekce dvéma | rozmezi (IQR) v jinych
zaplatami — | 3,6-84]. Vyskyt cévni lokalizacich.
komponenta VSD: mozkové
CardioCel (n=10) ptihody:
CardioCel Neo (n=1) nehlaseno (N/A)
Vétev plicnice:
CardioCel (n=131) .
CardioCel Neo (n=21) Trj’r;b(‘)’elrgﬁjhe'
CardioCel 3D (n = 2) b (0,18 %).
Intraatrialni baffl: ednapo
CardioCel (n = 24) augmentact
Hlavni  plicnice  — aortdlnho .
augmentace: CardioCel olalouku.ajedna
(n=86)  CardioCel pfi plastice
(n=8) pulmonvalm
Hlavni  plicnice — chlopng.
rekonstrukce pahylu po
pieruseni:  CardioCel Amputace:
(n=14) nehlaseno (N/A)
Mitralni  chlopen —
pfedni cip AML:
CardioCel n=298)

CardioCel Neo (n=4)
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Literatura
(Uroven
dikazii)

Cislo studie /
prvni autor/
rok

Vykon/etiologie

Pocet subjekti
souvisejicich

s CardioCel /
pocet zaplat /
vék

Vysledky
z hlediska
bezpecnosti

Vysledky
z hlediska
funkénosti

Zavéry autori

Nasledné
sledovani
Cas

Mitralni chlopen — jiné:
CardioCel n=7)
CardioCel Neo (n=1)
Mitrélni chlopen — zadni
cip PML: CardioCel
(n=11) CardioCel Neo
(n=0)

Jiné: CardioCel (n =57)
CardioCel Neo (n=7)
CardioCel 3D (n=2)
Plicnicova chlopen —
monokuspalni:
CardioCel (n=7)
Plicnicova chlopen —
Sungova rekonstrukce:
CardioCel (n=10)
CardioCel Neo (n=1)
Plicni zily: CardioCel
(n=4) CardioCel Neo
(n=1)

RVOT - kryt konduitu
mezi pravou komorou
(RV) aplicnici (PA):
CardioCel (n=27)
CardioCel Neo (n = 3)
RVOT - augmentace
zaplatou: CardioCel
(n=35) CardioCel Neo
(n=4)

Systémové zily — dolni
duta zila (IvC):
CardioCel (n=5)
CardioCel Neo (n=1)
Systémové zily — (horni
duta zila) SVC:
CardioCel (n=4)
CardioCel Neo (n=1)
Transsanularni zaplata:
CardioCel (n=68)
CardioCel Neo (n=7)
Trikuspidalni chlopen —
augmentace cipt:
CardioCel n=1)
CardioCel Neo (n =4)
Trikuspidalni chlopeni —
jiné: CardioCel (n = 5)
Ventrikulotomie:
CardioCel (n=7)

VSD: CardioCel
(n=160) CardioCel
Neo (n=13) CardioCel
3D(n=1)

v

¢. 5 Neethling et
al. 2013

ASD:
VSD:

n=1
n=14

(3 %)
(47 %)
AVSD: n=3 (10 %)
RVOT: n=2 (7%)
ASDaVSD:n=1 (3 %)
VSD aRVOT: n=4
(13 %)

ASD, VSD aRVOT:
n=1(3 %)

Cévni zéplata (aorta):
n=2(7%)

VSD a koarktace: n =2
(7 %)

CardioCel:
n=30

Infekce zaplaty:
(n=0)

Dehiscence
zaplaty:
nehlaseno (N/A)

Kalcifikace
zaplaty: n=0

Retrakce zaplaty:
nehlaseno (N/A)

Vyskyt cévni
mozkové

Mira reintervenci:
n=0 (30denni
pooperacni doba)

Umrtnost: Celkem
n=235, n=2 béhem
30 dnt. Vsech
5 bylo uréeno jako
nesouvisejici  se
St€pem

Tato studie doklada
bezpecnost

a uéinnost této
bioinzenyrsky
upravené zaplaty

z bovinniho
perikardu jako
kardiovaskularni
nahrady pfi
chirurgické korekci
jednoduchych
vrozenych srdeénich|
vad.

Echokardiogr
afické
vySetfeni po
6 a 12 mésicic
h analezy
magnetické
rezonance

u 10 nahodné
vybranych
pacient  po
12 mésicich.
Echokardiogr
afické udaje
byly

k dispozici za
18-36 mésicu

u 19 pacienttl.
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Pocet subjekti
Literatura Cislo studie / souvisejicich Vysledky Vysledky Nasledné
(Uroven prvni autor/ Vykon/etiologie s CardioCel / z hlediska z hlediska Zavéry autori sledovani
diikazii) rok pocet zaplat / bezpecnosti funkénosti Cas
vek
prihody:
nehlaseno (N/A)
Tromboembolie:
n=0
Amputace:
nehlaseno (N/A)
Infekce zaplaty:
n=0
) Tkanove upraveny
D,e}ilic?nce_ . scaffold ADAPT®
zaplaty:n = z bovinniho
perikardu vykazal
Kalcifikace vynikaiici
Aplaty: n = 0 ynikaj
ASD: n=1 (3%) zaplaty-n stiednédobé az
. - 0 r
VSD: n=14 (47 %) Retrakce zaplaty: dl'OUhOdObev
AVSD: n=3 (10 %) Neni sneci fpk y: vysledky (azdo  |Median &inil
RVOT: n=2 (7%) et specthieky 10 let), pokud byl |7,2 roku
ASD a VSD: n=1 | CardioCel:n=30 uvddéna, avsak ouzit jako scaffold |(25 %!
’ 34 zaplat u implantatt Mira reintervenci: | P J . -
(3 %) (34 zdplat) o 3,6 roku
= k rekonstrukci > 5
VSD a RVOT: n=4 nebyly zjistény | n=0 . 75 %:
T ¢. 6 Neethling et (13 %) ’ o z4dné ) vrozenych 925 r.oku)
al. 2020 ’ _ | Median veku strukturalni Umrtnost: n=2. | srde¢nich vad e 7
ASD, VSD a RVOT: | ginil 18 mésict PR N . i pricemz
_ % ! | zmény, jako je Obé¢ nesouvisela se | y d&ti. Odolnost, imélni
n=1(3 %) (rozmezi 17 dni | ijygteni povrchu| $t€pem : maximaint
Cévni zéplata (aorta): | 53 13 3 roku). bo netésnost acelularita, doba
n=2 (7 %) 1ebo netesnost. biostabilita a nizky |[sledovani
VSD a koarktace: n =2 sklon ke kalcifikaci [dosahla 10 let.
(7%) Vyskyt cévni ¢ini z materialu
“}‘,’lfkgve CardioCel® velmi
piihody: VI
nehlageno (N/A) atraktivni tkafi pro
vykony zaméfené
na korekci
Tromboembolie: .
n=0 vrozenych
srde¢nich vad.
Amputace:
nehlaseno (N/A)
Infekce zaplaty: Nase dvoulete
VSD: 54 (53 %) ASD: 3 n=0 zkuSenosti ukazaly,
€ %V)NAYSD 6(6 %? Ze material mé pro
Rozsu?m ) cév: _ chirurgy pfi
24 pacienti (23,7 %) thlscence implantaci béhem
(ascendentni aorta, | =101 zéplaty: vykonu dobré
n=4; aortilni oblouk, nehlaseno (N/A) manipulaéni
n=15; plicnice, n = 150) Podet ziplat vlastnosti a nebyly
R\,/OT' 16 (15:§ A)), nehlagen Kalcifikace s nim spojeny
(zéplata k rozsiteni zéplaty: n = 0 ¥4dné infekce.
infundibula, ’
n=11 atransanularni | vgichni pacienti Mira reintervenci: ) ) Median délky
N zaplata, n = 5), i l6deni Retrakce zéplaty:| n=5 (4,9 %) V nizkotlakych nasledného
&. 7 Pavy C. et ! byli Iéceni .
v al. 2018 [82.] Plastika chlopné u 10 | $houzitim nehléseno (N/A) | ObI‘iSt??h se zaplfita sledovani byl
: pacientii 9.9%) | zaplaty Umirtnost: EsvedC_llia anedoslo 717 dnj
roz§ifeni  aortalniho i . - n=4(39% ¢ vzniku stenozy - |(4-726
E:ipu ; oprava CardioCel Vyskyt cévni ( 0) v diisledku ( )
monocuspu, n=4; rr1<r)zkov.e kalcifikace ani
Primémy vék | pifhody: ztlusténi. Pri

Ozakiho vykon, n=2;
plastika mitralni
chlopng, n=3
a plastika trikuspidalni
chlopné, n=1)

Zilni anastomoza

u l pacienta (1 %)
(Senningtiv vykon)

byl 22 (£36,3)
mésict (3 dny
az 18 let)

nehlaseno (N/A)

Tromboembolie:
nehlaseno (N/A)

Amputace:
nehlaseno (N/A)

pusobeni vysokého
tlaku jsme vSak
zaznamenali ¢asné
selhani Stépu

v disledku velmi
vyrazné intimalni
reakce, ktera

u tohoto typu
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Literatura
(Uroven
dikazii)

Cislo studie /
prvni autor/
rok

Vykon/etiologie

Pocet subjekti
souvisejicich

s CardioCel /
pocet zaplat /
vék

Vysledky
z hlediska
bezpecnosti

Vysledky
z hlediska
funkénosti

Zavéry autori

Nasledné
sledovani
Cas

zaplaty dosud
nebyla popsana.

Nase zjisténi
ukazuji, ze

u kojencu dochazi
po rozsifeni
aortalniho oblouku
k tomu, Ze se
zéplata stava
predevsim
stenotickou, coz
podle naseho nazoru
souvisi

s nesouladem mezi
elasticitou nativni
aorty a zaplaty
CardioCel pfi
systémovém tlaku.

Prutok krve vytvati
smykové napéti
pusobici na sténu
aorty a mize
vyvolat tuto reakci
intimalni
hypertrofie, ktera
vede k tézké
aortalni stendze.

U kojencii jsme
vsak pfi pouziti

v aortalni pozici
zaznamenali selhani
stépu. U kojenct
jsme v8ak pii
pouziti v aortalni
pozici zaznamenali
selhani §tépu.

v

¢. 8 Chivers S. C.
et al. 2019 [49]

Plastika aortalni chlopné
(Ozakiho vykon)
Predchozi intervence:
5/6 (60 %)

Vsech 5 se
zaplatami
CardioCel/

11-29 let)

17,6 let (rozsah:

Infekce zaplaty:
nehlaseno (N/A)

Dehiscence
zaplaty:
nehlaseno (N/A)

Kalcifikace
zaplaty: n=1

Retrakce zaplaty:

nehlaseno (N/A)

Mira vyskytu
mrtvice: n= 1

Tromboembolie:
n=1

Amputace:
nehlaseno (N/A)

Mira reintervenci:
n=2

Umrtnost: n =0

Nase zkuSenosti
ukazuji, ze

k Ozakiho vykonu
s pouzitim
materialu
CardioCel

u pediatrickych
pacientll a mladych
dospélych je tfeba
pfistupovat
obezietne.

K potvrzeni
dlouhodobé
uspésnosti u déti je
zapotiebi dalsi
vyzkum na vétSich
souborech
pediatrickych
pacientl, porovnani
ruznych $tépovych
materiald a delsi
doba sledovani.

Primérna
doba
sledovani:
29,6 mésice
(rozmezi:
22-36 mésicl)
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Pocet subjekti
Literatura Cislo studie / souvisejicich Vysledky Vysledky Nasledné
(Uroven prvni autor/ Vykon/etiologie s CardioCel / z hlediska z hlediska Zavéry autori sledovani
diikazii) rok pocet zaplat / bezpecnosti funkénosti Cas
vék
Iy aseny avi prvni, kterd zkouma
piipady infekéni , .
endokarditidy vysledky plastiky
. mitralni chlopné
operovane s pouzitim
zhz(g)nrfﬁlavsak perikardialni
Jeano Zéplaty CardioCel
pripa d? nebyla u dospélych
:e?(:rsltsetrukce pacientt; byly v ni
, oy prokazany dobré
;aplatou zjisténa Sasné visledky
infekee. plastiky chlopné,
coz naznacuje
Dehiscence dobrou
zaplaty: biokompatibilitu
V jednom ze zaplaty a jeji
dvou piipada odolnost viici Casné
Augmentace / plastika lerlllti];lfgrl ditid degeneraci.
mitrélni chlopné s o 5
\ , operované Mira reintervenci: "
Velké zaplaty byly < XX _ Pii
.. . chlopné svédcila | n=1 . A
pouzity  k augmentaci cchokardiografic echokardiografické
nebo plastice predniho K i bero ergaéni ) m sledovani bylo
cipu mitralni chlopné Zig tgni I;Q Umrtnost: Doslo pozorovano mirné
(AMVL): 11 pacienti R ke dvéma (7%) | zvétseni tloustky
(36 %). anularniho Casnym zaplaty (0 0,2 mm,
Mensi zaplaty byly 5 rstence pooperac¢nim nevyznamné). To
pouzity k rekonstrukci 39/ V;echny ) p ’ amrtim by mohlo souviset
defektli segmentl Al Ie{cene pomoct (nesouvisejicim s kontrolovanym  |Primérna
v .9 Tomsi¢ A.| nebo A2 piedniho cipu | Zzaplat CardioCel | Kacifikace se §t&pem). procesem doba
et al. 2018 [83] | mitralni chlopné zaplaty: Pfi nasledném endotelizace zaplaty [sledovani
(AMVL): 13 pacientt Primérmy vék nehlaseno (N/A) | sledovani doslo a tvorby kolagenni (1,7 £ 0,9 roku
(43 %). 57,2 + 14,3 roku k dal$im 3 umrtim | vrstvy, ktery byl
U dalsich 2 pacienti Retrakce zaplaty: (2 v dusledku diive pozorovan
byla provedena Mezi ob dob?m Y*| infekéni v modelech
rekonstrukce ted propusténim endokarditidy, juvenilnich oveci,
anterolateralni S r?és{)e((i)rrln'lrsne 1 z nekardialni u nichz byl
komisury, zatimco ony pficiny). CardioCel pouzit
. sledovanim .
u poslednich 2 pacientt nebyly Ziikten k plastice chlopné.
bylo kplastice obou 2:’: dr}lléyv 'Jzil::m}rllé
cipti pouzito vice zaplat , M < ..
CardioCel rozdily v tloustce U dvou pacientt se
’ zaplaty, coz vSak vyskytla
naznacuje, Ze infekéni
nedoslo endokarditida
k vyznamnému operované chlopné.
smrsténi ani U 1 pacienta k tomu
retrakci zaplaty. doslo do 2 mésicu
po operaci, pficemz
Vyskyt cévni infekce byla
. omezena pouze na
mozkové dosud
Ezlhhlzgzr:lo (N/A) neendotelizovany
proteticky prstenec.
Druhy pacient
Tromboembolie: nepodstoupil
nehlaseno (N/A) reoperaci a infekci
implantované
) zaplaty nebylo
Amp}?ace. mozné vyloudit.
nehlaseno (N/A)
Plastika cipti aortalni Infekee Zéplaty: Mira reintervenci: Prokazali jsme lepsi
chlopné nehla’éenolzN //};') n=1 ¢asna vysledky
Neotrikuspidalizace n=>58 reoperace autologniho Median doby|
¢. 10  Wiggins| (Ozakiho vykon): v disledku perikardu nez echokardiogra
v L.M. et al. 2020| 40 pacienti (69 %) CardioCel: 32 Dehiscence technického selhani | bovinniho fického
[48] Rekonstrukce  jednoho (55 %) vs. zaplaty: . perikardu, cozse  [sledovani:
cipu: 18 pacientt (31 %) autologni nehlaseno (N/A) | neotrikuspidalizace | pfi zavérecném 14,1 mésice
U 12 pacientd (21 %) s CasteCnym sledovani projevilo
byly vdobé operace odtrzenim pravého | niz§im gradientem
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Pocet subjekti
Literatura  |Cislo studie / souvisejicich Vysledky Vysledky Nasledné
(Urovei prvni autor/ Vykon/etiologie s CardioCel / z hlediska z hlediska Zavéry autori sledovani
diikazii) rok pocet zaplat / bezpecnosti funkénosti Cas
vek
aortalni chlopné | perikard: 26 Kalcifikace neocipu). n =6 na aortalni chlopni.
soucasné¢  provedeny | (45 %) zaplaty: Ze Sesti | (10 %) vyzadovalo | Nebyly vsak
i dalsi vykony. pacientu, ktefi pozdni reoperaci. pozorovany zadné
Medién véku byl vyiad(}vali ) Vyzlngmné -rozdily
14,8 roku (1QR | PIERLERER | Umtnost bousitém materitu
10,6-16,8). pozorovéna K1 umnl doslo pokud jde
strukturalni v pamentg o kompozitni
degenerace S anamnezou sledovany ukazatel
chlopné (snizena pfedchozi zahrnujici aortalni
. transplantace srdce S
pohyblivost ro dilataéni regurgitaci,
a kalcifikace E di i endokarditidu nebo
cipu z bovinniho ardiomyopatil miru reoperaci.
perikardu). a tezc'e porusenou
funkci levé komory,
ato 5,6 mésice po | Plastika cipl
Retrakce zaplaty:| propusténi aortalni chlopné
nehlaseno (N/A) | z nemocnice po poskytuje piijatelné
operaci plastiky kratkodobé
Vyskyt cévni aortalni chlopné. he'modynamické
mozkové VySIfdky. -
” . a potvrzuje piinos
ﬁiﬁi?iao (N/A) této techniky jako
doplikové strategie
chirurgické 1é¢by
Tromboembolie: onemocnéni aortalni
nehlaseno (N/A) chlopné u déti
a mladych
Amputace: dospélych. Kromé
. : toho mohou
nehldSeno (N/A) techniky nahrady
cipti aortalni
chlopné
piedstavovat
pfinosny postup
u pediatrickych
pacientll s anatomii
nevhodnou pro
nahradu aortalni
chlopné.
Infekce zaplaty:
nehlaseno (N/A)
Dehiscence
zaplaty:
nehliseno (N/A) Echokardiografické [Casovy
ukazatele funkce ~[interval —od
Kalcifikace levé komory se echokardiogra
zéplaty: u pacienti ﬁcl(el}o P
n=5 (100 %) nehlaseno (N/A) i . i pOdStupu_]inCli Vysetr?trfl p
Cylindricka nahrada era, Eemtervencu (5MVC v E)rubehu lz)rr(l)srlrlli:rrllilce
Uroveii ¢. 11 Cua C. et mitrélni chlopné - Vek pii ;- | Retrakce zaplaty: nehléfeno (N/A) asu zlepSovaly. do
(¢cMVC) ve srovnani CK prl operact. o S e
v al. 2021 [84] . P 43 + 42 ]et | nehlaSeno (N/A) | o nejnovéjsiho
s ndhradou mitraln i ’ Umrtnost: Mezi pacienty po hokardi
hlopné (MVR) (median 2.2, . oo o ardiogra
chlop: 0.8-103 lef) ) o nehlaseno (N/A) c¢cMVC a MVR fického
o Vyskyt cévni nebyly zjistény | y3etieni &inil
rri(r)}?k:i)ve zadné vyznamné |12 1+ 07 let
nehldseno (N/A) Ziﬁgﬁ;;io fickyh|Redidn
grafickychi| o rok;
hodnotach. 0,6-2,0 roky).
Tromboembolie:
nehlaseno (N/A)
Amputace:
nehlaseno (N/A)
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nehlaseno (N/A)

Pocet subjekti
Literatura  |Cislo studie / souvisejicich Vysledky Vysledky Nasledné
(Urovei prvni autor/ Vykon/etiologie s CardioCel / z hlediska z hlediska Zavéry autori sledovani
diikazii) rok pocet zaplat / bezpecnosti funkénosti Cas
vek
Vzhledem k tomu,
ze resekce
koarktace byla
provadéna Castéji
(80 %) ve skupiné
s CardioCel nez
ve skupiné
s homograftem
(23 %), povazovali
jsme za
Infekce zaplaty: znepokojive, ze
nehlaseno (N/A) mira resten6zy
byla ve skupiné
) s CardioCel
Dehiscence vyznamné vyssi.
zaplaty:
nehlaseno (N/A) | Mira reintervenci:
n="7(70 %) pro Dochazime
. resten6zu. Druha k zavéru, ze volba
) Kalcifikace reintervence byla materialu zaplaty
CardioCel: 10 zépla}ty: provedena je pravdépodobné
(10/36; 27,8 %) | nehlaseno (N/A) | y n = 5 pacienti. dulezitym faktorem |
. Tieti intervence uréujicim riziko anntervence
Uroveit III ]C?,'elznum I e}/:{l Rekonstrukce Homograft: 26 Retrakce zéaplaty: byla_provedena resvtené.zryr ble’\}lliﬂo
Y - €4 & aortalniho oblouku (26/36;72,2%) | nehlageno (N/A) | un=1pacienta. | vyzadujici P o
2021 [85] Ctvrta intervence reintervenci po pooperacniho
) byla provedena rekonstrukci roku
Median veku: Vyskyt cévni un =1 pacienta. aortalniho oblouku
2 tydny (2-32) H}?ﬁkgVé u novorozencli
prihody: . . a kojenct i pocet
nehléSeno (N/A) }ljlrrnVrmosvt.r Ne'byla reintervenci
dSena Zadna potiebnych k jeji
pozdni imrti. 1 x . N
Tromboembolie: 1écbe. Na zaklade
nehlageno (N/A) nasich vlastnich
pozorovani
a v souladu se
Amputace: zéavéry predchozich

studii jinych autort
upfednostiiujeme
pro augmentaci
aortalniho oblouku
u novorozenct

a kojenct
homograftovy
material a material
CardioCel jiz pro
tuto indikaci
nepouzivame.

Publikované systematické prehledové studie:

Literatura Cislo Vysledky
(iroven studie/prvni Indikace Metody tykajici  se Vysledky tykajici se u¢innosti | Zavéry autoru
dikazii) autor/rok bezpecnosti
Rekonstrukce hypoplastického/ ]?ochézime k zdvéru,
Bylo peruseného aortalniho oblouku | #€ Ca'rd10Ce‘l e
. Zaznamenino transekci nad a pod vylsténim | Pevnaa ﬂefx1b11m
Systematicky bDol (E)rehledu 16 mrti (11 %), duceje, exglzi duktalni tkané ) tsk;:)l](g)va n?iahr ada
Urover IV Patukale A. et | ptehled pouziti thm t zadné z nich viak a'standardlzolvanou augmentaci mani ryl Snimi
ove al. 2023 [86] CardioCel 13 ¢ tuljii(; nesouviselo zavplat(zu vykazala df)brou lestrIl)(l)ls?r(I:li a nizkom
v kardiochirurgii - s obstrukei stfednédobou trvanlivost. . o
u lidi 1 vyskytem trombozy,
aortdlniho tvorby aneuryzmat.
oblouku. Svoboda od reintervence po infekce nebo ’
péti letech piesahovala 90 %. strukturalni

Rev. A



aw

N

LeMsaitre’

Souhrn bezpe¢nosti a klinické funkéni

zpusobilosti zaplat CardioCel a VascuCel

Strana 19z 42

degenerace. Lze jej
pouzit k riznym
intrakardialnim

i extrakardialnim
rekonstrukcim
vrozenych srde¢nich
vad ve vsech
vékovych skupinach
s dobrou trvanlivosti
pfi sttednédobém
sledovani. Pii pouziti
CardioCel v
nékterych mistech je
vS§ak nutna opatrnost.

Informace

chybgji.

o dlouhodobych
vysledcich CardioCel

Souhrn publikovanych studii explantovaného CardioCel (celkem 2 studie)

Lt ?scll‘f forvni Podet Post Vysledky tykajici | Visledky tykajiei | ,. oo NAslednc
(uorovefl stucie’prvd explantaci/vék ostup se bezpecnosti se ucinnosti avery autord RO
dikazi) autor/rok Cas
Infekce zaplaty:
nehlaseno (N/A)
Dehiscence zaplaty:
nehlaseno (N/A)
Kalcifikace zaplaty:
n=2
< (o Retrakce zaplaty: Nase udaje
Eo:czt (ez}:slizﬁt;lctﬁ nehlaseno (N/A) Umrtnost: Nebyla | naznaduji, ze
pii reoperaci) zaznamenana zadna | zaplata CardioCel
. _ peropera¢ni umrti | je ve vétSiné
'Vyskyt cévni . [ o
N - .. |mozkové piihody: a doslo kev . pripa da zpocartku Primérna doba
Uroveit IV C. 1 Deutsch O. et | Doba do Plastika srde¢ni nehlaseno (N/A) 2 poopera¢nim dobfe tolerovana. sledovéni Cinila
al. 2020 [87] explantace: chlopné umrtim. Zadné Zaznamenali jsme 374 = 254 dni
pramérné 242 dni z téchto mrti vak | vSak také selhani
(3—1247 dni) Tromboembolie: nebylo piimo Stépu
n = 1. Pacient zemfel | pficitano implantaci| s charakteristickym
<. na plicni embolii zaplaty CardioCel. | histopatologickym
Vek: 28 £21 let 13 dni po plastice obrazem.
atrioventrikularni
chlopné. Clanek viak
vyslovné neuvadél,
Ze pfimou pficinou
plicni embolie byl
implantat zaplaty
CardioCel.
Amputace:
nehlaseno (N/A)
Pocet explantati: Infekce zaplaty: 'V naSem souboru
12 Zanétlivé zmeény vykazovaly
(11 explantovanyc byly zjistény ve vSechny zaplaty
h chirurgicky, vsech CardioCel pouzité
1 pfi pitve). explantovanych k plastice aortalni
. . C. 2 Nordmeyer S. Plastika aortalni vzorcich, aviak Umrtnost: chlopné u pamervm% oo
Uroven [V o < nekorelovaly . s vrozenou srde¢ni  [NepouZije se
et al. 2019 [88] Priimérna doba chlopné nehlaseno (N/A) o
s dobou od vadou apozitni

do explantace:
27 mésicu

Pramérny vék byl
6,75 roku

implantace zaplaty

narast fibroblastt
a slozek
extracelularni
matrix a po dobé
implantace alespon
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U 10 z 12 vzorkid
byly zjistény
znamky vyznamné
kalcifikace, ktera
ovliviiovala material
zaplaty a do jisté
miry okolni slozky
tkang.

Retrakce zaplaty:
nehlaseno (N/A)

'Vyskyt cévni
mozkové ptihody:
nehlaseno (N/A)

Tromboembolie:
nehlaseno (N/A)

Amputace: nehlaseno
(N/A)

Dehiscence zaplaty: 23 mésicu také
nehlaseno (N/A) kalcifikaci.
Kalcifikace zaplaty:

* Klinicky relevantni informace vychazejici z klinickych dat ziskanych pfi realizaci plani PMCF
a PMS vyrobce, naptiklad: provedena PMCF hodnoceni

Priubézna zprava o klinickém hodnoceni — Evropsky registr pouZivani prostiedki
CardioCel®, CardioCel® Neo a CardioCel® 3D po uvedeni na trh

Jedna se o evropsky, multicentricky, otevieny registr navrzeny ke shromazd’ovani prospektivnich
udajii o bezpecnosti a ucinnosti pouziti implantabilnich prostiedki CardioCel po uvedeni na trh
u pacientil s kardiovaskularnimi onemocnénimi a v souladu s mistnimi standardy péce.

Cile: Posoudit bezpecnost atGéinnost implantabilniho prostiedku CardioCel u 57 pacientd
s vrozenymi nebo ziskanymi vadami srdce Ci cév. Indikace zahrnovaly intrakardialni a septalni
defekty, plastiku chlopni aanulu, rekonstrukci velkych cév, rekonstrukci perifernich cév
a zesileni $ici linie.

Metody: Z 57 pacientli zafazenych do této studie popisuje zprava pouze vysledky 49 pacientu,
unichz byl béhem dvouletého sledovani implantovan prostfedek CardioCel. Primémy vek
pacientl byl 2,03 £ 4,76 roku (rozmezi 0,01-25,00 let). Vékové kategorie pacienti zahrnovaly
3 novorozence, 38 kojenct, 6 déti, 1 adolescenta a 1 dospélého. Pouziti jednotlivych modeld
prosttedku podle indikace bylo nasledujici: model ECO202 byl pouzit u 50 % subjekti 1é¢enych
pro intrakardialni defekt (1/2), u 2,5 % pro septalni defekt (1/40) au 12,5 % pro rekonstrukci
velkych cév (1/8). Model prosttedku ECO404N byl pouzit u50 % subjektl 1é¢enych pro
intrakardialni defekty (1/2), u 35 % pro septalni defekty (14/40), u 50 % pro rekonstrukci velkych
cév (4/8) au 25 % v ostatnich indikacich (tj. rekonstrukce plicnice po bandingu plicnice) (1/4).
Model prostiedku ECO404 byl pouzit u 55 % subjektt 1écenych pro septalni defekty (22/40),
u 50 % pro plastiku chlopni a anulu (1/2) au 50 % v ostatnich indikacich (tj. hemi-Mustardiv
baffl, valvularni asvalova subvalvularmni pulmonalni stenéza — plastika svalového defektu
komorového septa a valvularni pulmonalni stenézy [transanularni zaplata] a vytvoreni malého
defektu sinového septa) (2/4). U modelu prosttedku ECO508 obdrzelo tento prostfedek 5 %
subjektd 1éCenych pro septalni defekty (2/40), 50 % pii plastice chlopni a chlopenniho anulu (1/2),
12,5 % pfi rekonstrukci velkych cév (1/8), 100 % pfi vyztuzeni suturni linie (1/1) a 50 %
v kategorii ostatni (tj. hemi-Mustardtv baffl, kryt konduitu RVPA) (2/4). U modelu prostredku
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ECOS508N byl tento prostiedek pouzit u 2,5 % subjektd 1écenych pro septalni defekty (1/40)
aul2,5% pro rekonstrukci velkych cév (1/8). Konecné u prostiedku ECO406A byl tento
prostfedek pouzit u 12,5 % subjektii 1é€enych pro rekonstrukei velkych cév (1/8). Ze subjektt
lécenych pro defekt septa (40/49; 81,6 %) tvotily 6,1 % (3/49) defekty sinového septa, 77,6 %
(38/49) defekty komorového septa a 2,0 % (1/49) atrioventrikularni septalni defekt. Ze subjekti
lécenych pro plastiku chlopné a anulu (2/49; 4,1 %) tvotily 4,1 % (2/49) pulmonalni chlopné
a 2,0 % (1/49) trikuspidalni chlopné.

K posouzeni bezpecnosti a ucinnosti prostiedku CardioCel a jeho pouziti u riznych vad srdce
a cév bylo zaznamenano nékolik sledovanych ukazateltl. Primarnim ukazatelem U¢innosti byl
vyskyt reintervence souvisejici se St€pem do 30 dnd po vykonu a primarnim ukazatelem
bezpecnosti byl vyskyt morbidity souvisejici se zaplatou do 30 dnli po vykonu. Sekundarni
ukazatele G¢innosti zahrnovaly vyskyt reintervence souvisejici se §tépem po 1 roce a po 2 letech
od vykonu. V oblasti bezpecnosti to zahrnovalo vyskyt apovahu bezpe¢nostnich piihod
souvisejicich s prostifedkem, mimo jiné dehiscenci zaplaty, kalcifikaci zaplaty, retrakci zaplaty
a nepredvidané ¢i vzacné prihody.

Vysledky: Hlavni ukazatel ucinnosti ukazal, Zze 30 dni po primarnim implantovaném vykonu
nebyla nutna z4dna reoperace. Reoperace nebyla nutna ani pii kontrolach po 1 roce a po 2 letech.
U konkrétnich vad srdce a cév bylo dale zjisténo, ze po 1é¢be prostiedkem CardioCel nebyly
hlaseny zadné ptipady zpétného toku krve ani zGzeni cév. Vyskytla se pouze jedna neocekavana
zdravotni komplikace: prostiedek CardioCel nepfilnul spravné k oSetfované oblasti, tento
problém vsak byl vyfeSen a pacientovi byla poskytnuta odpovidajici 1é¢ba.

Zavéry: Celkoveé byly uéinnost a bezpe¢nost prostiedku CardioCel pfijatelné v ramci klinickych
ocekavani i v mezich uvadénych ve védecké literatuie. Tato pribézna zprava ukazala, Ze prostfedek
CardioCel vykazuje dobrou funk¢nost a Ize jej bezpecné pouzit pii invazivnich srdec¢nich vykonech.
Pro zbyvajici aplikace v 16cbé onemocnéni srdce a cév je zapotiebi vice udaju. V této prubeézné
zpravé nebyla u prostiedku CardioCel identifikovana zadna nova ani neocekavana rizika.
Tyto vysledky naznacuji, Ze je prostiedek bezpecny a funguje v souladu se svym ur¢enym ucelem.

PrubéZna zprava o klinickém hodnoceni — Registr pouZivani prostiedku VascuCel™ po
uvedeni na trh v Evropé a USA

Jednéd se o evropsky a americky, multicentricky, otevieny registr navrzeny ke shromazd’ovani
prospektivnich udajii o bezpecnosti a ti¢innosti pouziti prostiedku VascuCel po uvedeni na trh
u pacientt, ktefi vyzaduji rekonstrukei velkych cév, rekonstrukci perifernich cév nebo zesileni Sici
linie, a to v souladu s mistnimi standardy péce.

Cile

Cilem tohoto registru je shromazdovat prospektivni udaje o bezpecnosti auicinnosti pouziti
prostiedku VascuCel™ v souladu surcenou indikaci u pacientl, ktefi vyzaduji rekonstrukci
velkych cév, rekonstrukci perifernich cév nebo zesileni Sici linie, ato az po dobu 2 let od
implantace.

Populace
Pacienti byli zafazeni do registru VascuCel™, pokud potiebovali rekonstrukci velkych cév,
rekonstrukei perifernich cév nebo zesileni Sici linie a podepsali informovany souhlas.

Cilem registru VascuCel™ je shromazdit udaje alespon od 50 pacientd pro kazdou hlavni indikaci.
Mezi hlavni indikace patii rekonstrukce velkych cév a rekonstrukce perifernich cév. Zesileni Sici
linie se za hlavni indikaci nepovazuje, protoze pii tomto vykonu nejsou tkanové zaplaty
k rekonstrukci pouzivany konzistentné. Tyto udaje jsou proto zahrnovany pouze tehdy, jsou-li
k dispozici vhodni pacienti; pro tuto konkrétni indikaci neni stanoven zadny minimalni pocet.

K okamziku této prubézné analyzy bylo do studie zatfazeno celkem 30 pacientd ve 3 zkousejicich

centrech ve 2 zemich. Centrum 1 (Varese University Hospital, Itdlie) zaradilo 15 pacientd,

centrum 3 (University of North Carolina, USA) 3 pacienty a centrum 5 (Kootenai Health, USA)

12 pacientli. Pro ucely této pribézné zpravy o klinickém hodnoceni byla z analyzy vynechana
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rekonstrukce velkych cév, protoze do studie nebyli zatazeni zadni pacienti s touto indikaci. Dvacet
osm (28) z 30 zatazenych pacientll bylo 1éCeno pro periferni cévni rekonstrukei, jeden (1) pro
zesileni Sici linie a jeden (1) mél kombinovanou indikaci rekonstrukce perifernich cév a zesileni Sici
linie. Indikace rekonstrukce perifernich cév zahrnovala 1é¢bu onemocnéni karotidy pfi karotické
endarterektomii (15/28; 53,6 %), aneuryzmat pti rekonstrukci femoralni tepny (9/28; 32,1 %),
rekonstrukei cévy pfi revizi arterioven6zniho piistupu (1/28; 3,6 %) a ostatni cévy nebo neznamou
lokalizaci (3/28; 10,7 %).

Pro rekonstrukci perifernich cév byl model EV2080 pouzit u 6 z 28 pacientti (21,4 %), ve vSech
pfipadech v dolni konceting, a model EV0880 byl pouzit u22 z 28 pacienti (78,6 %) v oblasti
karotidy (16/28; 57,1 %), dolni koncetiny (5/28; 17,9 %) a v jiné lokalizaci (tj. radialni tepna) (1/28;
3,6 %). Mista vdolni koncetiné zahrnovaly spolecnou femoralni tepnu, femoralni tepnu
a iliofemoralni tepnu. Pro zesileni §ici linie byly modely EV2080 a EV0880 pouzity kazdy
u jednoho ze dvou pacientt (50 %), ptiCemz prvni z nich byl pouzit v dolni konéetiné (1/2; 50 %)
a druhy v oblasti karotidy (1/2; 50 %).

Navrh a metody

Data byla prospektivné shromazd’ovana v den vykonu, pooperacné po 30 dnech a nasledné pii
kontrolach po 1roce apo 2letech, ato jednotlivymi centry prostfednictvim elektronickych
formulait CRF specifickych pro tento registr (¢CRF). Priméarni, sekundarni a explora¢ni sledované
ukazatele hodnotily kratkodobou i dlouhodobou bezpecnost a ucinnost prostiedku na zakladé
meéfeni a obrazovych zdznami ziskanych v ramci standardni péce poskytované v ptislusném centru
registru.

Primarni sledované ukazatele

e Utinnost: Vyskyt reintervence souvisejici se §tépem do 30 dnti po vykonu
e Bezpecnost: Vyskyt imrtnosti souvisejici se zaplatou do 30 dnti po vykonu

Sekundadrni sledované ukazatele
e Utinnost: Vyskyt reintervence souvisejici se §t&pem po 1 roce a po 2 letech od vykonu
e Ucinnost podle indikace
o Rekonstrukce velké cévy': Mira restendzy po 30 dnech a pti kontrolach po 1 roce a po
2 letech
o Rekonstrukce perifernich cév: Mira pfipadti s hodnotou dynamického priitoku méteného
podle standardni péée daného zdravotnického prostiedku >110-175 cm/s® v perifernich
cévnich lokalizacich po 30 dnech a pfi kontrolach po 1 roce a po 2 letech od vykonu

o Bezpecnost: Vyskyt a charakter bezpeénostnich piihod souvisejicich s prostiedkem, mimo jiné
o Dehiscence zaplaty
o Kalcifikace zaplaty
o Retrace zaplaty
o Neptedvidané piihody

Priizkumné sledované ukazatele®

'V této priibézné zpravé o klinickém hodnoceni byla rekonstrukce velkych cév z analyzy vynechéna, protoze do studie
dosud nebyli zatazeni zadni pacienti s touto indikaci.
2 Pfijatelnd maximalni rychlost zavisi na lokalizaci implantatu. Piijatelna maximalni rychlost pro ascendentni aortu ¢ini
175 cm/s; pro distalni aortu a ilické tepny 150 cm/s; a pro proximalni karotidu, brachialni tepnu a povrchovou femoralni
tepnu 110 cm/s.
3V této priibézné zprave o klinickém hodnoceni zatim nejsou k dispozici zadné tdaje tykajici se explora¢nich
sledovanych ukazatel.
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. Histologické vySetieni zaplaty
. Spokojenost uzivatell s manipula¢nimi vlastnostmi a funk¢énosti prostiedku
Vysledky

Stav pacientii ve studii a demografické udaje

Tato prvni vyrocni prubézna zprava o klinickém hodnoceni (CIR) pfinasi udaje o kratkodobé
bezpecnosti a ucinnosti registru VascuCel™. Dvacet osm (28) z 30 zatfazenych pacientli podstoupilo
rekonstrukei perifernich cév, 1 pacient zesileni Sici linie a 1 pacient mél kombinovanou indikaci obou
vykonll. VSech 30 pacientd absolvovalo vstupni navstévu (navstévu pied implantaci prostiedku),
29 pacientim byl prostfedek implantovan, 13 dokoncilo kratkodobé sledovani (jakoukoli kontrolni
navstévu, ktera prob&hla v obdobi od 0 do 30 dnil po implantaci) a 6 dokoncilo stfednédobé sledovani
(jakoukoli kontrolni navstévu, kterd probéhla v obdobi od 30 dnii do 1 roku po implantaci). V této
prabézné analyze zadny pacient nedokoncil dlouhodobé sledovani (jakoukoli kontrolni navstévu, ktera
probéhla v obdobi od 1 roku do 2 let po implantaci). Primérny veék zatazenych pacienti byl 71,3 +
9,25 let (rozmezi: 47-84 let) a 65,5 % (19 z 29 pacientil) tvotili muzi.

Primarni sledované ukazatele

Bez ohledu na indikaci nebyla u pacientli s implantovanym prostfedkem pozorovana zadna imrtnost
souvisejici se zaplatou do 30 dnti od vykonu (0/29; 0 %). Jedna reintervence souvisejici se $t€pem do
30 dnlt od vykonu byla hlaSena u pacienta s rekonstrukci perifernich cév (1/28; 3,6 %; chirurgicka
indikace — aneuryzmata pii rekonstrukci femoralni tepny; infekce chirurgické rany, viz nize oddil
o nezadoucich piihodach) v oblasti dolni koncetiny (1/11; 9,1 %), nikoli v§ak u pacientd s indikaci
zesileni $ici linie (0/2; 0 %). Akceptaéni kritéria pro oba tyto ukazatele byla stanovena na < 10 %, coz
ukazuje, ze primarni ukazatele ucinnosti a bezpecnosti byly v této pribézné analyze splnény.
K vyvozeni koneénych zaveérd je vSak nutné provést statistické hodnoceni po zafazeni celého
planovaného souboru pacientti.

Sekundarni sledované ukazatele

Zvyseny dynamicky prutok krve mize byt ptfitomen naptiklad pfi aneuryzmatu, sten6ze nebo AV
pistéli. Tyto patologické stavy mohou zptisobovat turbulenci, kterda miize v kone¢ném diisledku vést
k rozvoji trombozy. Dynamicky pritok u jediného pacienta, u néhoz byl méten, nebyl v perifernich
cévnich lokalizacich zvySeny (= 110-175 cm/s), coz ukazuje, ze rychlost pratoku v anatomické
lokalizaci implantatu byla normalni a nebyla pfitomna turbulence, ¢imz bylo utohoto pacienta
minimalizovano riziko trombozy. Dale se u jednoho pacienta s rekonstrukei perifernich cév vyskytla
reintervence souvisejici se St€pem v obdobi mezi 30 dny a1 rokem po vykonu (1/21; 4,8 %;
chirurgické indikace — aneuryzmata pfi rekonstrukci femoralni tepny; implantace na dolni konceting;
dehiscence zaplaty; viz nize oddil o nezddoucich ptihodach), a to na dolni koncetiné (1/8; 12,5 %),
zatimco u pacientll se zesilenim Sici linie k tomu nedoslo (0/1; 0 %). Akceptaéni kritéria pro oba tyto
ukazatele byla stanovena na < 10 %, coz ukazuje, Ze v této prubézné analyze byly splnény jak obecné
sekundarni ukazatele ucCinnosti, tak sekundarni ukazatele ucinnosti specifické pro indikaci
rekonstrukce perifernich cév. K vyvozeni koneénych zavéri je vSak nutné provést statistické
hodnoceni po zafazeni celého planovaného souboru pacientti, zejména s ohledem na to, Ze dynamicky
pritok byl méfen pouze u jednoho pacienta.

Bez ohledu na indikaci nebyly u pacientl s implantovanym prostiedkem hlaSeny zadné neptedvidané
ptihody a nebyla pozorovana kalcifikace ani retrakce zaplaty (0/29; 0 %). U pacientl se zesilenim Sici
linie nebyla dehiscence zaplaty pozorovana v zadném Casovém bodé¢ (0/2; 0 %), zatimco u pacientd
s rekonstrukci perifernich cév nebyla dehiscence zaplaty zjisténa pii ultrazvukovém vySetfeni béhem
operace ani pfi kratkodobém sledovani (< 30 dni). Pfi sttednédobé kontrolni navstéve (jakékoli kontrolni
navstéve, ktera probéhne v obdobi od 30 dnt do 1 roku po implantaci) vSak byla dehiscence zaplaty
pozorovana u jednoho pacienta s rekonstrukci perifernich cév (1/28; 3,6 %; chirurgicka indikace —
aneuryzmata pfi rekonstrukci femoralni tepny; implantace na dolni koncetin€), a to na dolni koncetiné
(1/11; 9,1 %), a tato ptihoda byla hodnocena jako zavazna nezadouci ptihoda (SAE) (viz nize oddil
o nezédoucich ptihodach). Vzhledem k tomu, Ze akceptacni kritéria pro tyto ukazatele byla stanovena na
< 3% (neptedvidané piihody) nebo < 10 % (kalcifikace, retrakce nebo dehiscence zaplaty), byly
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sekundarni ukazatele bezpecnosti splnény. K vyvozeni konecnych zavért je vSak nutné provést statistické
hodnoceni po zafazeni celého planovaného souboru pacienti.

Prizkumné sledované ukazatele
Pro ucely této pribézné zpravy o klinickém hodnoceni nebylo provedeno zadné histologické vySetfeni
zaplaty. K dispozici rovnéz nejsou zadné vysledky dotaznikii spokojenosti uzivateld.

Nezadouct prihody a nedostatky prostredku

V této pribézné analyze studie nebyla hlaSena zadnd umrti. Do uzamceni databaze dne 11. fijna 2023 pro
ucely prvni vyrocni zpravy o klinické studii byly v prib&hu klinického hodnoceni hlaseny tfi (3) nezadouci
prihody souvisejici s prostiedkem a/nebo vykonem. Tyto tii (3) nezadouci piihody byly hlaseny u dvou (2)
pacientii, kterym byl prostfedek VascuCel™ implantovan pro indikaci rekonstrukce perifernich cév.
Z téchto tii (3) nezadoucich ptihod dvé (2) souvisely s implantaci na dolni koncetiné (chirurgickou indikaci
byla aneuryzmata pfi rekonstrukci femoralni tepny) a jedna (1) souvisela s implantaci v oblasti karotidy
(chirurgickou indikaci bylo onemocnéni karotidy pii karotické endarterektomii). U zadného pacienta
s indikaci zesileni Sici linie se nevyskytla zZadna nezadouci ptihoda souvisejici s prostiedkem a/nebo
vykonem.

Prvni nezadouci ptihoda se vyskytla u pacienta, u néhoz se 15 dni po vykonu na dolni koncetiné objevila
infekce chirurgické rany (chirurgickou indikaci byla aneuryzmata pti rekonstrukci femoralni tepny). Tato
nezadouci pfihoda byla ofekdvana abyla v pficinné souvislosti s vykonem, nikoli vSak s prostfedkem.
Infekce rany byla léCena revizi rany aodeznéla s nasledky, protoze tato mirnd nezadouci piihoda
pravdépodobné vedla k rozvoji zdvazné nezadouci piihody v podob¢ dehiscence zaplaty, ktera se objevila
77 dni po indexovém vykonu na dolni koncetiné. Tato zavazna nezadouci piihoda zahrnovala superinfekei,
ktera vedla k dehiscenci zaplaty a rozvolnéni sutury. Tato zavazna nezadouci ptihoda byla povazovana za
nedostatek prostfedku a byla v pficinné souvislosti s prostfedkem i s vykonem. Pokud by nebyla zachycena
a/nebo 1é¢ena, mohla by vést k masivnimu smrtelnému krvaceni z tfisla. Reintervence spocivala v explantaci
zaplaty a provedeni bypassu mezi ilickou tepnou a hlubokou stehenni tepnou a zadvazna nezadouci piihoda
odeznéla po 12 dnech.

Posledni nezadouci ptihoda se vyskytla pii indexovém vykonu u pacienta s rekonstrukci perifernich cév
(chirurgickou indikaci bylo onemocnéni karotidy pii karotické endarterektomii) a byla povazovana za
ocekavanou, stfedné zavaznou a v pfi¢inné souvislosti s vykonem, nikoli vSak s prostiedkem. U pacienta
doslo k peroperacni krevni ztraté ptiblizné 300 ml a byl 1é¢en transfuzi krve, po niZ tato nezadouci piihoda
b&hem jednoho dne odeznéla.

Celkove byly pro ucely této prubézné zpravy o klinickém hodnoceni hlaseny tfi (3) ocekavané nezadouci
ptihody souvisejici s prostfedkem a/nebo vykonem u dvou (2) z 28 pacientt s rekonstrukei perifernich cév
(1 dehiscence zaplaty [1/28; 3,57 %], 2 ,,jiné* [2/28; 7,14 %]) a zadné nezadouci piihody u dvou (2) pacientid
se zesilenim Sici linie (0/2; 0 %). Z téchto tii piihod se dvé vyskytly na dolni koncetin€ (1/11; 9,09 %) a jedna
v oblasti karotidy (1/16; 6,25 %). Vyskyt mirych, stfedné zavaznych a zavaznych nezadoucich ptihod
souvisejicich se zafizenim a/nebo zadkrokem byl 3,57 % (1/28) ve vSech odstupech u pacientd s indikaci
rekonstrukce perifernich cév. Vyskyt nezadoucich piihod souvisejicich s vykonem ¢inil 7,14 % (2/28),
zatimco vyskyt nezidoucich ptihod* souvisejicich s prostfedkem &inil u pacientd s indikaci rekonstrukce
perifernich cév 3,57 % (1/28).

Udaje z dlouhodobého sledovini

Dne 20. srpna 2024 byla provedena ad hoc extrakce dat s cilem ziskat idaje z dlouhodobého sledovani
(tj. veskeré udaje z kontrolnich navstév v obdobi od 1 roku do 2 let po implantaci), které byly zadany
po uzamceni databaze. Celkem bylo k dispozici 6 pacientl s udaji zaznamenanymi vice nez 1 rok po
implantaci, tedy v ¢asovém okné¢ dlouhodobého sledovani od 1 roku do 2 let po implantaci. Indikace
zahrnovaly aneuryzmata pfi rekonstrukci femoralni tepny (n = 1, implantace na dolni koncetin€) a 1écbu

4 Soucasti toho byla zdvazna nezadouci piithoda v podobé dehiscence zéplaty, ktera byla v pfic¢inné souvislosti jak
s prostiedkem, tak s vykonem. Pokud vS8ak piihoda souvisi jak s prostiedkem, tak s vykonem, vykazuje se pouze mezi
ptihodami souvisejicimi s prostiedkem.
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onemocnéni karotidy pfi karotické endarterektomii (n = 5, implantace v oblasti karotidy). U zddného z téchto
Sesti pacientt se pti dlouhodobé kontrolni navstéve nevyskytly nezadouci piihody souvisejici s prosttedkem
nebo vykonem ani nebyla nutna intervence souvisejici se Stépem. Kromé toho pti dlouhodobé kontrolni
navstéve nebyly hlaseny zadné nedostatky prostfedku. Nize uvedena tabulka piinasi prehled udaji

z dlouhodobého sledovani vSech Sesti pacientd.

Tabulka: Udaje z dlouhodobého sledovani — po uvedeni prostfedku VascuCel na trh

ID subj Indikace Umisténi Datum Datum kontroly | NeZadouci Nedostatky Reintervence
ektu implantatu implantace v ramci prihody prostiedku souvisejici se
dlouhodobého souvisejici Stépem
sledovani* s prostiredkem
nebo vykonem
1004 Aneuryzmata pfi Dolni 20. ¢ervna 2023 | 22. Cervence 2024 | Ne Ne Ne
rekonstrukci kongetina
femoralni tepny
1005 Lécba onemocnéni Karotida 21. ervna 2023 | 22. &ervna 2024 Ne Ne Ne
karotidy pfi
karotické
endarterektomii
1006 Lécba onemocnéni Karotida 27. Cervna 2023 | 19. Cervence 2024 | Ne Ne Ne
karotidy pfi
karotické
endarterektomii
5001 Lécba onemocnéni Karotida 14. Cervence 24, Cervence 2024 | Ne Ne Ne
karotidy pfi 2023
karotické
endarterektomii
5003 Lécba onemocnéni Karotida 19. Cervence 24. ¢ervence 2024 | Ne Ne Ne
karotidy pfi 2023
karotické
endarterektomii
5004 Lécba onemocnéni Karotida 19. Cervence 24, Cervence 2024 | Ne Ne Ne
karotidy pii 2023
karotické
endarterektomii

* kontrolni nav§téva v ramci dlouhodobého sledovani se povazuje za jakoukoli kontrolni navstévu, ktera prob&hne v obdobi od 1 roku do 2 let po implantaci.

Analyza klinickych udaji z registra zdravotnickych prostiredki. Je tieba uvést vesSkera znama

omezeni, napriklad nedplné sledovani: NA, probihaji dvé¢ studie PMCF, které dosud nebyly dokonéeny.

iv)  Celkové shrnuti klinické funkce a bezpe¢nosti

Na zéklad¢ klinickych tdaji hodnocenych v této CER jsou tkanové produkty LeTEP v souladu
s pozadavky na klinickou uc¢innost (MDR GSPR 1 a TGMDR EP3):

Klinické udaje hodnocené pro tkanové produkty LeTEP prokazaly, ze tyto produkty dosahuji
o¢ekavané ucinnosti ve trech klicovych ¢asovych bodech: peroperaéné, v perioperaénim obdobi
a pooperacné az do 10 let sledovani. Vysledky ucinnosti hlaSené pro kardiovaskularni zaplatu
CardioCel a cévni zaplatu VascuCel byly srovnatelné s udaji o referencnich prostiedcich, jak je
popsano v ¢asti vénované souc¢asnému stavu poznani. CardioCel i VascuCel splnily v§echna
predem stanovena kritéria. Klinické studie provedené spolec¢nosti LeMaitre ukazaly, ze tkanové
produkty LeTEP jsou mékké, poddajné, dobie se s nimi manipuluje pii suturovani a dodavana
plocha materialu je dostacujici. U prostiedku VascuCel chirurgicky personal celkové vnimal
krvaceni ze $ici linie jako vyznamné nizsi ve srovnani se syntetickymi zaplatami. Ve srovnani

s jinymi srdecnimi zaplatami je mira rekoarktace u kardiovaskuldrni zaplaty CardioCel nizsi

a zaplata vykazuje trvalou uc¢innost a ptiznivé hemodynamické vlastnosti. Zda se, ze
kardiovaskularni zaplata CardioCel umoznuje dobrou plastiku chlopennich cipti a navic ma
potencial minimalni kalcifikace a postupné pteméeny na cip kompatibilni s hostitelskou tkani.

Sestnact ¢lankt z odborné literatury popisujicich klinickou téinnost uvadélo uspokojivé
manipulacni vlastnosti, pfijatelné hemodynamické vlastnosti, dobrou biokompatibilitu a odolnost
vuci Casné degeneraci zaplaty. Kardiovaskularni zaplata CardioCel vykazovala dobrou koaptaci

cipt a byla dobfe tolerovana v septélni, chlopenni a pulmonalni pozici. Na rozdil od prace Tomsice

et al. (2018) uvadeji Nordmeyer et a. (2018), ze pii pouziti kardiovaskularni zaplaty CardioCel
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k plastice cipil aortalni chlopn¢ se mira zachovani funkce aortalni chlopné v pribéhu ¢asu snizuje.

Celkové predklinické zkouseni, klinické studie provedené vyrobcem, idaje PMS a odborna

literatura prokazuji, ze tkanové produkty LeTEP funguji v souladu s ti¢elem stanovenym

spole¢nosti LeMaitre. Jejich funkéni charakteristiky odpovidaji sou¢asnému stavu poznani.

Vysledky bezpecnosti podle indikace

Indikace Prostiredek Pocet | Piihody | Celkem | Mira (%) | Dolni mez Horni mez
studii intervalu intervalu
spolehlivosti | spolehlivosti
Infekce zaplaty
Intrakardidlni defekty | Kardiovaskularni | 4 0 296 0,49 0 1,28
zéaplata CardioCel
Septalni defekty Kardiovaskularni | 4 0 296 0,49 0 1,28
zaplata CardioCel
Plastika chlopné Kardiovaskularni | 4 0 267 0,46 0 1,26
a anulu zaplata CardioCel
Rekonstrukce velké Kardiovaskularni | 4 0 273 0,46 0 1,26
cévy zaplata CardioCel
Rekonstrukce Cévni zaplata 1 1 28 3,57 0 10,45
perifernich cév VascuCel
Zesilenti $ici linie Kardiovaskularni | 2 0 3 19,42 0 53,93
zaplata CardioCel
a cévni zaplata
VascuCel
Dehiscence zaplaty
Intrakardialni defekty | Kardiovaskularni | 4 3 860 0,29 0 0,65
zaplata CardioCel
Septalni defekty Kardiovaskularni | 4 3 860 0,29 0 0,65
zaplata CardioCel
Plastika chlopné Kardiovaskularni | 4 3 831 0,28 0 0,64
a anulu zaplata CardioCel
Rekonstrukce velké Kardiovaskularni | 4 3 837 0,28 0 0,64
cévy zaplata CardioCel
Rekonstrukce Cévni zaplata 1 0 28 1,72 0 6,46
perifernich cév VascuCel
Zesilenti §ici linie Kardiovaskularni | 2 0 3 19,42 0 53,93
zaplata CardioCel
a cévni zaplata
VascuCel
Kalcifikace zaplaty
Intrakardialni defekty | Kardiovaskularni | 5 0 797 0,14 0 0,4
zaplata CardioCel
Septalni defekty Kardiovaskularni | 5 0 797 0,14 0 0,4
zaplata CardioCel
Plastika chlopné Kardiovaskularni | 5 0 768 0,14 0 0,4
a anulu zaplata CardioCel
Rekonstrukce velké Kardiovaskularni | 5 0 774 0,14 0 0,4
cévy zaplata CardioCel
Rekonstrukce Cévni zaplata 1 0 28 1,72 0 6,46
perifernich cév VascuCel
Zesilenti $ici linie Kardiovaskularni | 2 0 3 19,42 0 53,93
zaplata CardioCel
a cévni zaplata
VascuCel

Retrakce zaplaty
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Intrakardidlni defekty | Kardiovaskularni | 1 0 30 1,61 0 6,05
zéaplata CardioCel
Septalni defekty Kardiovaskularni | 1 0 30 1,61 0 6,05
zaplata CardioCel
Plastika chlopné Kardiovaskularni | 1 0 1 25 0 85,01
a anulu zaplata CardioCel
Rekonstrukce velké Kardiovaskularni | 1 0 7 6,25 0 23,02
cévy zaplata CardioCel
Rekonstrukce Cévni zaplata 1 0 28 1,72 0 6,46
perifernich cév VascuCel
Zesilenti §ici linie Kardiovaskularni | 2 0 3 19,42 0 53,93
zaplata CardioCel
a cévni zaplata
VascuCel
Tromboembolie
Intrakardialni defekty | Kardiovaskularni | 3 1 195 0,89 0 2,21
zaplata CardioCel
Septalni defekty Kardiovaskularni | 3 1 195 0,89 0 2,21
zaplata CardioCel
Plastika chlopné Kardiovaskularni | 3 1 166 0,84 0 2,21
a anulu zaplata CardioCel
Rekonstrukce velké Kardiovaskularni | 3 1 172 0,86 0 2,23
cévy zaplata CardioCel
Rekonstrukce Cévni zaplata 1 0 28 1,72 0 6,46
perifernich cév VascuCel
Zesilenti §ici linie Kardiovaskularni | 2 0 3 19,42 0 53,93
zaplata CardioCel
a cévni zaplata
VascuCel
Vysledky ucinnosti podle indikace
Indikace Prostiredek Pocet | Prihody | Celkem | Mira (%) | Dolni mez Horni mez
studii intervalu intervalu
spolehlivosti | spolehlivosti
Mira reintervenci
Intrakardialni defekty Kardiovaskularni | 4 2 662 0,25 0 0,63
zéplata CardioCel
Septalni defekty Kardiovaskularni | 4 2 662 0,25 0 0,63
zéplata CardioCel
Plastika chlopné a anulu | Kardiovaskularni | 4 2 662 0,25 0 0,63
zaplata CardioCel
Rekonstrukce velké cévy | Kardiovaskularni | 5 2 644 0,25 0 0,63
zaplata CardioCel
Rekonstrukce perifernich | Cévni zaplata 1 1 28 3,57 0 10,45
cév VascuCel
Zesilenti $ici linie Kardiovaskularni | 2 0 3 19,42 0 53,93
zaplata CardioCel
a cévni zaplata
VascuCel
Umrtnost
Intrakardidlni defekty Kardiovaskularni | 6 | 901 0,29 0 0,65
zéplata CardioCel
Septalni defekty Kardiovaskularni | 6 | 901 0,29 0 0,65
zaplata CardioCel
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Plastika chlopné a anulu | Kardiovaskularni | 7 | 902 0,29 0 0,65
zéplata CardioCel
Rekonstrukce velké cévy | Kardiovaskularni | 7 | 889 0,29 0 0,64
zaplata CardioCel
Rekonstrukce perifernich | Cévni zaplata 1 0 28 1,72 0 6,46
cév VascuCel
Zesilenti $ici linie Kardiovaskularni | 2 0 3 19,42 0 53,93
zaplata CardioCel
a cévni zaplata
VascuCel

Nize uvedené parametry byly vramci klinického hodnoceni povazovany za relevantni pro posouzeni
pfijatelnosti poméru ptinosu a rizik.

Kvantifikovatelna akceptacni kritéria pro cile bezpecnosti jsou nasledujici:

e Nezletili (< 18 let)
o Infekce zéaplaty (< 30 dni po operaci): 0,4 % (95% interval spolehlivosti 0-0,91 %)
o Dehiscence zaplaty (< 30 dni po operaci): 0,0 % (95% interval spolehlivosti 0—3,48 %)
o Kalcifikace zaplaty (< 30 dni po operaci): 0,0 % (95% interval spolehlivosti 00,4 %)
o Tromboembolie (<30 dni po operaci): 0,0 (95% interval spolehlivosti 0-0,35 %)

o Dospéli (> 18 let)
o Infekce zaplaty (< 30 dni po operaci): 0,21 % (95% interval spolehlivosti 0-0,49 %)
o Tromboembolie (<30 dni po operaci): 1,42 % (95% interval spolehlivosti 0-3,04 %)

Kvantifikovatelna akceptacni kritéria pro cile G¢innosti jsou nasledujici:

e Nezletili (< 18 let)
o Mira reintervenci (<30 dni po operaci): 1,69 % (95% interval spolehlivosti 0,59-2,78 %)
o Mira reintervenci (> 30 dni po operaci): 1,57 % (95% interval spolehlivosti 1,57-2,58 %)
o Umrtnost se zahrnutim odlehlych hodnot (< 30 dni po operaci): 4,7 % (95% interval
spolehlivosti 0—12,07 %)
o Umrtnost bez zahrnuti odlehlych hodnot (< 30dni po operaci): 0% (95% interval
spolehlivosti 03,48 %)
e Dospéli (> 18 let)
o Mira reintervenci (< 30 dni po operaci): 1,43 % (95% interval spolehlivosti 0,51-2,36 %)
o Mira reintervenci se zahrnutim odlehlych hodnot (> 30 dni po operaci): 16,13 %
(95% interval spolehlivosti 044,13 %)
o Mira reintervenci bez zahrnuti odlehlych hodnot (> 30 dni po operaci): 1,54 % (95% interval
spolehlivosti 0-3,24 %)
o Umrtnost (< 30 dni po operaci): 0,44 % (95% interval spolehlivosti 0-0,79 %)

Pfinosy pouziti kardiovaskularni zaplaty CardioCela a cévni zaplaty VascuCel zahrnuji po implantaci do
lidské tkané trvalost, regeneracni potencial a dlouhodobou odolnost, coz vede k mensi potieb¢ reintervenci.
Kardiovaskularni zaplata CardioCel i cévni zaplata VascuCel jsou biokompatibilni a zaclefiuji se do tkané
piijemce s doprovodnym vristdnim bunék a mikrocév, aniz by vyvoldvaly senzibilizaci, drdzdivost nebo
alergenicitu. Zamysleny klinicky pfinos tkanovych produkti LeTEP byl dosazen, protoze vSechna vyse
uvedena akceptacni kritéria byla splnéna za podminek odpovidajicich uréenému ucelu a v rdmci cilové
populace pacientt pro tkanové produkty LeTEP. Akceptacni kritéria byla rovnéz vypoctena pro jednotlivé
indikace pouziti (podrobnosti viz oddil Error! Reference source not found. a oddil Chyba! Reference source
not found. v CER) a u tkanovych produktti LeTEP byla ve vsech piipadech splnéna.
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Aktualni klinické hodnoceni potvrdilo piinosy tkanovych produkti LeTEP a ovéfilo jejich bezpecnost na
zaklade prezkumu a posouzeni klinickych udajtii a dokumentace fizeni rizik poskytnuté spolecnosti LeMaitre.

Pfinosy pouzivani tkanovych produkti LeTEP ve srovnani sjinymi obdobnymi kardiovaskularnimi
zéaplatami, napiiklad zaplatami z bovinniho perikardu vyrabénymi jinymi vyrobci, jsou popsany v piehledu
soucasného stavu poznani. Pouziti kardiovaskularnich zaplat vyrobenych z bovinniho perikardu zlstava
oblibenou a bézn¢€ pouzivanou moznosti a je povazovano za postup odpovidajici soucasnému stavu poznani.

Na zaklad¢ prehledu odborné literatury byly popsany nasledujici klinické pfinosy:
e  Vyssi mira preziti
e ZlepSeni kvality zZivota:
o Celkové zlepSeni zdravotniho stavu a pohody

o Zlepseni tolerance zatéze
e Prevence / snizeni poctu dalSich chirurgickych zakrokl v pozdé€jsim veéku

Na zakladé tohoto klinického hodnoceni jsou klinické pfinosy identifikované z literatury pro tkanové
produkty LeTEP v souladu s cili stanovenymi jako soucasny stav poznani pro bioprotetické perikardialni
zaplaty.

V klinickych datech ziskanych pro tkanové produkty LeTEP nebyly hlaseny zadné specifické nezddouci
ptihody ani poruchy prostiedku.

Zavérem lze na zéklade vysledkt predlozenych v tomto klinickém hodnoceni a s ohledem na soucasny stav
poznani v oblasti zdravotnického pouziti tkanovych produkti LeTEP konstatovat, ze veskera rizika, ktera
mohou byt spojena s pouzitim tkanovych produkti LeTEP, jsou pfi zvazeni piinosu pro pacienta pfijatelna.
Pomér ptinost a rizik je tedy u tkanovych produkti LeTEP pii pouziti v souladu s ur¢enym tcelem a u cilové
populace pacientli povazovan za ptijatelny.

Zavery

Celkové lze tici, ze ackoli jsou k dispozici méné invazivni 1écebné postupy a bézn¢€ se pouzivaji

k feSeni mnoha srdec¢nich onemocnéni a vad, pro fadu pacientt ziistdva metodou volby
kardiochirurgicky vykon na otevieném srdci. O této volbé rozhoduji 1ékaf ¢i 1ékati spolecné

s pacientem (nebo jeho zakonnym zastupcem) na zakladé posouzeni anatomickych poméru, véku,
komplikaci a dalSich srde¢nich malformaci. Souc¢asna klinicka doporuceni doporucuji pouziti
kardiovaskuldrnich zéplat pro Siroké spektrum indikaci. V mnoha ptipadech pfitom neexistuje
konkrétni doporuceni ohledné typu materialu zaplaty.

Vyhody a nevyhody vSech dostupnych materiald kardiovaskularnich zaplat byly popsany vyse.
Byly rovnéz diskutovany ptinosy kardiovaskularnich zaplat vyrobenych z bovinniho perikardu

pti feSeni defektt srdecnich sept spolu s moznymi komplikacemi.

Tkanové produkty LeTEP jsou dostupné k pouziti jiz vice nez deset let a prokazaly vSechny vlastnosti
pozadované od kardiovaskularni zaplaty. Materialu je dostatek, pfed pouzitim vyzaduje minimalni
ptipravu a ve srovnani s obdobnymi zaplatami vykazuje ptiznivé vysledky, pokud jde o komplikace
bézné spojené se zaplatami vyrobenymi z tkan€ bovinniho perikardu, jako jsou kalcifikace,
antigenicita a omezena schopnost remodelace, regenerace a integrace s organismem piijemce. Tyto
ptinosy vyplyvaji z jedinecnych procest, jimiz tkanové produkty LeTEP prochézeji béhem procesu
tkanového inzenyrstvi. Ve srovnani s referenénimi prostiedky vykazuji tkanové produkty LeTEP
srovnatelné vysledky z hlediska i¢innosti, konkrétné pokud jde o vyskyt reoperaci a miru preziti.

V) Probihajici nebo planované nasledné klinické sledovani po uvedeni na trh

Vyrobce provadi pribézné sledovani po uvedeni prostfedku na trh (PMS) v souladu s postupem
SOP28-001. Pro predmétny prostfedek jsou naplanovany tkony klinického sledovani po uvedeni
na trh (PMCF). Na podporu tvrzeni o funkci prostfedku a zajisténi toho, Ze pomér rizik a piinost
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zlstava pozitivni, bude pouzit vicekrokovy pfistup. Spole¢nost LeMaitre vypracovala/sponzoruje
plan nasledného klinického sledovani po uvedeni na trh (PMCF). Cilem aktivit PMCF je
proaktivné shromazd’ovat klinické udaje o bezpecnosti a funk¢ni zptisobilosti zaplaty CardioCel
Bioscaffold Patch a VascuCel Bioscaffold Patch, véetné 1) systematického piehledu literatury

s cilem zachytit v§echny publikované klinické informace o zaplatach CardioCel Bioscaffold Patch
a VascuCel Bioscaffold Patch a podobnych prostedcich, 2) studie PMCEF, jejimz cilem je posoudit
bezpecnost a funkcni zpisobilost zaplat CardioCel Bioscaffold Patch a VascuCel Bioscaffold
Patch az do jednoho roku po implantaci, 3) dotaznikového Setfeni mezi koncovymi uzivateli, jehoz
cilem je ziskat obecnou zpétnou vazbu uzivatell a zjistit mozné systematické nespravné pouziti
nebo pouziti mimo schvalenou indikaci u zaplat CardioCel Bioscaffold Patch a VascuCel
Bioscaffold Patch, a 4) otevieného registru ur¢eného ke shromazd’ovani udaji o bezpecnosti

a funk¢ni zpuisobilosti zaplat CardioCel Bioscaffold Patch a VascuCel Bioscaffold Patch po celou
predpokladanou dobu Zivotnosti prostfedku. Podrobnosti k tomuto planu PMCF jsou uvedeny

v oddile 8.1 [Ref PMCF037].

6.0 Mozné diagnostické nebo terapeutické alternativy:
Indikace pro pouziti Alternativni 1é¢by Vysledky z hlediska G¢innosti Odkazy
a bezpecnosti
Intrakardialni Defekt sifiového septa | Transkatetriza¢ni uzavér (TC) Nizsi mira komplikaci, kratsi délka Abaci 2013,
a septalni defekty hospitalizace a nizsi celkova tmrtnost Baroutidou 2023

U starsich pacientl zlepSeni funkéni
kapacity a srde¢nich parametrii

Embolizace prostiedku

Vyssi vyskyt rezidualnich zkrat ve
srovnani s chirurgickym uzavérem
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Anterolateralni minitorakotomie Obé¢ techniky prokazaly srovnatelnou Lei 2021
(ALMT) bezpecnost a uc¢innost

ALMT vykazovala rychlejsi funkéni

Medin stemotomie (MS) rekonvalescenci a lepsi kosmeticky

vysledek

Uzavér vice prostfedky (MDC) MDC je stejné bezpecny a G¢inny jako | Jabbar 2023
SDC, bez vyznamnych rozdilt

Uzavér jednim prostiedkem (SDC) v celkové mife komplikaci, vyskytu

arytmii nebo mife rezidualnich zkratt.

Defekt komorového Perventrikularni uzavér prosttedkem | Vysoka uspé$nost; metoda se ukazuje Li 2020, Yu 2022,
septa (PDC) jako bezpecna a t¢inna Huang 2020
u perimembranéznich VSD (pmVSD)

Ve srovnani s konvenéni chirurgickou
korekei (CSR) snizuje pravdépodobnost
vyznamnych komplikaci

Kratsi hospitalizace, podobna mira
zavaznych i méné¢ zavaznych
komplikaci jako u CSR a nizsi vyskyt
rezidualnich zkrat

Vysoka uspésnost byla prokazana

i u subarterialniho defektu komorového
septa pod obéma semilunarnimi
chlopnémi (desVSD)
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Indikace pro pouziti

Alternativni 1é¢by

Vysledky z hlediska G¢innosti
a bezpecnosti

Odkazy

Ve srovnani s CSR vsak pfedstavuje
vys§i riziko aortalni regurgitace

Transkatetriza¢ni uzavér

U pmVSD u déti vykazuje lepsi
vysledky nez miniinvazivni uzavér

a chirurgicka korekce na otevieném
srdci z hlediska délky vykonu,
zavaznych komplikaci a délky pobytu
na JIP i v nemocnici

Yi2018

Perkutanni uzaveér prostfedkem

Chirurgicky uzaver

Srovnatelny s chirurgickym
uzavérem, pii¢emz vyznamné
snizuje potiebu krevnich transfuzi
a zkracuje délku hospitalizace

Saurav 2015

Transtorakalni uzavér prostiedkem

Ve srovnani s konvenéni operaci na
otevieném srdci byl spojen se zkracenim
délky vykonu, pobytu na JIP, délky
hospitalizace, po¢tu transfuzi a niz§im
vyskytem pooperaénich arytmii

Ve srovnani s konven¢ni operaci na
otevieném srdci vSak byl spojen
s vy$§im rizikem peroperacnich

Tato nevyhoda nebyla pozorovana
v randomizovanych klinickych studiich

Zhou 2017

Atrioventrikularn
i septalni defekt

Primarni korekce

Etapova korekce

U AVSD s tetralogii Fallot nebyl zjistén
vyznamny rozdil v pteziti ani v mife
reintervenci ve vztahu k levé
atrioventrikularni chlopni (LAVV) mezi
primarni korekei a etapovou korekei

Lenko 2018

Modifikovana technika jedné zaplaty

Rekonstrukce pomoci dvou zaplat

Technika jedné zaplaty vyzadovala
kratsi dobu mimotélniho ob&hu
a krat$i dobu svorky na aorté

U pacientti s kompletnim
atrioventrikularnim septalnim defektem
byla technika jedné zaplaty lepsi nez
technika dvou zaplat z hlediska doby
aortalni svorky a délky mimotélniho
ob¢hu

Na razné pooperacni vysledky neméla
vyznamny vliv; ob¢ techniky jsou
acinné

Loomba 2019, Wu
2020

Plastika chlopné a anulu

Transanuldrni zaplata s rekonstrukci
monocuspidalni chlopné nebo bez ni

Skupina s monocuspidalni chlopni
vykazovala u pacientt s tetralogii Fallot
oproti skupiné bez monocuspidalni
chlopné vyhody v podobé¢ kratsi délky
pobytu na JIP a mensiho stupné
perioperacni pulmonalni regurgitace
(PR)

Mezi skupinou s monocuspidalni
chlopni a skupinou bez ni nebyl zjistén
zadny vyznamny rozdil v periopera¢ni
mortalité

Wei 2022
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Indikace pro pouziti

Alternativni 1é¢by

Vysledky z hlediska G¢innosti
a bezpecnosti

Odkazy

Plastika nebo nahrada mitralni
chlopné

Jak plastika mitralni chlopné, tak jeji
nahrada ptedstavuji pfinosné
chirurgické pfistupy k 1€¢bé ischemické
mitralni regurgitace (MR) a volba mezi
nimi by méla byt chapana jako soucast
chirurgického arzenalu, pticemz
nejvhodnéjsi technika ma byt zvolena
podle konkrétniho pacienta a zkusenosti
chirurga.

Di Mauro 2022

Rekonstrukce velkych cév

Interpozi¢ni §tép tvoreny
arterioven6znim svazkem

Nizka mira komplikaci souvisejicich
s perfuzi.

Uspéénostje 95,7 %, coz naznacuje, ze
tato technika je u€inna pii premosténi
cévnich defekt pii minimalni umrtnosti
v odbérovém miste.

Kim 2022

Autologni Zilni zaplata

Synteticka zéaplata (véetné

polytetrafluorethylenu, dakronu,

polyuretanu, polyesteru)

Bovinni perikard

Zda se, ze zaplaty z PTFE maji ve
srovnani se §tépy Dacron méné
komplikaci z hlediska perioperacni
cévni mozkové piihody a tranzitorni
ischemické ataky (TIA), jakoz i Casné
a pozdni arteridlni restendzy a okluze.

Zaplaty z bovinniho perikardu mohou
ve srovnani s jinymi syntetickymi
zaplatami snizovat riziko periopera¢ni
fatalni cévni mozkové piihody, imrti
a infekce.

Zda se, ze bovinni perikard nebo PTFE
jsou po karotické endarterektomii

i pozdnich nezadoucich vysledkt

Existuje moznost, Ze tvorba
pseudoaneuryzmatu mize byt castéjsi
u pacientd, ktefi dostanou zilni zaplatu,
nez u téch, kterym jsou implantovany
syntetické zaplaty.

Ve vyskytu perioperacni a dlouhodobé
ipsilateralni cévni mozkové piihody
nebyl mezi pacienty se zilnimi

a syntetickymi zaplatami zjiStén
vyznamny rozdil.

Orrapin 2021,
Lazarides 2021

Rekonstrukce perifernich cév

Zesileni vstiebatelnou permeabilni APM ma ve srovnani s pfestehovanim, | Gagner 2020
membranou (APM) pouzitim tkanovych lepidel,
nevstiebatelnych prouzkl z bovinniho
Prestehovani (sutury) perikardu nebo bez zesileni vyznamné
niz§i miru netésnosti staplerové linie.
Nevstfebatelné prouzky
z bovinniho perikardu
Tkanové lepidlo nebo fibrinové
lepidlo
Supermikrochirurgie Celkova Gspésnost lalokl byla 96,6 % Escandén 2022

(95% interval spolehlivosti 95,2—
98,1 %), s kumulativni mirou ¢aste¢né
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Indikace pro pouziti

Alternativni 1écby

Vysledky z hlediska G¢innosti
a bezpecnosti

Odkazy

ztraty laloku 3,84 % (95% interval
spolehlivosti 1,8-5,9 %) a celkovou
mirou cévnich komplikaci vedoucich
k GpIné nebo ¢astecné ztraté laloku
5,93 % (95% interval spolehlivosti
3,5-8,3 %).

Rekonstrukce perifernich cév

a zesileni Sici linie

Zesileni vstiebatelnou
permeabilni membranou
(APM)

Prestehovani (sutury)

Nevstiebatelné prouzky
z bovinniho perikardu

Tkanové lepidlo nebo
fibrinové lepidlo

APM ma ve srovnani

s prestehovanim, pouzitim
tkanovych lepidel,
nevstiebatelnych prouzka
z bovinniho perikardu nebo
bez zesileni vyznamné
nizs§i miru netésnosti
staplerové linie.

[60]

Supermikrochirurgie

Celkova uspésnost lalokt
byla 96,6 % (95% interval
spolehlivosti 95,2-98,1 %)),
s kumulativni mirou
Castecné ztraty laloku
3,84 % (95% interval
spolehlivosti 1,8-5,9 %)

a celkovou mirou cévnich
komplikaci vedoucich

k tiplné nebo castecné
ztraté laloku 5,93 % (95%
interval spolehlivosti 3,5—
8,3 %).

[5]

7.0 Doporuceny profil a Skoleni uZivateli

Zaplaty CardioCel Patch a VascuCel Patch jsou chirurgické prosttedky urcené k pouziti
zkuSenymi cévnimi chirurgy, ktefi jsou vyskoleni v postupech, pro né€z jsou tyto prostiedky

urceny.

8.0 Odkaz na pouZité harmonizované normy a spole¢né specifikace (CS)

Nazev normy

revize

Odkaz na normu: rok

Sterilizace zdravotnickych prostfedki — PoZzadavky na zdravotnické prostfedky oznacované jako
»STERILNI®. Cast 2: Pozadavky na zdravotnické prostiedky vyrobené za aseptickych podminek

EN 556-2:2015

Zdravotnické prostiedky — Informace poskytované vyrobcem

ISO 20417:2021

zaplaty

Kardiovaskularni implantaty a mimotélni systémy — Cévni protézy — Tubularni cévni $tépy a cévni

ISO 7198:2016

fizeni rizika

Biologické hodnoceni zdravotnickych prostiedkti — Cast 1: Hodnoceni a zkouseni v ramci procesu

ISO 10993-1:2018

Biologické hodnoceni zdravotnickych prostiedkti — Céast 3: Zkousky na genotoxicitu, karcinogenitu
a reprodukéni toxicitu

ISO 10993-3:2014

Biologické hodnoceni zdravotnickych prostiedkti — Cast 4: Vybér zkousek interakci s krvi

EN ISO 10993-4:2017

Biologické hodnoceni zdravotnickych prostiedkil — Cést 5: Zkousky na cytotoxicitu in vitro

ISO 10993-5:2009

Biologické hodnoceni zdravotnickych prostiedkti — Cast 6: Zkousky lokalnich Gi¢inkd po implantaci

EN ISO 10993-6:2016
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Biologické hodnoceni zdravotnickych prostiedkti — Cast 10: Zkousky drazdivosti a hypersenzitivity ISO 10993-10:2013

opozdéného typu

Biologické hodnoceni zdravotnickych prostiedkii — Cast 11: Zkousky na systémovou toxicitu ISO 10993-11:2018

Biologické hodnoceni zdravotnickych prostiedktl — Cast 17: Stanoveni piipustnych limitd pro EN ISO 10993-17:2009

vyluhovatelné latky

Obaly pro terminalné sterilizované zdravotnické prostiedky — Cést 1: Pozadavky na materialy, ISO 11607-1:2020

systémy sterilni bariéry a obalové systémy

Obaly pro zdravotnické prostiedky sterilizované v koneéném obalu — Cést 2: Validace pozadavkd ISO 11607-2:2020

na proces tvarovani, utésnéni a sestaveni

Sterilizace zdravotnickych prostfedki — Mikrobiologické metody — Cast 1: ISO 11737-1:2018

Stanoveni populace mikroorganismil na vyrobcich

Zkousky sterility provadéné pii definovani, validaci a udrzovani steriliza¢niho procesu ISO 11737-2:2020

Zdravotnické prostiedky — Systémy managementu kvality — Pozadavky pro regulacni ticely EN ISO 13485:2016/ A11
2022

Sterilizace vyrobki pro zdravotni péci — Kapalna chemicka steriliza¢ni ¢inidla pro zdravotnické ISO 14160:2020

prostiedky na jedno pouziti vyuzivajici zvifeci tkan¢ a jejich derivaty —
Pozadavky na charakterizaci, vyvoj, validaci a rutinni kontrolu steriliza¢niho procesu pro
zdravotnické prostredky

Klinické zkousky zdravotnickych prostfedki u lidskych subjektti — Spravna klinicka praxe ISO 14155:2020
Cisté prostory a piisluina fizena prostiedi — Cést 1: Klasifikace ¢istoty vzduchu ISO 14644-1:2015
Zdravotnické prostiedky — Aplikace managementu rizik na zdravotnické prostiedky EN ISO 14971:2019
Zdravotnické prostiedky — Znacky pro $titky, oznacovani a informace poskytované se ENISO 15223-1:2021

zdravotnickymi prostfedky — Cast 1: Obecné pozadavky

Zdravotnické prostiedky pouZivajici Zivo&iiné tkané a jejich derivaty — Cast 1: Aplikace ISO 22442-1:2020
managementu rizik

Zdravotnické prostiedky vyuZzivajici Zivo¢iiné tkané a jejich derivaty — Cést 2: 1SO 22442-2:2020
Kontroly ziskavani, odbéru a manipulace

Zdravotnické prostiedky pouzivajici Zivogisné tkang a jejich derivaty — Cast 3: Validace eliminace EN ISO 22442-3:2007
a/nebo inaktivace virl a agens pfenosné spongiformni encefalopatie (TSE)
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9.0 Historie revizi
Cislo Datum Popis zmény Revize validovana oznamenym subjektem
revize SSCP vydani

Neptedlozeno | 27. ervna 2023 Prvni vydani
O Ano

Jazyk validace: Angli¢tina
(plati pouze pro implantabilni prostfedky tfidy Ila nebo né&které
prostiedky tiidy IIb podle MDR, ¢l. 52 (4), odst. 2) u nichz SSCP
dosud nebylo validovano oznamenym subjektem)

Ne

A 30. kvétna 2024 |Aktualizace podle
pfipominek oznameného Ano

jektu, odstrang
subjektu, odstranéno Jazyk validace: Anglictina
(plati pouze pro implantabilni prostfedky tfidy Ila nebo né&které
laktualizovdna populace | prostiedky tiidy IIb podle MDR, ¢l. 52 (4), odst. 2), u nichz SSCP

zesileni $ici linie,

[pacientti dosud nebylo validovano oznamenym subjektem)
O Ne
B 27.Gnora 2025 | Zesileni $ici linie bylo
Ano

znovu doplnéno

k prostredku VascuCel Jazyk validace: Anglictina

(plati pouze pro implantabilni prostfedky tfidy Ila nebo né&které
prostfedky t¥idy IIb podle MDR, ¢l. 52 (4), odst. 2), u nichz SSCP
dosud nebylo validovano oznamenym subjektem)

Ne; byly provedeny opravy za ucelem souladu
s navodem k pouziti pfedlozenym oznamenému subjektu
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10. Informace pro pacienty

Souhrn bezpecnosti a klinické funkce prostredku urceny pro pacienty je uveden nize.

Tento souhrn udaji o bezpecénosti a klinické funkci (SSCP) ma poskytnout vefejnosti pristup

k aktualizovanému souhrnu hlavnich aspekti bezpecnosti a klinické funkce prostfedku. Nize uvedené

informace jsou urCeny pro pacienty nebo laiky. Vas poskytovatel zdravotni péce ma k dispozici

podrobnéjsi souhrn bezpecnosti a klinické funkéni zptisobilosti.

Ugelem SSCP neni poskytovat vieobecné rady pii 16¢bé zdravotniho stavu. Mate-li dotazy tykajici se
vaSeho zdravotniho stavu nebo pouziti prosttedku ve vasi situaci, obrat’te se na svého lékare. Tento SSCP
nenahrazuje kartu s informacemi o implantatu ani navod k pouziti jako zdroj informaci o bezpe¢ném

pouziti prostiedku.

Obecné informace o prostiedku
Obchodni nazev prostiedku
i. CardioCel Patch (Cardiac) a VascuCel Patch (Vascular)
b. Vyrobce; nazev a adresa
i. LeMaitre Vascular, Inc. 63 Second Avenue, Burlington, MA 01803
c. Zakladni UDI-DI
i. CardioCel 0840663 1CardioCelUW
ii. VascuCel 0840663 1VascuCelGM
d. Rok prvniho oznaceni prostitedku CE
i. Oznaceni CE bylo udéleno v roce 2013 pro CardioCel a v roce 2019 pro VascuCel.
Urcené pouZiti prostiedku
Urceny ucel

1. Srdec¢ni zaplata je urcena k pouziti jako zaplata pii korekci srdecnich a cévnich
defektd. Zaplatovy material je trvaly implantat pouzivany k rekonstrukci poskozenych
tepen nebo srde¢ni tkang.

ii. Cévni zaplata je urCena k pouziti jako zaplata pti reparaci cév béhem dialyzacni 1é¢by
a ke zpevnéni staplerovych linii. Material zaplaty je permanentni implantat pouzivany
k reparaci poskozenych tepen.

b. Indikace a ur¢ené skupiny pacienti
i. Srdecni zaplata se pouziva k rekonstrukci srdce a cév.

ii. Cévni zaplata je indikovana k pouziti jako zaplatovy material pii 16cb€ uzaveéru tepen,
rekonstrukei oslabenych tepen, rekonstrukci cév pfi dialyzacni 1é¢bé a ke zpevnéni
staplerovych linii.

iii. Skupiny pacientl:

Cilovou populaci pro srde¢ni zaplatu tvori pacienti jakéhokoli pohlavi, véku nebo
etnického ptivodu, ktefi potfebuji permanentni implantat k reparaci srde¢nich vad.
Neexistuji zadné tidaje o pouziti tohoto prostfedku u t€hotnych zen.

Cilovou populaci pro cévni zaplatu tvoii pacienti jakéhokoli pohlavi, véku nebo
etnického ptivodu, ktefi potfebuji cévni rekonstrukci. Neexistuji zadné udaje o pouziti
tohoto prostiedku u t€hotnych Zen a déti. Je na rozhodnuti chirurga, zda jej u této
populace pouzit.

c. Nepripustné pouZiti: u osob se znamou alergii na kravy
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3. Popis prostiedku
a. Popis prostiedku a material/latky v kontaktu s tkinémi pacienta
i. Zaplaty jsou vyrobeny z osrdecniku skotu a zpracovany technologii LeTEP Tissue
Processing Technology. Prostfedky jsou sterilni, vlhké, predem nafezané ploché
listy acelularniho kolagenu Sedobilé barvy; dodavaji se sterilni v roztoku a jsou
uzavieny v obalu, ktery nepropousti vzduch ani vlhkost. Zaplaty jsou dodavany
v raznych velikostech.
b. Informace o piipadnych lé¢ivech obsaZenych v prostiedku
i -
c. Popis, jak prostiedek dosahuje svého urcéeného zptisobu ucinku
i. 'V souladu s regulatornimi pozadavky dosahuje zaplata svého u¢inku
nefarmakologickymi prostfedky. Tohoto cile dosahuje pomoci vytvoteni fyzické
bariéry jako svého zptisobu ucinku.
d. Popis pripadného prislusenstvi
L -
4. Rizika a varovani
Obratte se na svého lekare, pokud se domnivate, Ze trpite nezadoucimi uicinky souvisejicimi s prostredkem
nebo jeho pouzitim nebo pokud mate obavy z rizik. Tento dokument nema nahradit konzultace s lékarem,
Jsou-li potreba.

Mozné nezadouci piihody souvisejici s prostiedkem Zavaznost Vyskyt RPN
Opétovné zuzeni tepny, ktera byla oteviena (restendza) 7 2 14
Zivot ohrozujici zanét vnitini vystelky srdenich dutin a chlopni (infekéni 8 2 16
endokarditida)

Nahromadeéni pfebytecného vapniku (kalcifikace) 8 2 16
Prasklé cervené krvinky (hemolyza) 7 2 14
Krevni srazeniny v zilach (tromboembolie) 7 2 14
Zaneét 6 1 6
Postupné poskozovani (degenerace) implantatii 7 2 14
Tvorba klinicky vyznamné vazivové tkané 8 2 16
Infekce 8 2 16
Krevni srazenina v zile (trombodza) 7 2 14
Stép se rozsiti (dilatace) 7 1 7
Srdeéni piihoda (infarkt myokardu) 9 2 18
Krvéaceni 8 2 16
Cévni mozkova ptihoda 9 1 16
Unmrti 10 1 10
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MozZné nezadouci prihody souvisejici s vykonem ZavaZnost Vyskyt RPN
Z0zeni trubicovych struktur (stendza) 7 4 28
Obstrukce prutoku 7 4 28
Stav, kdy srdce nemtize dobfe pumpovat, protoze vak kolem né&j ztlustuje 8 2 16
(perikardialni adheze)

Poranéni cévni stény vedouci k prosakovani (vznik pseudoaneurysmatu) 8 1 8
Ruptura zéaplaty 10 1 10

« Jak byla mozna rizika kontrolovina nebo lé¢ena
- Analyza dospéla k zavéru, ze pfinosy pievazuji nad vesSkerymi rezidudlnimi riziky a ze
riziko bylo snizeno v maximalni mozné mifte.
o Zbyvajici rizika a neZadouci ucinky
- Prectéte si navod k pouziti prostfedku nebo se obrat'te na svého poskytovatele zdravotni
péce.
« Varovani a bezpe¢nostni opatieni
1. Vas novy prostiedek je cizi téleso, a proto vyzaduje pozorné monitorovani a peclivé pozorovani.
Uplné zhojeni mize trvat 6-8 tydni.
Po umisténi mtize byt oblast implantatu az tyden otekla a citliva.
Sledujte, zda nedochazi k jakémukoli novému zarudnuti nebo citlivosti.
Sledujte, zda nedochazi k otevieni fezd.
5. Sledujte, zda se v blizkosti zaplaty nerozviji necitlivost, brnéni nebo bolest.
POZNAMKA: Pokud se u vés vyskytnou piiznaky popsané ve vyse uvedenych bodech 3, 4 nebo 5, kontaktujte svého
lékare.

Bl i

6. Zaplatu nepropichujte ani s ni nemanipulujte.

7. Pokud vam byla zaplata implantovana do nohy, lze ocekavat otok koncetiny z divodu zvyseného
pratoku krve. Koncetinu vyvyste nebo s ni pohybujte dle pokynt 1ékare.

8. Prvni tyden po zakroku je vhodné mit misto operace zakryté, aby byly kize a fezy chranéné.
(Postupujte podle pokynti 1ékare.)

. Obvazy nebo kryti rany ponechte na mist¢ dle pokyni 1ékarte.

10. Pokud mate pfes fezy nalepenou chirurgickou pasku nebo prouzky, noste volny odév, ktery se nebude
o fezy otirat. Lepici chirurgické paska nebo prouzky se po tydnu samy zkrouti a odpadnou.

11. Jakmile vam to 1ékai dovoli, miZete se sprchovat nebo fezy namoéit. Rezy NEMACEJTE, nedrhnéte
ani na n¢ nemiite proudem vody ze sprchy.

12. NEMACEIJTE se ve vané, ve vifivce ani v bazénu. Zeptejte se svého poskytovatele zdravotni péce,
kdy muzete s t€mito aktivitami opét zacit.

13. Vas poskytovatel zdravotni péce vam sdéli, jak ¢asto mate ménit kryti rany a kdy jej mizete prestat
pouzivat. Udrzujte fezy v suchu. Pokud fezy zasahuji do tfisel, mé&jte pies n¢ suchy gazovy polstarek,
abyste je udrzeli v suchu.

14. Kazdy den si fezy Cistéte vodou a mydlem, jakmile vam to 1ékat dovoli. Pozorné si vS§imejte
jakychkoli zmén. Rezy osusujte zlehka piikladanou tkaninou.

15. Bez piedchozi konzultace s 1ékafem na ranu(y) NENANASEIJTE pletové mléko, krémy ani bylinné
pripravky.

16. Uzivani jakychkoli 1€kt na piedpis nebo volné prodejnych 1€kl po operaci konzultujte s 1ékarem.
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Souhrn klinického hodnoceni a klinického sledovani po uvedeni na trh
a. Klinicky zaklad prostitedku

Zaplaty patii do tfidy III a vSechny jsou dostupné na trhu v USA; v Evrop¢ jsou opatieny
oznacenim CE a uvadény na trh od roku 2013 v ptipadé CardioCel a od roku 2019 v piipadé
VascuCel. Zaplaty nevyuzivaji novou technologii. Tyto typy prostfedki se v oblasti
kardiovaskularni a cévni chirurgie pouzivaji jiz fadu let. Od schvaleni pro trh v USA a od
ziskani ozna¢eni CE nedoSlo u prostfedku k zddnym klinicky relevantnim zménam.

b. Klinické diikkazy pro oznaceni CE

Pro CardioCel bylo oznaceni CE poprvé udéleno v roce 2013 a pro VascuCel v roce 2019.
Byly provedeny studie s cilem zajistit bezpecnost a efektivitu §tépti. Dalsi podrobnosti viz
navod k pouziti (IFU).

c. Bezpecnost

V soucasné dob¢ probihaji klinické studie tohoto §tépu, které budou vyuzity k potvrzeni
bezpecnosti a funk¢ni zptsobilosti po celou piredpokladanou dobu Zivotnosti prostiedku
prostiednictvim proaktivniho a pribézného shromazd’ovani tidaja.

d. Mozné alternativy

Pii zvazovani alternativnich moznosti 1écby se doporucuje obratit se na svého zdravotnického
pracovnika, ktery mtize zohlednit vasi individualni situaci.

e. Doporucené §koleni pro uzivatele

Tento prostfedek je ur¢en k pouziti chirurgy. S ohledem na slozitost tohoto chirurgického
vykonu je na rozhodnuti chirurga, aby zvolil vhodny opera¢ni postup, typ Stépu i 1é¢bu pred
vykonem a béhem ngéj.
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