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1.0
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Identificacion del dispositivo e informacion general

i) Numero de documento: MS-0102

ii) Nombres comerciales de los dispositivos: Parche Cardiovascular CardioCel y Parche

Vascular VascuCel

iii) Nombre y direccion del fabricante:

Nombre legal del fabricante:

LeMaitre Vascular, Inc.

Direccion:

63 Second Avenue, Burlington, MA. 01803, EE. UU.

iv) Numero de registro unico (SRN): US-MF-000016778

v) UDI-DI basico: CardioCel 0840663 1CardioCelUW; VascuCel 08406631VascuCelGM

vi) Codigos de articulos del dispositivo, descripciones e UDI basico

N. de Nombre del producto Dimensiones

catilogo

EC0202 Malla quirtirgica de colageno adaptado de 2x2cm
CardioCel

EC0404 Malla quirtrgica de colageno adaptado de 4x4cm
CardioCel

EC0508 Malla quirtrgica de colageno adaptado de 5x8cm
CardioCel

ECO0614 Malla quirtirgica de colageno adaptado de 6x 14 cm
CardioCel

EC0404N Malla quirtirgica de colageno adaptado CardioCel 4x4cm
Neo

ECO0508N Malla quirtrgica de colageno adaptado CardioCel 5x8cm
Neo

EV0880 Parche de malla quirargica bioldgica VascuCel 0,8x8 cm

EV1014 Parche de malla quirargica biolégica VascuCel 1x14 cm

EV2080 Parche de malla quirurgica bioldgica VascuCel 2x8 cm

vii) Nomenclatura de productos sanitarios GMDN Cédigo / Descripcion: 35273
Codigo / Descripcion CND: P07020101 Cédigo / Descripcion EMDN: 57889

viii) Clase de dispositivo

Nombre del fabricante Clasificacion del MDR Regla
Parche cardiovascular CardioCel III Implantable 8y 18
Parche vascular VascuCel [T Implantable 8y 18

ix) Afio en el que se emitid el primer certificado (CE) que cubre el dispositivo

Nombre del dispositivo

Fecha del marcado CE inicial

Autoridad

Parche cardiovascular CardioCel

13-AGO-2013

Parche vascular VascuCel

07 de marzo de 2019

DDD 93/42/CEE

x) Representante autorizado, si corresponde (nombre y SRN)

Representante autorizado en la
Union Europea (UE):

LeMaitre Vascular GmbH Otto-Volger-Str. 5 a/b65843,

Sulzbach/Ts., Alemania

SRN:

DE-AR-000013539

Pagina 1 de 45




Resumen de seguridad y rendimiento clinico

- LeMaitre del parche CardioCel y VascuCel Pagina 2 de 45

xi) Nombre del organismo notificado (NB) (el NB que validara el SSCP) y nimero
de identificacion unico del NB
BSI Group The Netherlands B.V. Numero de identificacion: 2797
Say Building, John M. Keynesplein 9, 1066 EP Amsterdam, Paises Bajos

2.0 Uso previsto del dispositivo
1) Objetivo previsto: el parche cardiovascular CardioCel esté indicado para utilizarse
como parche en defectos cardiacos y vasculares. El material del parche es un implante
permanente que se utiliza para reparar las arterias dafadas o el tejido cardiaco.
El parche vascular VascuCel esta indicado para utilizarse como parche en la
reconstruccion vascular periférica y en el refuerzo de suturas.
1) Indicaciones y poblaciones objetivo:

. El parche cardiovascular CardioCel esta indicado para su uso en la
reparacion de defectos cardiacos y vasculares, incluidos defectos
intracardiacos, defectos septales, reparacion de véalvulas y anillos,

y en la reconstruccion de grandes vasos.

. El parche VascuCel Bioscaffold est4 indicado para su uso como material
de parche en el tratamiento de la enfermedad de la arteria carotida durante
la endarterectomia de la caro6tida, en aneurismas durante reparaciones de
las arterias femorales, en reparaciones de vasos durante las revisiones del
acceso arteriovenoso y en el refuerzo de suturas.

Poblacion destinataria:

Pacientes de cualquier sexo, edad o grupo étnico que necesiten una reparacion de
implante permanente de deformidades cardiacas congénitas y otras deformidades
o defectos cardiacos derivados de lesiones o fallos de funcionamiento cardiacos,
cuando esté clinicamente indicada la reparacion con el material del parche. No
hay datos relacionados con el uso de este dispositivo en mujeres embarazadas.

El parche vascular VascuCel esta disefiado para pacientes de cualquier sexo, edad
0 etnia que necesiten una reparacion vascular. No hay datos relacionados con el
uso de este dispositivo en mujeres embarazadas y nifios. Queda a criterio del
cirujano si se debe utilizar en esta poblacion.

ii1))  Contraindicaciones o limitaciones
. Esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad conocida o
sospechada al colageno bovino y al pericardio bovino.

3.0 Descripcion del dispositivo
1) Descripcion del dispositivo

El parche CardioCel Bioscaffold (figura 1) y el parche VascuCel Bioscaffold (figura 2) son mallas
quirurgicas bioldgicas preparadas a partir de pericardio bovino mediante la tecnologia de
procesamiento de tejidos ADAPT®. Los dispositivos son laminas planas precortadas de colageno
acelular, estériles, de color blanquecino, himedas, presentadas estérilmente en una solucion de
propilenglicol y selladas en un recipiente impermeable al aire y a la humedad. El parche CardioCel
Bioscaffold y el parche VascuCel Bioscaffold se suministran en varios tamafios. La etiqueta
CardioCel Neo se aplica a productos de 0,25-0,40 mm de grosor y estd disponible en 2 tamafios:
4cmx4cmyScmx 8 cm (todas planas).
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El parche CardioCel Bioscaffold y parche VascuCel Bioscaffold se fabrican a partir de pericardio
bovino procedente exclusivamente de rebafios originarios de Australia de razas Bos Taurus, como
Hereford, Poll Hereford, Angus, Murray Grey, Shorthorn, Charolais, Limousin y Simmental. La
Organizacion Mundial de Sanidad Animal (www.oie.int) considera que Australia, que nunca ha
tenido un caso de encefalopatias espongiformes transmisibles (EET) que afecte a los animales,
presenta un riesgo insignificante de encefalopatia espongiforme bovina (EEB) y tembladera. El
parche CardioCel Bioscaffold y el parche VascuCel Bioscaffold estan compuestos de tejido del
pericardio bovino, reticulado en solucion de glutaraldehido diluido (GA) y tratado con el proceso
de anticalcificacion ADAPT, que se ha demostrado que mitiga la calcificacion tanto en estudios en
animales pequenos como grandes. No se afiade ninguna sustancia medicinal al parche CardioCel
Bioscaffold Patch ni al VascuCel Bioscaffold. La malla quirGrgica desintoxicada e inerte funciona
como plataforma regenerativa para la reparacion celular. El tejido pericardico se manipula de
acuerdo con SO 22442-2:2020 Dispositivos médicos que utilizan tejidos animales y sus derivados
Parte 2: Controles en el abastecimiento, la recoleccion y el manejo.

El parche CardioCel Bioscaffold esta disefiado para su implantacion permanente en seres humanos,
indicado para el tratamiento de defectos cardiacos y vasculares, incluidos defectos intracardiacos,
defectos septales, reparacion de valvulas y anillos, reconstruccion de grandes vasos y
reconstruccion vascular periférica. El parche VascuCel Bioscaffold Patch también esta disefiado
para su implantacion permanente en humanos, indicado para su uso como material de parche en la
reparacion de grandes vasos y la reconstruccion vascular periférica. La eleccion del dispositivo
depende del tamafio y la ubicacion de la zona quirtrgica. Los parches CardioCel Bioscaffold y
VascuCel Bioscaffold estan disefiados para ser cortados a medida e implantados mediante una
técnica de sutura a mano alzada. Los dispositivos pueden recortarse para adaptarlos a la forma y el
tamafio deseados.

Figura 1: CardioCel y CardioCel Neo Figura 2: VascuCel
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i) Una referencia a las generaciones o variantes anteriores: se trata de un producto
consolidado que ya se comercializa para un uso previsto bien establecido.

iil)  No existen caracteristicas de disefio, indicaciones, reivindicaciones o poblaciones
destinatarias novedosas para el dispositivo en cuestion.

iv)  Descripcion de los accesorios destinados a utilizarse junto con el dispositivo: no se
suministran accesorios con este dispositivo.
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V) Descripcion de cualquier otro dispositivo y producto destinado a utilizarse junto con
el dispositivo: no hay otros dispositivos ni productos disefiados para utilizarse junto
con este dispositivo.

4.0 Riesgos y advertencias
1) Riesgos residuales y efectos no deseados
— La evaluacion de los riesgos residuales se lleva a cabo como parte de
nuestros andlisis modales de fallos y efectos (FMEA) y el procedimiento de
gestion de riesgos. Hemos llegado a la conclusion de que los beneficios
superan los riesgos residuales y que el riesgo se ha reducido en la medida de
lo posible

i) Posibles complicaciones:

Efectos adversos enumerados en las IFU Porcentaje Fuente del CER
(instrucciones de uso)
Hemorragia N Estado de la técnica
Datos del dispositivo
Calcificacion 0,44 Datos no clinicos
0,09-0,35 Estado de la técnica
0,14 Datos del dispositivo
Muerte 1,2 Estado de la técnica
0,2 Datos del dispositivo
Degeneracion de los implantes NI Estado de la técnica
Datos del dispositivo
Dilatacion NI Estado de la técnica
Datos del dispositivo
Obstruccion del flujo N/1 Estado de la técnica
Formacion de tejido fibroso clinicamente Datos no clinicos
significativo N/ Estado de la técnica
Datos del dispositivo
Hemolisis N/1 Estado de la técnica
N/T Datos del dispositivo
Infeccion Menor Menor
N/I Datos no clinicos
0,4 Estado de la técnica
0 Datos del dispositivo
Adulto Adulto
N/ Datos no clinicos
0,21 Estado de la técnica
3,3 Datos del dispositivo
Endocarditis infecciosa 6,6 Datos del dispositivo
Inflamacion NI Datos no clinicos
Estado de la técnica
Infarto de miocardio N/1 Estado de la técnica
1,6 Datos del dispositivo
Rotura del parche N/1 Datos no clinicos
Adherencias pericardicas N/1 Estado de la técnica
Formacion de seudoaneurismas N/ Estado de la técnica
Reestenosis 3,1 Datos del dispositivo
Estenosis 43 Estado de la técnica
1,5 Datos del dispositivo
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Accidente cerebrovascular 2.4 Estado de la técnica
1,6 Datos del dispositivo
Tromboembolismo 0,88 Datos del dispositivo
Trombosis 1,2 Estado de la técnica
0 Datos del dispositivo
NR= sin tasa

iii)  Advertencias y precauciones

Advertencias

1. Si la esterilidad se ve afectada, el uso del dispositivo puede provocar una infeccion.

Precauciones

1. No se han investigado dafios en el dispositivo por exposiciéon a productos quimicos,

congelacion, calor extremo o esterilizacion quimica por parte del usuario. Por lo tanto,

se desconocen los resultados quirargicos a largo plazo después de la exposicion.

Guarde el envase con el lateral derecho hacia arriba.

La parte externa del frasco no es estéril y no debe colocarse en el campo estéril.

No utilice el dispositivo si el precinto antimanipulacion esté roto.

No utilice el dispositivo si el indicador de congelacion se ha disparado.

No utilice el dispositivo si hay evidencia de dafios o fugas en el frasco, o si la solucion

parece turbia, ya que la esterilidad del producto podria haberse visto comprometida.

7. No exponga el parche a soluciones, productos quimicos, antibioticos, antimicocdticos u
otros fArmacos, excepto en el caso de la solucidon de almacenamiento o la solucién salina
fisiologica estéril, ya que el parche podria dafiarse de forma irreparable y no resultaria
visible durante la inspeccion visual.

8. Antes de la cirugia, se debe informar a los futuros pacientes o a sus representantes sobre
posibles complicaciones que pueden estar asociadas con el uso de este dispositivo.

9. Al igual que con cualquier otro procedimiento quirtrgico, la infeccion es una posible
complicacion. Supervise al paciente en busca de infeccion y tome las medidas
terapéuticas adecuadas.

Sk WD

1v)  Otros aspectos relevantes de la seguridad, incluido un resumen de cualquier accion
correctiva de seguridad en el campo (FSCA incluido FSN) si corresponde.

Ventas por afio y region:

Reclamaciones por region/afio 2019 2020 2021 2022 2023 Total
Ventas totales 1.743 7.569 11.246 7.360 8.525 36.443
Total de reclamaciones 6 24 36 40 87 193
Tasa total de reclamaciones 0 0,317 % 0,320 % 0,543 % 1,021 % 0,530 %
UE 2019 2020 2021 2022 2023 Total
Reclamaciones 0 3 13 3 4 23
Ventas 203 1.785 5.355 1.854 2.896 12.093
Tasa (reclamaciones/ventas) 0 0,168 % 0,243 % 0,162 % 0,138 % 0,190 %
EE. UU. 2019 2020 2021 2022 2023 Total
Reclamaciones 5 21 15 24 28 93
Ventas 1.471 5.288 5.399 4.983 4.905 22.046
Tasa (reclamaciones/ventas) 0,340 % 0,397 % 0,278 % 0,482 % 0,571 % 0,422 %
APAC (Asia-Pacifico) 2019 2020 2021 2022 2023 Total
Reclamaciones 1 0 8 13 55 77
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Ventas 69 496 492 523 724 2.304
Tasa (reclamaciones/ventas) 1,449 % 0,000 % 1,626 % 2,486 % 7,597 % 3,342 %

*Hasta diciembre

Las reclamaciones por tipo/categoria se resumen en el cuadro siguiente:

Categoria de reclamacion 2019 | 2020 2021 2022 2023 Total | Tasa de reclamaciones
Exposicion a baja temperatura 0 1 2 14 51 68 0,187 %
Dano en tarro 5 6 21 14 14 60 0,165 %
Grosor del parche 0 3 1 10 1 15 0,041 %
Estenosis 0 0 10 0 2 12 0,033 %
Exposicion a altas temperaturas 0 10 0 0 0 10 0,027 %
Caja exterior dafiada 0 0 1 0 6 7 0,019 %
Problema de embalaje (precinto desprendido) 0 0 0 0 5 5 0,014 %
Encogimiento del parche 0 4 0 0 0 4 0,011 %
Problema de embalaje (parche en la tapa) 0 0 0 1 2 3 0,008 %
Embalaje himedo 0 0 0 0 2 2 0,005 %
Complicaciones médicas 0 0 0 0 2 2 0,005 %
Ningun fallo del dispositivo 1 0 0 0 0 1 0,003 %
Problema de empaquetado (falta un parche) 0 0 0 1 0 1 0,003 %
Problema de etiquetado 0 0 1 0 0 1 0,003 %
Indicador de temperatura defectuoso 0 0 0 0 1 1 0,003 %
Error del usuario 0 0 0 0 1 1 0,003 %

Las principales categorias de reclamaciones de los dispositivos objeto de estudio fueron la
exposicion a bajas temperaturas (n=68), los dafios en tarros (n=60) y el grosor de los parches
(n=15). En total hubo 54 reclamaciones, como se detalla en el cuadro anterior.

Acciones correctivas y preventivas:
Las acciones correctivas y preventivas se gestionan como se define en SOP14-001 CAPA.
Durante el periodo de notificacion del 01 de enero de 2019 al 31 de diciembre de 2023
(basado en datos CER), se abrié 1 CAPA para los dispositivos en cuestion. Esta CAPA se
completd y cerro el 29 de septiembre de 2023. En la tabla siguiente se incluye un resumen
de las CAPA abiertas durante el periodo de notificacion.

AP Resumen de CAPA Estado

umero/iniciada

2022-030/ 07 de Exposicion a baja temperatura: el indicador de Cerrado,

octubre de 2022 congelacion se expuso a una temperatura de 0 °C o 29 sep
inferior. Se actualizé el SOP y se afiadi6 una etiqueta | 2023
para indicar "No congelar".

Medidas correctoras de seguridad sobre el terreno:
Hubo 0 notificaciones de acciones de campo enviadas por LeMaitre para la
familia de productos de parches CardioCel y VascuCel durante el periodo de
notificacion del 1 de enero de 2018 al 31 de diciembre de 2023 (basado en
datos CER).

5.0 Resumen de la evaluacion clinica y el seguimiento clinico posterior a la
comercializacion (PMCF)
1) Resumen de los datos clinicos relacionados con un dispositivo equivalente,

si corresponde: N/A
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i) Resumen de datos clinicos de investigaciones realizadas sobre el dispositivo
antes del marcado CE, si corresponde:

Las siguientes investigaciones clinicas se llevaron a cabo en CardioCel antes de la preparacion del
CER. Estas investigaciones clinicas se identificaron mediante busquedas en bases de datos de ensayos
clinicos o fueron facilitadas por el fabricante; las investigaciones clinicas comentadas en esta seccion
no se solapan necesariamente con las encontradas en la bibliografia. No obstante, cuando se detecta
un solapamiento de grupos de pacientes, se procura evitar la duplicacion de datos. La relevancia de
este conjunto de datos se evalu6 de acuerdo con el MDCG 2020-6 y a continuacion se ofrece una
visidn general de estos datos por considerarse relevantes para esta evaluacion clinica.

1. Estudio de fase Il para demostrar la seguridad, eficacia y rendimiento clinico de CardioCel en
pacientes pediatricos con anomalias cardiacas congénitas (2013). Nota: Este estudio, publicado
por Neethling W. et al. en 2013, comparte el mismo grupo inicial de 30 pacientes que Neethling
W. et al. 2020. En ambos estudios se analizaron los resultados del mismo grupo inicial de
pacientes que recibieron tratamiento con CardioCel. El primer andlisis de los datos informaba
de los resultados inmediatos y a corto plazo (hasta los 12 meses de seguimiento) y el segundo
de los resultados a medio y largo plazo, hasta los 10 afios de seguimiento.

Objetivo(s): evaluar la seguridad, eficacia y rendimiento clinico de CardioCel en la correccion de

anomalias cardiacas congénitas en pacientes pedidtricos. El objetivo de este estudio era evaluar la

eficacia anticalcificante de CardioCel durante un ensayo clinico de fase II.

El rendimiento del dispositivo se evalué mediante la documentacion de:

e morbilidad precoz (< 30 dias);

e incidencia en el tiempo de complicaciones relacionadas con el dispositivo (es decir, fallo del
dispositivo, tromboembolismo, fuga estructural, infecciones, reoperacion y sustitucion
relacionadas con el dispositivo); y

¢ rendimiento hemodinamico del dispositivo (ecocardiografia). Los objetivos secundarios eran

evaluar caracteristicas de disefio como:
» caracteristicas de manipulacion;
» caracteristicas de forma y tamafio; y
* complicaciones de los implantes.

Metodologia:

Treinta pacientes pediatricos de un unico centro de Sudafrica se sometieron a la insercion de
CardioCel para la correccion de defectos cardiacos congénitos. Se seleccionaron pacientes con
anatomia y sintomas suficientes para justificar la aplicacion de CardioCel como sustituto bioprotésico
durante los procedimientos de reparacion quirtrgica en la cirugia a corazén abierto. En concreto, se
trataba de la CIA, la CIV, la comunicacion interauricular, la ampliacion de la raiz aortica y la
reconstruccion del TSVD. Los primeros procedimientos de seguimiento incluyeron la recogida de
datos peri y posoperatorios. La evaluacion posoperatoria se realizd mediante ecocardiografia a los 6 y
12 meses de la operacion, y resonancia magnética (RM) en 10 pacientes seleccionados al azar a los
12 meses. Se dispuso de mas datos de seguimiento hasta los 36 meses en un estudio de ampliacion
para diagnosticos, clase funcional y procedimientos especificos.

Resultados:

El primer implante se realizo el 29 de abril de 2008 y el Gltimo el 1 de septiembre de 2009. En total,
cinco (17 %) pacientes fallecieron por factores no relacionados con el injerto; un paciente (3,3 %) se
perdi6 completamente durante el seguimiento; y otro paciente present6 datos a los seis meses, pero
posteriormente no se presentd a los 12 meses. De los dos (6,6 %) pacientes perdidos durante el
seguimiento, se citaron el traslado geografico y las dificultades para viajar como razones de la falta
de seguimiento. En el cuadro 9 se ofrecen mas detalles sobre el seguimiento.

Hubo cinco fallecimientos; dos pacientes murieron en los primeros 30 dias tras el posoperatorio
(mortalidad precoz): Un paciente diagnosticado de arco aértico hipoplasico, coartacion y
transposicion de las grandes arterias fallecio 3 dias después de la operacion debido a un sindrome
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de dificultad respiratoria aguda por lesion pulmonar relacionada con la transfusion. Un segundo
paciente falleciéo como consecuencia de una crisis hipertensiva pulmonar tras la correccion de un
tronco arterial. Tres pacientes fallecieron >3 meses después de la intervencion (mortalidad tardia):
1 paciente (de 3 meses de edad) murié de un quilotérax bilateral y septicemia. Un segundo
paciente (de 18 meses de edad) contrajo neumonia adquirida en la comunidad y falleci6 de
septicemia y baja perfusion pulmonar. Un tercer paciente (de 5 afios de edad) fallecié de parada
cardiaca 3 meses después de la operacion en un hospital comunitario. De los 5 pacientes fallecidos,
la evaluacion ecocardiografica identificd una fuga residual en un paciente a los 6 y 12 meses de
seguimiento.

Estos eventos se consideraron no relacionados con el injerto.

Los resultados de las ecocardiografias revelaron reparaciones anatomicamente intactas y
hemodinamicamente estables, sin calcificacidn visible del parche. No se observaron signos de
calcificacion en las resonancias magnéticas de los 10 pacientes seleccionados aleatoriamente para la
evaluacion. No hubo indicios de calcificacion del dispositivo, infeccion ni acontecimientos
tromboembolicos. Aunque se midieron subjetivamente, las caracteristicas del dispositivo, incluidos el
manejo, la forma, el tamafio y las complicaciones perioperatorias, se calificaron de aceptables en la
mayoria de los casos. En pacientes con cardiopatias congénitas, seguidos durante 12 meses,
CardioCel demostr6 una eficacia duradera y propiedades hemodinamicas favorables. No se observd
morbilidad ni mortalidad relacionadas con el injerto. Diecinueve pacientes fueron evaluados después
de 18 meses, 12 pacientes después de 24 meses y seis pacientes después de 36 meses de seguimiento.
Ningun paciente presentd complicaciones ni acontecimientos adversos relacionados con el parche.

Los resultados ecocardiograficos mostraron una hemodindmica intacta sin evidencia de
calcificacion visible del parche CardioCel en la evaluacion a los 18, 24 y 36 meses.

TABLA 9 DIAGNOSTICO, CLASES FUNCIONALES NYHA Y PROCEDIMIENTOS

QUIRURGICOS
Diagnéstico N (%)
Reparacion de la comunicacion 13 (43)
interventricular (CIV)
Comunicacion auriculoventricular 3(10)
(CAV)
Comunicacion interauricular (CIA) 1(3)
Tracto de salida del ventriculo derecho 2(7)
(TSVD)
Otros 2(7)
CIAy CIV 1(3)
CIV y TSVD 4(13)
CIA, CIVy TSVD 1(3)
CIV y otros 3(10)
Clase funcional NYHA N (%)
Clase I 20 (67)
Clase I 7(23)
Clase 111 2(7)
Clase IV 1(3)
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Procedimiento quirtirgico primario N (%)

Reparacion de la comunicacion 14 (47)
interventricular (CIV)

Comunicacion auriculoventricular 3(10)

(CAV)

Comunicacion interauricular (CIA) 1(3)

CIA y CIV 2(7)

CIVy TSVD 6 (20)

CIV y otros 2(7)

Parche vascular 1(3)

Otros 1(3)

Seguimiento N (%)

Numero total de implantes 30

Pérdida de pacientes por mortalidad 5

no relacionada con el injerto

Seguimiento a los 6 meses 21/25 (84)

Seguimiento a los 12 meses 18/25 (72)

Seguimiento >12 meses 14/25 (56)
Conclusion:

En pacientes con cardiopatias congénitas, seguidos durante 12 meses, CardioCel demostr6 seguridad,
eficacia duradera y propiedades hemodinamicas favorables. Durante el estudio se produjeron cinco
muertes, pero ninguna de ellas estuvo relacionada con el dispositivo. No se observé morbilidad ni
mortalidad relacionadas con el injerto en el estudio de extension hasta los 84 meses, ni se notificaron
acontecimientos adversos relacionados con el injerto.

Se obtuvieron datos hemodinamicos estables de todos los pacientes en la ecocardiografia de
seguimiento a los 12 meses, ademas del seguimiento a los 18-36 meses de 19 (76 % de la poblacion
superviviente a la cirugia), sin que se notificaran acontecimientos adversos. CardioCel mostré unos
resultados de seguridad favorables.

Debate:

Este estudio demuestra que CardioCel puede utilizarse como parche para reparar varios tipos de
anomalias cardiacas congénitas pediatricas, como la comunicacion interauricular, la reparacion de la
comunicacién interventricular, la comunicacion auriculoventricular, asi como para la reconstruccion
del TSVD, la reparacion del arco adrtico, la reparacion del tronco y el agrandamiento de la raiz
adrtica. Sin embargo, este estudio tiene algunas limitaciones en su disefio; se trata de un estudio no
aleatorizado, unicéntrico, con un numero reducido de pacientes y sin grupo de control.

Sin embargo, el dispositivo demostré continuamente caracteristicas deseables a lo largo del estudio,
como grosor, flexibilidad y elasticidad. Los resultados de rendimiento y seguridad fueron superiores
en las reparaciones de defectos septales en comparacion con las indicaciones mas complicadas.

La complejidad de la reparacion quirdrgica se puntu6 utilizando la puntuacién de complejidad de
Aristotle. Los 5 pacientes que fallecieron tenian una puntuacion significativamente mas alta que los
que sobrevivieron [media = 12,40 (1,70) para los pacientes fallecidos, 7,02 (2,41) para los pacientes
supervivientes; valor P <0,0001 de la prueba t]. La prueba de Fisher indicé que los pacientes con
reparaciones quirurgicas de alta complejidad presentaban tasas de supervivencia significativamente
inferiores a las de los pacientes con reparaciones de baja complejidad (valor P = 0,0055;
supervivencia del 58 % en el grupo de alta complejidad y del 100 % en el grupo de baja
complejidad). No se registraron mas muertes durante el resto del seguimiento del estudio, como se
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pone de manifiesto en el resumen del estudio de seguimiento a medio y largo plazo que figura a
continuacion.
No se observo calcificacion clinicamente significativa y no hubo morbilidad relacionada con el
injerto ni mortalidad. En conjunto, este estudio mostro6 resultados prometedores para la reparacion
de defectos septales mediante CardioCel en pacientes indicados que habrian tenido opciones de
tratamiento alternativas limitadas.

iii) Resumen de datos clinicos de otras fuentes, si corresponde:

Las busquedas bibliograficas se realizaron el 17-ENE-2024 siguiendo la estrategia descrita en el protocolo de
busqueda bibliografica y su objetivo era identificar publicaciones sobre los productos tisulares LeTEP.
Profesionales cualificados realizaron una cuidadosa seleccion y posterior evaluacion y analisis de los datos.
Se identificaron 97 referencias segun los limites y criterios de busqueda del Protocolo de Revision de la
Bibliografia. Tras la eliminacion automatica de duplicados, se identificaron 33 referencias para su posterior
evaluacion. De ellos, se excluyeron 18. 12 se debieron al tipo de articulo. 3 eran informes de casos unicos,
ensayos clinicos. Se excluyeron 2 debido a la notificacion de datos agrupados. Por ltimo, 1 no comunico
datos de seguridad ni rendimiento del dispositivo. Tras anadir manualmente una referencia, un total de 16
referencias se consideraron relevantes para la bibliografia sobre dispositivos y se incluyeron en el CER.

La siguiente tabla proporciona una vision detallada de la evidencia clinica retenida sobre los
productos de tejido LeTEP

N° de sujetos
Referencia  |Nimero del e e
(Nivel de estudio/primer Procedimiento/ con Resultados de Resultados de Conclusiones Seguimiento
bt autor /affo etiologia CardioCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo
N° de
parches/edad
CardioCel
tiene una buena
Infeccion del durabilidad .
K cuando se utiliza
parche: No se para la reparacion
informé (N/A) de defectos
cardiacos
Dehiscencia congénitos. Su
del parche: rendimiento es
n=1 comparable en
Cierre de CIV y CIA: las circulaciones
183 parches (36 %) . ., Tasa de sistémica y
Reparacion de CAV: ((iljllcﬁzizllon reinter- pulmonar de
38 parches (7,6 %) n :% ’ venciones: neonatos, lactantes
Reconstruccion de la 377 pacientes/ 14 implantes y nifios mayores.
AP: 103 (20,5 %) 501 parches (2,8 %)
Reconstruccion del CardioCel Retraccion del requirieron No hubo Mediana:
N°1BellD. et TSVD: 74 (14,8 %) Neonatos: parche: No se 18 reinter- diferencias 31 meses'
v al. 2019 [79j Vilvula 62 (12,4 %) informé (N/A) venciones significativas en la  [intervalo he
’ aortica/raiz/arco: Lactantes: (3,6 %) t g de ausencia 1260m
(10,4 %) 285 (56,9 %) Tasa d Mortalidad: da:?eirf te‘rljzn;én ©8es
Reparacién valvular >1 afio: 154 sal ¢ . 11 muertes eniTe IEONAtoS
(abrtica, mitral, (30,7 %) apopiejia: (9 g o5y
s No se informo lactantes y nifios
tricispide): 30 (6 %) (N/A) con un caso de mavor edad
Deflector relacionado Y '
intraauricular: con CardioCel
18 (3,6 %) Tromboem- No hubo
bolismo: diferencias
Trombosis estadisticamente
n=1 significativas en
el rendimiento de
., CardioCel en la
Amputacion: . .
. . circulacion
No se informo pulmonar en
(N/A) comparacion
con la circulacion
sistémica.
v N.°2 Bell D. et | CIV: 69 parches 135/195 Infeceién por Tasa de A los 24 meses El seguimiento
al. 2019 [80] (35 %) parches p reintervencion: y después del se completo en
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N° de sujetos

q - relacionados
z;eif::le ggla Z?ﬁ?g?p?:;ler Procedimiento/ con Resultados de Resultados de Conclusiones Seguimiento
i) autor/afio etiologia 1glal“idioCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo
*de
parches/edad
Arteria pulmonar: CardioCel parche:n=0 Ocho pacientes seguimiento, el un 98,5 %,
349 (17,43 %) Neonatos: (n =135, rendimiento de con 3
CIA: 18 parches 19 (13,6 %) Dehiscencia 5,9 %) CardioCel sigue pacientes
(9,2 %) Parches Lactantes: del parche: requirieron siendo aceptable, perdidos
transanulares: 15 77 (55 %) No rs)e infoi‘m(’) reintervencion con un buen (2 regresaron
parches (7,69 %) >1 afio 44 (N/A) en 12 rendimiento a las islas
CAV: 11 parches 931,4 %) ocasiones. hemodinamico. polinesias y 1
(5,6 %) En 6 de estos a Africa). Se
Arco adrtico: Calcificacion pacientes, la . produjeron 6
11 parches (5,6 %) del parche: implantacion Célr.d ioCel puec(iie muertes
Deflectores n=0 de CardioCel utilizarse en todos (4,6 %), pero
intraventriculares: fue la los grupos de. edad ninguna
8 (4,1 %) Conducto ., indicacion y en un amplio directamente
arterial pulmonar: Retraccion del principal de la espectr(? de relacionada
6 (3,0 %) Valva parche:'No s¢ intervencion. anom]al}as con CardioCel.
ulmonar: 5 (2,6 % informé (N/A) congenttas de La mediana de
p (2,6 %) la circulacion
AMP transectada: Mortalidad: P la duracion del
4(2,0%) Tasa de No se s1s;em1ca yT' seguimiento
Reparacion de venas apoplejia: produjeron p?omi(e)g:fj'eslene en los 126
sistémicas: 3 (1,53 %) No se informo muertes Eenrl)o dindmicas pacientes
Reparacion de (N/A) directamente tables. P restantes fue
ventana AP: relacionadas aceptabics. Tarece 4o 39 meses
3(1,53 %) con CardioCel. [sgr] resis t ente a (intervalo
Reparacion estenosis Trqmboem- !a 1nfecc1on, y no de 27 a 54
supravalvular: bolismo: . 1@ent1ﬁcamps . meses).
3 (1,53 %) Defector Trombosis ninguna ev1(}en01a
intraauricular: n=1 e(':oca?dlog.raﬁca
2(1,0 %) ni lre%(liloléfgrlca de
calcificacion a
Otros: 3 (1,53 %) gmput_ac%ién: ) los 24 meses y
o se informé .
(N/A) después.
Las
reintervenciones

se desencadenaron
por estenosis
secundaria a la
formacion de
tejido de
granulacion.

En nuestra
experiencia
general durante
los altimos 5 afios,
la formacion de
tejido de
granulacion mas
grueso en la
superficie mas
rugosa del parche
no ha causado
ningun
estrechamiento
hemodinadmico
significativo
adicional mas

alla de lo descrito
en este estudio.

Es posible que

la formacion

de tejido de
granulacion remita
con el tiempo.

CardioCel tiene
un rendimiento
comparable en las
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N° de sujetos

Referencia  |Numero del LEECOEL )

A o . Procedimiento/ con Resultados de Resultados de Conclusiones Seguimiento
(Nivel de estudio/primer . , . A A 3
i) autor/afio etiologia 1glal“idloCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo

*de
parches/edad
circulaciones
sistémica y
pulmonar.
Infeccion del
parche: No se
informé (N/A)
Nuestra cohorte
Dehiscencia era pequefia y
del parche: heterogénea,
No se informé con pacientes
(N/A) con vélvulas
y adrticas anormales
szparac1(?n Qe la ) . congénitas que
valvula adrtica Calcificacion recibieron RVA
(sustitucion o _ del par'che: con extensiones
aumento de la cispide No se informo de valvas.
de la valvula) (N/A)
. . N =40 Tasa de
Quince pacientes . S .
o , reintervencion: Basandonos Mediana de
Nordmeyer n. tenian una - _ o S
v 3Setal 2018 intervencién o Retraccion del n=238 (20 %) en nuestra seguimiento:
[81j ‘ uirurgica previa bdad mediana: parche: No se experiencia, 22 (6-42)
e e otica 9(1,7-34) informé (N/A) | Mortalidad: ol material de meses.
1ca, afios n=1(2,5%) he d
y otros 14 se habian ’ parche de )
sometido previamente Tasa de pericardio bovino
a una valvuloplastia apoplejia: descelu}grlzado
adrtica transcatéter No se informé debe utl}{zarse con
con balén. (N/A) precaucion para la
reconstruccion de
las valvas de la
Trqmboem— valvula adrtica en
!30115m95 No se pacientes con
informé (N/A) patologia valvular
adrtica congénita.
Amputacion:
No se informo
(N/A)
Raiz adrtica/seno: Infeccion de
CardioCel (n = 46) 752 pacientes parche: (n = 0) '
CardioCel Neo (n=7) | (n=1184 CardioCel puede
Valvula adrtica — parches) . . utilizarse para la
ampliacion de valvas: n=752 (1184 dDe;hlsceEma reparacion de
. el parche:
CardioCel (n = 33) parches). 0 :q El diversos defectos
CardioCel Neo Del total de . di
(n=27) parches, paciente cari lZ?.Cf)S
Valvula adrtica — CardioCel se desa'rrollo . Tasa de CONgenttos. En
sustitucion de valva: implant6 en n unta 1nf«130010n reintervencion: nuestro es.tudlo,
CardioCel (n = 5) =957 (81 %), cs etfnad ! de los 1097 en los pacientes
Ce}rdioCelr Neo (n=5) Cardi)ifé Neo g:;ol;ner: tzrr]is, parches con que recibieron
Vélvula aértica — enn e Drovocs datos de un implante de
otras: CardioCel (n = (ClZ;Al)Cy 3 ?a d e%iscencia seguimiento CardioCel, las La mediana
44 Patukale 12) CardioCel Neo ardioCe D del parche completos, reintervenciones del tiempo de
y — = p _ 0
1 n=3) enn=_85 . n=67 (6,1 %) seguimiento
col. 2023 . 0 CardioCel . fueron mayores =
Aumento del arco: (7 %). utilizado en la se sometieron ) fue de 2,1 afios
CardioCel (n = 40) ventriculotomi | 2 Feinter- cuan-df) ?ardloCel (IQR 0,6-4,6)
e o0 | amains (S| e | e
Aar 1o-¢ 1 . de edad en el pero no se S aucac: .
orta ascendente: udo aislar n= 1. Estaba arterias
CardioCel (n = 39) Tnomento del Ein p relacionado pulmonares en
CardioCel Neo (n =4) implante fue or i::lsmo con CardioCel. neonatos y para
CardioCel 3D (n=7) de 12 meses & .
i . = . causante la reparacion de
CIA: CardioCel (n = [intervalo i
56) CardioCel Neo . e del parChe la valvula aortica
intercuartilico CardioCel .,
7 ardioCel.
(n=6) (I0R): 3.,6-84] en comparacion
Agrandamiento 7 ’ con otras
auricular —LA: Calcificacion localizaciones.
CardioCel (n=4) del parche:

CardioCel Neo (n =2)

n=2(0,18 %).
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N° de sujetos

q . relacionados
z;eif::le ggla Z?ﬁ?g?p?:;ler Procedimiento/ con Resultados de Resultados de Conclusiones Seguimiento
i) autor/afio etiologia 1glal“idioCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo
*de
parches/edad
Ampliacion auricular 1 para la
—RA: CardioCel reparacion
(n =4) CardioCel Neo de la valvula
(n=1) adrtica y para
Reparacion con la mitral
parche unico CAV:
CardloC'erl (=11 Retraccion del
Reparacién con 2 .
parches CAV- Parche"No >
Componente CIA: informé (N/A)
CardioCel (n = 14)
CardioCel Neo (n=1) Tasa de
Reparacion con 2 apoplejia:
parches CAV- No se informo

Componente CIV:
CardioCel (n = 10)
CardioCel Neo (n=1)
Rama arterial
pulmonar: CardioCel
(n=131) CardioCel
Neo (n=21)
CardioCel 3D (n=2)
Deflector
interauricular:
CardioCel (n =24)
Aumento de la arteria
pulmonar principal:
CardioCel (n = 86)
CardioCel (n = 8)
Muiion
transeccionado de la
arteria pulmonar
principal: CardioCel
(n=14)

Vaélvula mitral —
AML: CardioCel

(n = 8) CardioCel Neo
(n=4)

Valvula mitral —
otros: CardioCel
(n=7) CardioCel Neo
(m=1)

Valvula mitral —
PML: CardioCel
(n=11) CardioCel
Neo (n = 6)

Otros: CardioCel

(n =57) CardioCel
Neo (n=7) CardioCel
3D (n=2)

Valvula pulmonar —
Monocusp.:
CardioCel (n=7)
Reparacion de la
valvula pulmonar —
Sung: CardioCel
(n=10) CardioCel
Neo(n=1)

Venas pulmonares:
CardioCel (n=4)
CardioCel Neo (n=1)
Campana de conducto
TSVD-RV-PA:
CardioCel (n =27)
CardioCel Neo (n =3)
Aumento con parche
del TSVD: CardioCel
(n=35) CardioCel

(N/A)

Tromboem-
bolismo: n =2
(0,18 %).

Uno tras el
aumento del
arco y otro
utilizado para
la reparacion
de la valvula
pulmonar

Amputacion:
No se informo
(N/A)
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N° de sujetos

Referencia  |Numero del LEECOEL )
A o . Procedimiento/ con Resultados de Resultados de Conclusiones Seguimiento
(Nivel de estudio/primer . , . A A 3
a . - etiologia CardioCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo
evidencia) autor/aio N° de
parches/edad
Neo (n=4)
Venas sistémicas —
IVC: CardioCel
(n=5) CardioCel Neo
(n=1)
Venas sistémicas —
SVC: CardioCel
(n = 4) CardioCel Neo
(n=1)
Parche transanular:
CardioCel (n = 68)
CardioCel Neo (n=7)
Aumento de la valva
de la valvula
trictispide: CardioCel
(n=1) CardioCel Neo
(n=4)
Valvula tricuspide —
otras: CardioCel
(n=35)
Ventriculotomia:
CardioCel (n=7)
CIV: CardioCel
(n=160) CardioCel
Neo (n=13)
CardioCel 3D (n=1)
Infeccion de
parche: (n=0)
Dehiscencia
del parche:
No se informo .,
(N/A) - EvaluaC}on '
CIA: n=1(3 %) Tasa de Este estudio ecoc?rdlograﬁ
CIV:n=14 (47 %) Calcificacién reintervencion: demu'estra la (1:3 ?n:::eg y
CAV:n=3 (10 %) del parche: n =0 (periodo Segurlfiad y nallavaoy Zle
TSVD: n=2 (7 %) n=0 ’ posoperatorio eficacia de este resonagncia
Cl:‘)\ yCIVin=1 de 30 dias) parf:he d'e . magnética en
(3 %) . ) pericardio bovino 10 pacientes
N.° 5 Neethling CIVoy TSVD:n=4 CardioCel: Retrac?lon del Mortalldad; manipulado seleccionados
v etal. 2013 (13 %) N=30 parche: No se Total de n =5, como sustituto aleatoriamente
’ CIA, CIV y TSVD: informo (N/A) n=2en 30 .
n=13%) dias. Se cardiovascular a lods' 12 meses.
Parche vascular Tasa de determiné pafa la ‘reParaCién (Slz d;stg 1slso
(aorta): n =2 (7 %) apopleifa: que los 5 no quirtrgica de ccocardio-
CIVy coartacion: T\?o Ee iJnf;)rm(') estaban defectos cardiacos raficos a los
n=2(7%) relacionados neénitos simpl &
(N/A) Lini COngenitos SIMpIes — |18-36 meses
con el injerto y més complejos. en 19
Tromboem- pacientes.
bolismo: n=0
Amputacion:
No se informé
(N/A)
CIA:n=13 %) ) Infecei La malla
CIV: n= 14 (47 %) CardioCel: n e;qon E%r Tasa d quirtrgica de Mediana
CAV:n=3 (10 %) N=30(4 parche:n= gs? ¢ . pericardio bovino  |de 7,2 afios
TSVD: n=2 (7 %) parches) o SO ADAPT® de (25 %: 3,6
" N.© 6 Neethling C3I/0% yCIVin=1 . g)elhlsce;llc.la ingenieria tisular gnzoss, 7~5 %:
y col. 2020 (3 %) _ La mediana de e_ parche: Mortalidad: N demostr6 un 25 afios),
CIVyTSVD:n=4 edad era de 18 n=0 _ con un
2. Ambos no excelente ..
(13 %) meses (17 relacionados - seguimiento
CIA, CIV y TSVD: dias- 13.3 Calcificaci Lini rendimiento a maximo de
_ » alcificacion con el injerto : ~
n=13 %) afios) del parche: medio y largo 10 afios.

Parche vascular

plazo (hasta 10
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N° de sujetos
q . relacionados
z;eif::le ggla levsltl::iei:; ‘ll'iellner Procedimiento/ con Resultados de Resultados de Conclusiones Seguimiento
i) autor /af?o etiologia CardioCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo
N° de
parches/edad
(aorta): n=2 (7 %) n=0 afios) cuando se
CIV y coartacion: utilizé como
] 0, .
n=2(7%) Retraccion del andamio para la
parche: No se reparacion de
informo defectos cardiacos
especificament congénitos en
e, pero no se nifios. La
detectaron durabilidad, la
problemas .
estructurales acelularidad, la
como bioestabilidad
engrosamiento y el potencial no
de la . calcificante de
superficie o CardioCel® lo
ifrlilgizstr;slos convierten en un
P ’ tejido muy
atractivo para los
Tasald'er procedimientos
apoplejia: -
No se informo de re.paramon
(N/A) cardiaca
congénita.
Tromboem-
bolismo: n=10
Amputacion:
No se informo
(N/A)
Nuestra
experiencia de 2
afios mostrd una
Infeccion de buena
CIV: 54 (53 %) rche: (n = 0) caracteristica
CIA: 3 (3 % parehie: :

133 %) de manejo del
CAV: 6 (6‘%) . . material por parte
Agrandamiento Dehiscencia de los cirujanos
vascular: 24 (23,7 %) del par‘che: para su
pacientes (aorta No se informé implantacién
ascendyen'te, n=4; N =101 (N/A) durante la
arco aortico, n = Sy intervencion,
arie3r1a pulmonar, Niimero de Calcificacion ynose produjeron
n=15). arches no del parche: infecciones
TSVD: 16 (15.8 %) p > n=0 relacionadas con
(parche de ampliacion comunicado el mismo.
del infundibulo, Tasa de [ a mediana
n= 11y trayecto Todos los Retraccion del reintervencion: del periodo de

v N.° 7 Pavy C. transanular, n = 5), pacientes parche: No se n=>5 (4,9 %) El parche tuvo s Eimien to
etal. 2018 [82] | Reconstruccion fucron tratados | informé (N/A) unbuen fuf Y12
valvular en 10 (9,9 %) con CardioCel Mortalidad: comportamiento dias (4-726)
pacientes (extension n=4(3,9 %) en.las zonas d.e
de la cuspide Tasa d‘?r baja presion sin
adrtica/reparacion La edad media apople'pa: crear ninguna
monocular p, n = 4; era de 22 No se informé estenosis por
procedimiento de (£36,3) meses (N/A) calcificacion o
Ozaki, n = 2; plastia (3 dias - 18 grosor. Sin
de la valvula mitral, afios) Tromboem- embargo,
n =3y plastia bolismo: No se experimentamos
tricaspide, n = 1). informé (N/A) un fallo precoz del
Anastomosis injerto bajo altas
1(1 % ) presiones debido
E/;rnoocsciiierrrllier(lto g Amputacion: a una tremenda
Senning). No se informé reaccion intimal,
(N/A) que no se habia
descrito
anteriormente
para este tipo de
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N° de sujetos
relacionados
Procedimiento/ con Resultados de Resultados de Conclusiones Seguimiento
etiologia CardioCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo

N° de
parches/edad

Referencia  |[Nimero del
(Nivel de estudio/primer
evidencia) autor/aio

parche.

Nuestros hallazgos
muestran que el
parche se vuelve
principalmente
estenotico en los
lactantes después
de ampliar el arco
adrtico, lo que
creemos que es
resultado del
desajuste entre la
elasticidad de la
aorta nativa y el
parche CardioCel
bajo presion
sistémica.

El flujo sanguineo
crea una tension
de cizallamiento
contra la pared
adrtica y puede
provocar esta
reaccion de
hipertrofia intimal
que conduce a una
estenosis adrtica
grave.

Nuestra
experiencia
demuestra que

el parche es bien
tolerado en las
posiciones septal,
valvular y de la
arteria pulmonar.
Sin embargo,
hemos
experimentado
fallos del injerto
en lactantes en
posicion adrtica.

Infeccion del Nuestra

parche: No se experiencia
informé (N/A) demuestra que el
procedimiento de
Ozaki con

Dehiscencia CardioCel en

del parche: ent
5 Todos los No se informo pacientes

Reconstruccion parches (N/A) Tasa de pedidtricos y

de la valvula aértica CardioCel reintervencion: adultos jovenes
N." 8 usados/ n=2 debe abordarse

v Nordmeyer S. y (procedimiento Calcificacion con precaucion.

col. 2019 [49] Ozaki) . del parche: Se necesitan mas
Intervenciones 17,6 afios n=1 Mortalidad: investigaciones

anteriores: 5/6 (60 %) (intervalo: n=0 con grupos més

11-29 afos) i
Retraccion del amphos de
pacientes

parche: No se ediatricos, la
informoé (N/A) P >
comparacion
de diferentes
Tasa de materiales de
accidentes injerto y un

Seguimiento
medio: 29,6
meses (rango:
22-36 meses)
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N° de sujetos
Referencia  |Numero del LEECOEL )

A o . Procedimiento/ con Resultados de Resultados de Conclusiones Seguimiento
(Nivel de estudio/primer -
i) autor /af?o etiologia CardioCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo

N° de
parches/edad
cerebrovas- seguimiento mas
culares: n=1 prolongado para
determinar el éxito
1 1
Tromboem- alargo plazo en
. los niflos.
bolismo: n=1
Amputacion:
No se informo
(N/A)
Infeccion del Este es el primer
parche: se estudio en el que
notificaron se exploran los
dos casos de resultados de la
endocarditis reparacion de la
infecciosa VM con el parche
de valvula pericardico
operada; sin CardioCel en
embargo, en pacientes adultos
un caso no y se demuestra un
se observo buen rendimiento
infeccion en la temprano de la
reparacion reparacion
del parche valvular, lo que
implica una buena
Dehiscencia biocompatibilidad
Aumento/reconduccio del parche: en del parche y
n de la valvula mitral unopde los. dos Tasa de resistencia a la
Se utilizaron parches casos de reintervencion: degeneracion
irlerl;lggtsopgrlz el endocarditis n=1 temprana.
., infecci
reconstruccion de la fieceiosa — -
valva anterior de la valvular Mortalidad: Se En el seguimiento
vélvula mitral operada, produjeron dos ecocardiografico,
(AMVL): 11 tanto las (7 %) muertes se observo un
pacientes. (36 %) 30/ Todos observaf:ion?s postoperatorias ligero aumento
Se utilizaron parches tratados con ecocardiografi tempranas (no del grosor del
més be ueﬁos ara parches cas como las relacionadas parche (0,2 mm,
40 Tomsic A reco rrl) S t(rluir losp CardioCel intraoperatoria con el injerto). no significativo). Seguimiento
v ol 2018 [83jy defectos de los s indicaron Durante el Esto podria estar medio de 1,7 £+
’ seomentos Al o A2 ) dehiscencia seguimiento, relacionado conun (0,9 afos
& ) Edad media anular. se produjeron proceso controlado
dela AMVL: 13 57,2+ 143 3 muertes de endotelizacion
acientes (43 %). i .
p . anos . ., adicionales del parche y
En otros 2 pacientes Calcificacion . -
. (2 debidas a formacion de la
se reconstruyo la del parche: . .
. . X endocarditis capa de colageno
comisura No se informd . . -
. infecciosa, 1 que se observo
anterolateral, mientras (N/A) . .
e en los 2 altimos no relacionada previamente en
ge utilizaron miltiples con el corazon) modelos de ovejas
arches de Car dio(Péel Retraccion del jovenes en los
para reparar ambas parche: no se que se utilizd
5 alvas p observaron CardioCel para
' diferencias la reparacion
significativas valvular.
en el grosor
del h .
¢’ parche Sin embargo,
entre antes .
dos pacientes
del altay .
experimentaron
durante el .
e EI de la valvula
seguimiento,
. operada. En 1
lo que sugiere .
paciente esto
que no se .
. ocurrio a los 2
produjo una
- meses de la
retraccion o -,
-, operacion,
contraccion o
S . limitandose la
significativa . .y .
infeccion al anillo
del parche. . .
protésico aiin no
endotelizado.
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N° de sujetos
q - relacionados
z;eif::le ggla levsltl::iei:; ‘ll'iellner Procedimiento/ con Resultados de Resultados de Conclusiones Seguimiento
i) autor /af?o etiologia CardioCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo
N° de
parches/edad
Tasa de El otro paciente
apoplejia: no se sometio a
No se informo reoperacion, y no
(N/A) pudo excluirse
una infeccion
Tromboem- del parche
. impl .
bolismo: No se implantado
informé (N/A)
Amputacion:
No se informo
(N/A)
Hemos
demostrado un
B mejor rendimiento
Infechcer\l] del del pericardio
parche: No s€ autélogo en
informo6 (N/A) comparacion
Tasa de con el pericardio
Dehiscencia reintervencion: bovino, con un
del parche: n=1 gradiente mas
No se informé reintervencion baj 0 a traves de
(N/A) precoz debida la valvula adrtica
a un fallo en el seguimiento
Calcificacion Eécn(;co. g;ilérsgl;l no
del parche: €s dectr, ’
De los seis que neotricuspidali g]ijfse erre‘rlliliT;OS una
requirieronl ) (Zizzl()rzrf(;)irrlrlient significativa en
u“z operacion o p:rcial de la cuanto al material
.y tardia, se i
Reconstrucc1qn de las observd neoctispide utilizado para
valvas de la valvula . derech una medida de
o _ degeneracion erecha). Itad
abrtica N =58 N=6(10% resultado
. Sy estructural =6( 0) ta de RA.
Neotricuspidalizacion ) i compuesta de RA,
(procedimiento de de la vilvula requirieron una 1. 4ocarditis o tasa
Ozaki): 40 pacientes CardioCel 32 (disminucién remfervencwn de reoperacion.
)20 P (55 %) frente dela tardia. Mediana de
Lo (69 %) o . S
#10 Wiggins Reconstruceion de a pericardio movilidad y . seguimiento
v L.M.y col. autologo 26 calcificacion sdad- La reconstruccion  |ecocardio-
una sola valva: 18 Mortalidad: de la valva aérti .
2020 [48] acientes (31 %) (45 %) de la valva Hubo 1 muerte ¢ lavalva aortica |grfico: 14,1
I%oce pacien teso de pericardio de un paciente proporciona meses
. ) i 1 resultados
(21 %) se sometieron Edad media de bov.mo) en con hemodinamicos
imi i paciente. antecedentes
a proced_lmlentos 14,8 afios (IQR aceptables a corto
concomitantes en el 10,6-16,8) de trasplante plazo y demuestra
momento de la cirugia Retraccion del cardiaco la utili
. a utilidad de esta
de la valvula adrtica. Parche:'No se E;eovclzrgio; st técnica como
informé (N/A) . P estrategia
dilatada y .
deterioro grave complementar'la
Tasa de de la funcién par.a'el tratamiento
apoplejia: del ventriculo qullrurlglco ,de la
Noseinformo | jzquierdo, 5,6 | V2 hopatia
(N/A) meses después aortica ¢n ninos y
del alta tras adultos jovenes.
cirueia de Ademas, las
Tromboern- reco%lstruccién téenicas de
bolismo: No se itucid
informé (N/A) de la valvula SuStltuC} on dela
abrtica valva adrtica
’ pueden resultar
Amputacion: 1'1ti1§§ en pacientes
No se informé pediatricos con
(N/A) una anatomia
inadecuada para la
sustitucion de la
valvula adrtica.

Rev. A




& LeMaitre’

Resumen de seguridad y rendimiento clinico

del parche CardioCel y VascuCel

Pagina 19 de 45

N° de sujetos

Referencia  [Numero del relacionados
i o . Procedimiento/ con Resultados de Resultados de Conclusiones Seguimiento
(Nivel de estudio/primer . , . A A 3
a . - etiologia CardioCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo
evidencia)  |autor/afio N° de
parches/edad
Infeccion del
parche: No se
informo (N/A)
Dehiscencia
del parche:
No se informo
(N/A) Los indices
ecocardiograficos
de la funcion
Calcificacion ventricular El intervalo de
del parche: ) izquierda tiempo desde
N =5 (100 %) No se informé Tasa de mejoraron con el ecocardio-
Sustitucion de la (N/A) reintervencion: el tiempo en los grama al qlta
vélvula mitral por Edad en el No se informd pacientes Eg:gt:llana
. N.°11CuaC.y | cilindro (CMVC) to de 1 Retraccion del (N/A) sometidos a .
Nivel IV . momento de {a cMVC ecocardio-
col. 2021 [84] en comparacion con intervencién: parche: No se : erama mis
la,sustltuc_lén dela 4.3 +4.2 afios informé (N/A) Mortalidad: reciente fue de
valvula mitral (MVR) (mediana 2,2, No se informo No hubo 1,2 +0,7 afios
.8-10,3 afios) Tasa de (N/A) djferencia}s (mediana 1,0
apoplejia: significativas afio, 0,6 - 2,0
No se informo en los valores aflos)
(N/A) ecocardiograficos
entre los pacientes
Tromb cMVC y MVR.
romboem-
bolismo: No se
informé (N/A)
Amputacion:
No se informo6
(N/A)
N Teniendo en
InfeCCl.Ol’l del cuenta que la
parche: No se reseccion de la
informé (N/A) coartacion se
realizd con mayor
Tasa de .
Dehiscencia reintervencion: frec111enc1a (80 %)
del parche: n=7(70 % en el grupo
No se informé por (70 %) CardioCel
(N/A) reestenosis. gue con e.l ﬁrup °
Se realiz6 una (20311231)&]1:050
i i6 segunda o
CardioCel: ((;almﬁcacmn s t i4 parecio
el parche: reintervencion I
10 (10/36; . , enn=5 preocupante que la
27,8 %) ?II\IO//S:; informoé pacientes tasa de restenosis
Se realizo fl'lere} . Reinter-
v Homoin una tercera significativamente enter
an . omoinjerto: . ¢ " i venciones
Nivel l  [BeynumT.et | econsiruccion 26 (26/36; Retraccion del | intervencign en | SUPCNOr en ¢l durante el
. del arco adrtico on parche: No se n =1 paciente grupo CardioCel. . ~
al. 2021 [85] 72,2 %) informo (N/A) paci : primer afio del
Se realiz6 una posoperatorio
) cuarta Concluimos que
gizﬁlg;efsla: Tasa de intervenci()n en es probable que
apopleiia: n =1 paciente. la eleccion del
(2-32) PoP <) material del

No se informd
(N/A)

Tromboem-
bolismo: No se
informo (N/A)

Amputacion:
No se informo
(N/A)

Mortalidad:
No se ha
notificado
ninguna
mortalidad
tardia

parche sea un
determinante
importante

del riesgo de
restenosis

que requiera
reintervencion tras
la reconstruccion
del arco aortico
en neonatos y
lactantes y del
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N° de sujetos
Refi q Nii del relacionados
(;i::le ::la esltlllll:iei:/)priemer Pl:oced'imientol con Resul'tados de Resu'lta'dos de Conclusiones S?guimiento
evidencia) autor/aiio etiologia CardioCel/ seguridad rendimiento de los autores Tiempo
N° de
parches/edad
numero de
reintervenciones
necesarias para
tratarlos.
Basandonos en
nuestras propias
observaciones y
de acuerdo con
los resultados de
estudios previos
realizados por
otros
investigadores,
somos partidarios
de utilizar material
de parche de
homoinjerto para
el aumento del
arco adrtico en
neonatos y
lactantes, y
ya no utilizamos
material de parche
CardioCel para
esta aplicacion.
Documentos sistematicos publicados:
Re.f erencia Nume.ro d?l Y & Resultados de Resultados de Conclusiones de los
(Nivel de estudio/primer Indicacién Métodos q G
evidencin) autor/afio seguridad rendimiento autores
Concluimos que
CardioCel es un
sustituto tisular
fuerte y flexible
con buenas
caracteristicas de
manipulacion y una
baja incidencia de
La reparacion del trombosis, formacion
arco aortico de aneurismas,
hipoplasico/interrumpido infeccion o
mediante transeccion por degeneracion
encima y por debajo estructural. Puede
Revision . 1§ muertes (11 %), de la insercién ductal, la uFilizarse para
sistematica de 13 estudios sin embargo, escision del tejido ductal y §1versas reparaciones
Nivel IV Patukale A. y col. CardioCel en hgmanos ninguna muc':rte el aumento estandarizado intracardiacas y
2023 [86] en cirugia mcluldqs . estuvo relacmnjclda del parche proporcionaron extracardiacas de
cardiaca para revision con la obstruccion una buena durabilidad a defectos cardiacos

del arco aortico

medio plazo.

La ausencia de

intervencion a los cinco
afios superaba el 90 %.

congénitos en todos
los grupos de edad,
con una buena
durabilidad en el
seguimiento a medio
plazo. No obstante,
el uso de CardioCel
en determinadas
posiciones requiere
precaucion.

Se carece de
informacion sobre el
rendimiento a largo
plazo de CardioCel.
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Resumen de estudios publicados sobre CardioCel explantado (2 estudios en total)

calcificacion
significativa que
afectaba al material
del parche y, en
cierta medida,

a los componentes

tisulares

y calcificacion
tras un tiempo
de implante de al
menos 23 meses.

Re.ferencla Nume.ro d?l N*de - Resultados de Resultados de Conclusiones de | Tiempo de
(nivel de estudio/primer explantes/ Procedimiento . .. A
. . ~ seguridad rendimiento los autores seguimiento
evidencia) autor/ano Edad
Infeccion del
parche: No se
informo (N/A)
Dehiscencia del
parche: No se
informé (N/A)
Calcificacion del
parche: n=2
_ Retrac?mn del Nuestros datos
N =9 explantes parche: No se . .
. : A Mortalidad: sugieren que el
(obtenidos informé (N/A) ) .
durante la Ninguna muerte parche CardioCel
reintervencion) interoperatoria y se tolera
Tasa de apoplejia: n = 2 muertes inicialmente en
. No se inform6 (N/A) | postoperatorias. la mayoria de Tiempo medio
. Reparacion . . .
. #1 Deutsch O. Tiempo hasta . Sin embargo, los casos. Sin de seguimiento
Nivel IV i de valvulas . -
et al. 2020 [87] la explantacion: ) . ninguna de las embargo, también |de 374 + 254
. cardiacas Tromboembolismo: . .
media 242 (3- . muertes se experimentamos dias
p n = 1. La paciente 4
1247) dias ., . atribuyo fracasos de
fallecio de embolia . ..
| 13 di directamente al injertos con
puimonar 1as implante del un patrén
Edad: 28 + 21 después de la . . ‘o
~ L, parche CardioCel. | histopatologico
afios reparacion distinto
de la valvula ’
auriculoventricular.
Sin embargo, el
articulo no afirmaba
explicitamente que
el implante del
parche CardioCel
fuera la causa
directa de la embolia
pulmonar
Amputacion: No se
informo (N/A)
Infeccion del
parche: Se encontrd
inflamacion en
todos las muestras En nuestra
explantadas, pero cohorte, todos los
no se correlaciond parches CardioCel
con el tiempo de utilizados para la
12 explantes implantacion del reparacion de la
(11 explantes parche valvula adrtica
quirurgicos, 1 en pacientes
autopsia) Dehiscencia de con cardiopatas
N.° 2 Nordmeyer Reparacion parche: No se Mortalidad: de mgos traron
Nivel IV S.ycol. 2019 Tiempo medio de la valvula informo (N/A) No se informé . No aplicable
- crecimiento
[88] de explante: adrtica (N/A) cional
27 meses aposicional de
Calcificacion del fibroblastos y
parche: En 10 de componentes
La edad media las 12 muestras, de la matriz
era de 6,75 afios habia pruebas de extracelular,
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Referencia Numero del N° de q q
(nivel de estudio/primer explantes/ Procedimiento Resultados de Resultados de Conclusiones de | Tiempo de
Edencin) autor/afio Edad seguridad rendimiento los autores seguimiento
circundantes.

Retraccion del
parche: No se
informd (N/A)

Tasa de apoplejia:
No se informo (N/A)

Tromboembolismo:
No se informo (N/A)

Amputacion: No se
informé (N/A)

* Informacion clinicamente relevante basada en datos clinicos obtenidos de la implementacion de
los planes PMCF y PMS del fabricante, tales como: Investigaciones del PMCEF realizadas;

Informe provisional de investigacion clinica - Registro poscomercializacion en Europa para
el uso de CardioCel®, CardioCel® Neo y CardioCel® 3D

Se trata de un registro europeo poscomercializacién, multicéntrico y abierto, disefiado para
recopilar datos prospectivos de seguridad y rendimiento sobre el uso de los dispositivos de
implante CardioCel en pacientes con trastornos cardiovasculares y de acuerdo con las normas
locales de asistencia.

Objetivos: Investigar la seguridad y el rendimiento del dispositivo de implante CardioCel en 57
pacientes con defectos cardiacos o vasculares presentes desde el nacimiento o adquiridos. Las
indicaciones incluian defectos intracardiacos y septales, reparacion de valvulas y anillos,
reconstruccion de grandes vasos, reconstruccion vascular periférica y refuerzo de lineas de sutura.

Métodos: De los 57 pacientes incluidos en este estudio, el informe solo describe los resultados de
49 pacientes, a los que se implant6é un dispositivo CardioCel durante un periodo de seguimiento de
2 afios. La edad media de los pacientes era de 2,03 + 4,76 afios (rango 0,01 - 25,00 afios). Las
categorias de edad de los pacientes incluian 3 neonatos, 38 lactantes, 6 nifios, 1 adolescente y 1
adulto. El uso del modelo de dispositivo por indicacion fue el siguiente: El modelo ECO202 se
utilizé en el 50 % de los sujetos tratados por defecto intracardiaco (1/2), el 2,5 % por defecto
septal (1/40) y el 12,5 % por reconstruccion de grandes vasos (1/8). En el caso del modelo
ECO404N, el 50 % de los pacientes tratados por defectos intracardiacos (1/2), el 35 % por
defectos septales (14/40), el 50 % por reconstruccion de grandes vasos (4/8) y el 25 % por otros
motivos (reconstruccion de la arteria pulmonar tras la colocaciéon de una banda PA) (1/4)
recibieron este dispositivo. Para el modelo de dispositivo ECO404, el 55 % de los pacientes
tratados por defectos septales (22/40), el 50 % por reparacion valvular y anular (1/2) y el 50 % por
otros (es decir, deflector hemimembranoso, estenosis pulmonar subvalvular valvular y muscular -
reparacion de CIV muscular y PS valvular (parche transanular) y creacion de CIA pequeiia)
recibieron este dispositivo (2/4). En el caso del modelo ECOS508, el 5 % de los pacientes tratados
por defectos septales (2/40), el 50 % por reparacion valvular y anular (1/2), el 12,5 % por
reconstruccion de grandes vasos (1/8), el 100 % por refuerzo de la linea de sutura (1/1) y el 50 %
por otros motivos (es decir, deflector hemi-Mustard, capuchén de conducto RVPA) (2/4)
recibieron este dispositivo. Para el modo de dispositivo ECO508N, el 2,5 % de los sujetos tratados
por defectos septales (1/40) y el 12,5 % por reconstruccion de grandes vasos (1/8) recibieron este
dispositivo. Por ultimo, para el dispositivo ECO406A, el 12,5 % de los sujetos tratados para la
reconstruccion de grandes vasos (1/8) recibieron este dispositivo. De los sujetos tratados por
comunicacion interauricular (40/49; 81,6 %), el 6,1 % (3/49) eran comunicaciones
interauriculares, el 77,6 % (38/49) comunicaciones interventriculares y el 2,0 % (1/49)
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comunicaciones auriculoventriculares. De los sujetos tratados para reparacion de valvula y anillo
(2/49; 4,1 %), el 4,1 % (2/49) eran de valvula pulmonar y el 2,0 % (1/49) de valvula tricuspide.

Se registraron varias medidas de resultados para determinar la seguridad y el rendimiento del
dispositivo CardioCel y su uso en diferentes defectos cardiacos y relacionados con los vasos
sanguineos. FEl criterio principal de valoracion del rendimiento fue la incidencia de
reintervenciones relacionadas con el injerto a los 30 dias de la intervencion y el criterio principal
de valoracion de la seguridad fue la incidencia de morbilidad relacionada con el parche a los 30
dias de la intervencion. Los criterios secundarios de valoracion del rendimiento incluian la
incidencia de reintervenciones relacionadas con el injerto a los 1 y 2 afios de la intervencion. En
cuanto a la seguridad, se incluyeron la incidencia y la naturaleza de los acontecimientos
relacionados con el dispositivo, como la dehiscencia del parche, la calcificacion del parche, la
retraccion del parche y los acontecimientos imprevistos y poco frecuentes.

Resultados: el principal parametro de resultado de rendimiento mostré que no fue necesaria
ninguna reintervencion 30 dias después del procedimiento de implante inicial. Ademas, tampoco
fue necesario volver a operar a los 1 y 2 afios de seguimiento. En el caso de defectos cardiacos y
vasculares especificos, también se determiné que no habia informes de retroceso del flujo
sanguineo ni estrechamiento de vasos sanguineos tras el tratamiento con el dispositivo CardioCel.
Solo se produjo un problema médico inesperado: el dispositivo CardioCel no se adhirid
correctamente a la zona tratada; sin embargo, este problema se resolvid y el paciente recibio el
tratamiento necesario.

Conclusiones: en general, el rendimiento y la seguridad del dispositivo CardioCel fueron
aceptables dentro de las expectativas clinicas y dentro de los limites informados en la bibliografia
cientifica. Este informe provisional ha demostrado que el dispositivo CardioCel funciona bien y
que puede utilizarse con seguridad en procedimientos cardiacos invasivos. Se necesitan mas datos
para las restantes aplicaciones de tratamiento del corazon y los vasos sanguineos. En este informe
provisional no se han identificado riesgos nuevos o inesperados para el dispositivo CardioCel.
Estos resultados sugieren que el dispositivo es seguro y funciona segun lo previsto.

Informe provisional de investigacion clinica - Registro poscomercializacion en Europa y
EE.UU. para el uso de VascuCel™.

Se trata de un registro abierto, multicéntrico, postcomercializacion en Europa y EE.UU. disefiado
para recopilar datos prospectivos de seguridad y rendimiento sobre el uso de VascuCel en
pacientes que requieren reconstruccion de grandes vasos, reconstruccidon vascular periférica o
refuerzo de lineas de sutura, y de acuerdo con las normas locales de asistencia.

Objetivos

El objetivo de este registro es recopilar datos prospectivos de seguridad y rendimiento sobre el uso
en etiqueta de VascuCel™ en pacientes que requieren reconstruccion de grandes vasos,
reconstruccion vascular periférica o refuerzo de lineas de sutura hasta 2 afios después de la
implantacion.

Poblacion

Los pacientes se consideraron aptos para el registro VascuCel™ si precisaban reconstruccion de
grandes vasos, reconstruccion vascular periférica o refuerzo de la linea de sutura y habian firmado
el consentimiento informado.

El registro VascuCel™ pretende recopilar datos con un minimo de 50 pacientes por indicacion
principal. Las principales indicaciones fueron la reconstruccion de grandes vasos y la
reconstruccion vascular periférica. El refuerzo de la linea de sutura no se considera una indicacion
importante, ya que el procedimiento no utiliza sistematicamente parches de tejido para la
reparacion. Por lo tanto, estos datos solo se incluyen si hay pacientes elegibles; no se establece un
nimero minimo para esta indicacion especifica.

En el momento de realizar este analisis provisional, habia un total de 30 pacientes reclutados en 3
centros de investigacion de 2 paises. El centro 1 (Hospital Universitario de Varese, Italia) recluté a
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15 pacientes, el centro 3 (Universidad de Carolina del Norte, EE. UU.) a 3 pacientes y el centro 5
(Kootenai Health, EE. UU.) a 12 pacientes. Para este informe provisional del estudio clinico, se ha
omitido del analisis la reconstruccion de grandes vasos, ya que no se incluyeron pacientes con esta
indicacion. Veintiocho (28) de los 30 pacientes inscritos fueron tratados para la reconstruccion de
vasos periféricos, uno (1) para el refuerzo de la linea de sutura y uno (1) tenia una indicacién
combinada de reconstruccion de vasos periféricos y refuerzo de la linea de sutura. La indicacion
de reconstruccion vascular periférica incluia el tratamiento de la enfermedad de la arteria cardtida
durante una endarterectomia carotidea (15/28, 53,6 %), aneurismas durante reparaciones de la
arteria femoral (9/28, 32,1 %), reparacion de vasos durante revisiones de accesos arteriovenosos
(1/28, 3,6 %) y otros vasos o desconocidos (3/28, 10,7 %).

Para la reconstruccion de los vasos periféricos, el modelo EV2080 se utilizd en seis de los 28
pacientes (21,4 %), cada uno en la extremidad inferior, y el modelo EV0880 se utiliz6 en 22 de los
28 pacientes (78,6 %) para la cardtida (16/28; 57,1 %), la extremidad inferior (5/28; 17,9 %) y
otras (es decir, la arteria radial) (1/28; 3,6 %). Para la extremidad inferior, las localizaciones
incluyeron la arteria femoral comun, la arteria femoral y la arteria iliofemoral. Para el refuerzo de
la linea de sutura, los modelos EV2080 y EV0880 se utilizaron cada uno en uno de los dos
pacientes (50 %), utilizandose el primero en la extremidad inferior (1/2; 50 %) y el segundo en la
cardtida (1/2; 50 %).

Disefio y métodos

Los centros recopilaron prospectivamente los datos el dia de la intervencion, a los 30 dias del
postoperatorio y a los 1 y 2 afios de seguimiento mediante formularios electrénicos de notificacion
de casos (eCRF) especificos del registro. Los criterios de valoracion primario, secundario y
exploratorio evaluaron la seguridad y el rendimiento del dispositivo a corto y largo plazo mediante
medidas e imagenes obtenidas a través de la atencion estandar del centro en el lugar de registro
respectivo.

Criterios de valoracion primarios

e Rendimiento: incidencia de reintervencion relacionada con el injerto a los 30 dias de la

intervencion

e Seguridad: incidencia de morbilidad relacionada con el parche a los 30 dias de la intervencion.

Criterios de valoracion secundarios

e Rendimiento: incidencia de reintervenciones relacionadas con el injerto 1 y 2 afios después de la

intervencion
e Rendimiento por indicacion

o Gran reconstruccion del vaso': indices de reestenosis a los 30 dias y seguimiento a 1 y 2

anos

o Reconstruccion vascular periférica: indices de medicion del flujo dindmico por centro

estandar de atencién >110-175 cm/seg.”? para localizaciones vasculares periféricas a los

30 dias y 1 y 2 afios tras la intervencion

e Seguridad: incidencia y naturaleza de los eventos de seguridad relacionados con el producto,

incluyendo pero no limitado a
o Dehiscencia del parche

o Calcificacion del parche

! Para este informe provisional del estudio clinico, se ha omitido del analisis la reconstruccion de grandes
vasos, ya que todavia no hay pacientes con esta indicacion.

2 La velocidad méxima aceptada depende de la ubicacion del implante. La velocidad méaxima aceptada para la aorta
ascendente es de 175 cm/seg; aorta distal y vaso iliaco: 150 cm/seg y arterias cardtida proximal, branquial y femoral

superficial: 110 cm/seg.
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o Retraccion del parche
o Acontecimientos imprevistos

Criterios exploratorios3

. Histologia del parche
. Satisfaccion de los usuarios con el manejo y el rendimiento de los dispositivos
Resultados

Disposicion del paciente y datos demograficos

Este primer informe provisional anual de investigacion clinica (CIR) informa sobre los datos de
seguridad y rendimiento a corto plazo del registro VascuCel™. Veintiocho (28) de los 30 pacientes
inscritos fueron tratados para la reconstruccion de vasos periféricos, 1 para el refuerzo de la linea de
sutura y 1 tenia una indicacion combinada de ambas. Los 30 pacientes completaron la visita basal (visita
previa a la implantacion del dispositivo), a 29 se les implantd el dispositivo, 13 completaron el
seguimiento a corto plazo (cualquier visita de seguimiento que tenga lugar entre 0 y 30 dias después de
la implantacion) y 6 completaron el seguimiento a medio plazo (cualquier visita de seguimiento que
tenga lugar entre 30 dias y 1 afio después de la implantacion). En este analisis provisional, ningin
paciente completo el seguimiento a largo plazo (cualquier visita de seguimiento que se produzca entre 1
aflo y 2 anos después de la implantacion). La edad media de los pacientes reclutados fue de 71,3 £ 9,25
afios (rango: 47-84 afios), y el 65,5 % (19 de los 29 pacientes) eran varones.

Criterios de valoracion primarios

Independientemente de la indicacion, no se observo morbilidad relacionada con el parche <30 dias desde
el procedimiento en los pacientes con el dispositivo implantado (0/29; 0 %). Se notificé una
reintervencion relacionada con el injerto en los 30 dias siguientes a la intervencion en un paciente con
reconstruccion vascular periférica (1/28; 3,6 %; indicacion quirtrgica - aneurismas durante reparaciones
de la arteria femoral; infeccion de la herida quirtrgica, véase mas adelante - seccion de acontecimientos
adversos) en la extremidad inferior (1/11; 9,1 %), pero no en pacientes con indicacion de refuerzo de la
linea de sutura (0/2; 0 %). Los criterios de aceptacion para estos dos criterios de valoracion se fijaron en
<10 %, lo que indica que se cumplieron los criterios de valoracion primarios de rendimiento y seguridad
para este analisis provisional. Sin embargo, es necesario realizar una evaluacion estadistica tras la
inclusion del tamafio total de la muestra para extraer conclusiones definitivas.

Criterios de valoracion secundarios

El aumento del flujo sanguineo dinamico puede estar presente, por ejemplo, durante un aneurisma, una
estenosis y una fistula AV. Estas condiciones patologicas pueden provocar turbulencias que, en Gltima
instancia, pueden conducir al desarrollo de trombosis. El flujo dindmico del tnico paciente que se midid
no era elevado (=110-175 cm/seg) para localizaciones vasculares periféricas, lo que indica que la
velocidad del flujo en la localizacion anatémica del implante era normal y no habia turbulencias,
minimizando el riesgo de trombosis en este paciente. Ademas, un paciente de reconstruccion vascular
periférica experiment6 una reintervencion relacionada con el injerto entre 30 dias y 1 afio después de la
intervencion (1/21; 4,8 %; indicacidon quirurgica - aneurismas durante reparaciones de la arteria femoral,
localizacion del implante en la extremidad inferior; dehiscencia del parche; véase mas adelante -
acontecimientos adversos) en la extremidad inferior (1/8; 12,5 %), mientras que ningun paciente de
refuerzo de la linea de sutura experimentd esto (0/1; 0 %). Los criterios de aceptacion para estos dos
criterios de valoracion se fijaron en <10 %, lo que indica que en este analisis intermedio se cumplieron
los criterios de valoracion secundarios de rendimiento generales y especificos de los vasos periféricos.
Sin embargo, es necesario realizar una evaluacion estadistica tras la inclusion del tamafio total de la
muestra para extraer conclusiones definitivas, sobre todo porque la velocidad de flujo dinamico solo se
midid en un paciente.

3 Atin no se dispone de datos sobre criterios de valoracion exploratorios para este informe provisional del estudio clinico.
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Independientemente de la indicacidon, no se notificaron acontecimientos imprevistos ni se observo
calcificacion o retraccion del parche en pacientes con el dispositivo implantado (0/29; 0 %). En los
pacientes con refuerzo de la linea de sutura no se observd dehiscencia del parche en ningiin momento
(0/2; 0 %), mientras que en los pacientes con reconstruccion de vasos periféricos no se observd
dehiscencia del parche en la ecografia intraoperatoria ni en el seguimiento a corto plazo (<30 dias). Sin
embargo, en la visita de seguimiento a medio plazo (cualquier visita de seguimiento que tenga lugar
entre 30 dias y 1 afio después de la implantacion), se observo dehiscencia del parche en un paciente de
reconstruccion de vasos periféricos (1/28; 3,6 %; indicaciéon quirurgica - aneurismas durante
reparaciones de la arteria femoral; ubicacion del implante en la extremidad inferior) en la extremidad
inferior (1/11; 9,1 %) y esto se consider6é un SAE (ver mas abajo - acontecimientos adversos). Dado que
los criterios de aceptacion de estos criterios de valoracion se fijaron en <3 % (acontecimientos
imprevistos), o <10 % (calcificacion, retraccion o dehiscencia del parche), se cumplieron los criterios
secundarios de valoracion de la seguridad. Sin embargo, es necesario realizar una evaluacion estadistica
tras la inclusion del tamafio total de la muestra para extraer conclusiones definitivas.

Criterios exploratorios
No se realizd histologia de parche para este informe provisional del estudio clinico. Ademas, no hay
resultados de los cuestionarios de satisfaccion de los usuarios.

Acontecimientos adversos y deficiencias de los dispositivos

No se notificaron muertes en los analisis de este estudio provisional. Se notificaron tres (3) AA
relacionados con el dispositivo y/o el procedimiento durante el estudio clinico hasta el bloqueo de la base
de datos el 11 de octubre de 2023 para el primer informe anual del estudio clinico. Esos tres (3) AA se
notificaron en dos (2) pacientes que recibieron el dispositivo VascuCel™ para la indicacion de
reconstruccion de vasos periféricos. De estos tres (3) AA, dos (2) estaban relacionados con un implante de
miembro inferior (la indicacidén quirdrgica eran aneurismas durante reparaciones de la arteria femoral) y
uno (1) estaba relacionado con un implante carotideo (la indicacidon quirtrgica era enfermedad de la
arteria caré6tida durante una endarterectomia carotidea). Ningun paciente con indicacion de refuerzo de la
linea de sutura experiment6 ningin AA relacionado con el dispositivo o la intervencion.

El primer AA se produjo en un paciente que present6 una infeccion de la herida quirtirgica 15 dias después
del procedimiento de la extremidad inferior (la indicacion quirtrgica fue aneurismas durante reparaciones
de la arteria femoral). Este AA era previsible y estaba relacionado causalmente con el procedimiento, pero
no con el dispositivo. La infeccion de la herida se tratd con revision de la herida y se resolvio con secuelas,
ya que este AA leve presumiblemente condujo al desarrollo de un AAE de dehiscencia del parche que se
produjo 77 dias después de la intervencion inicial de la extremidad inferior. Este AAE consistido en una
sobreinfeccion que evoluciono hacia la dehiscencia del parche y la rotura de la sutura. Este AAE se
considerd una deficiencia del dispositivo, causalmente relacionada con el dispositivo y la intervencion. De
no haber sido interceptado o tratado, este AAE podria haber provocado una hemorragia masiva letal en la
ingle. Se volvio a intervenir mediante un explante de parche y una derivacion de la arteria iliaca-profunda
femoral, y el AAE se resolvi6 a los 12 dias.

El ultimo AA ocurrié en la intervencion inicial en un paciente de reconstruccion vascular periférica (la
indicacién quirargica fue enfermedad de la arteria cardtida durante endarterectomia carotidea) y se
consider6 relacionado causalmente con el procedimiento pero no con el dispositivo, anticipado y de
gravedad moderada. El paciente experimento una pérdida de sangre intraoperatoria de unos 300 ml y fue
tratado con una transfusion de sangre, tras lo cual este AA se resolvio en un dia.

En conjunto, para este informe provisional del estudio clinico, se notificaron tres (3) acontecimientos
adversos previstos relacionados con el dispositivo y/o el procedimiento en dos (2) de los 28 pacientes de
reconstruccion vascular periférica (1 dehiscencia del parche [1/28; 3,57 %], 2 "otros" [2/28; 7,14 %]), y
ningn acontecimiento adverso en los dos (2) pacientes de refuerzo de la linea de sutura (0/2; 0 %). De
estos tres acontecimientos, dos se produjeron en la extremidad inferior (1/11; 9,09 %) y uno en la carétida
(1/16; 6,25 %). La incidencia de AA leves, moderados y graves relacionados con el dispositivo y/o el
procedimiento fue del 3,57 % (1/28) para todas las gravedades en pacientes con indicacion de
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reconstruccion vascular periférica. La incidencia de AA relacionados con la intervencion fue del 7,14 %
(2/28), mientras que la incidencia de EA relacionados con el dispositivo* fue del 3,57 % (1/28) en pacientes
con indicacion de reconstruccion vascular periférica.

Datos de seguimiento a largo plazo

Se realiz6 una extraccion de datos ad hoc el 20 de agosto de 2024 para recopilar datos de seguimiento a
largo plazo (es decir, cualquier dato de seguimiento desde 1 afio hasta 2 afios después de la implantacion)
que se introdujeron después del bloqueo de la base de datos. Un total de seis pacientes tenian datos
recogidos mas de un afio después de la implantacion, es decir, dentro del intervalo de seguimiento a largo
plazo comprendido entre un afio y dos afios después de la implantacion. Las indicaciones incluian
aneurismas durante reparaciones de la arteria femoral (n=1, ubicacion del implante en la extremidad
inferior) y tratamiento de la enfermedad de la arteria carétida durante una endarterectomia carotidea (n=5,
ubicacion del implante carotideo). Ninguno de estos seis pacientes experiment6 un AA relacionado con el
dispositivo o el procedimiento ni requirid una intervencion relacionada con el injerto en la visita de
seguimiento a largo plazo. Ademas, no se notificaron deficiencias del dispositivo en la visita de
seguimiento a largo plazo. En la tabla siguiente se ofrece un resumen de los datos de seguimiento a largo
plazo de los seis pacientes.

Tabla: Registro de datos de seguimiento a largo plazo posteriores a la comercializacion VascuCel

Id. de la Indicaciéon Ubicacion Fecha del Fecha de la AA Deficiencias Reinter-
persona del implante implante visita de relacionados de los venciones
seguimiento a con el dispositivos relacionadas
largo plazo* dispositivo o la con injertos
intervencion
1004 Aneurismas Miembro 20 de junio de 22 de julio de No No No
durante la inferior 2023 2024
reparacion de la
arteria femoral
1005 Tratamiento de la Carotida 21 de junio de 22 de junio de No No No
enfermedad de la 2023 2024
arteria carétida
durante la
endarterectomia
carotidea
1006 Tratamiento de la Carotida 27 de junio de 19 de julio de No No No
enfermedad de la 2023 2024
arteria carétida
durante la
endarterectomia
carotidea
5001 Tratamiento de la Carotida 14 de julio de 24 de julio de No No No
enfermedad de la 2023 2024
arteria carétida
durante la
endarterectomia
carotidea
5003 Tratamiento de la Carotida 19 de julio de 24 de julio de No No No
enfermedad de la 2023 2024
arteria carétida
durante la
endarterectomia
carotidea
5004 Tratamiento de la Carotida 19 de julio de 24 de julio de No No No
enfermedad de la 2023 2024
arteria carotida
durante la
endarterectomia
carotidea

* Se considera visita de seguimiento a largo plazo cualquier visita de seguimiento que tenga lugar entre 1 afio y 2 afios después de la implantacion.

e Analisis de datos clinicos de registros de productos sanitarios. Debe indicarse cualquier limitacion
conocida, como un seguimiento incompleto: NA, dos estudios PMCF en curso que atn no han finalizado.

4 Esto conllevo el AAE de dehiscencia del parche, que estaba relacionado tanto con el dispositivo como con la
intervencion. Sin embargo, si un acontecimiento esta relacionado tanto con el dispositivo como con la intervencion, solo
se notifica entre los acontecimientos relacionados con el dispositivo.

Rev. A

Pagina 27 de 45




Resumen de seguridad y rendimiento clinico

a LeMaitre del parche CardioCel y VascuCel

Pagina 28 de 45

iv)  Resumen general de seguridad y funcionamiento clinico.

Basandose en los datos clinicos evaluados en este CER, los productos tisulares de LeTEP cumplen
los requisitos sobre rendimiento clinico (MDR GSPR 1 y TGMDR EP3):

Los datos clinicos evaluados para los productos tisulares LeTEP han demostrado que los productos
tisulares LeTEP alcanzan el rendimiento esperado durante tres momentos cruciales: intraoperatorio,
perioperatorio y posoperatorio hasta 10 afios de seguimiento. Los resultados de rendimiento
comunicados para el parche CardioVascular CardioCel y el parche vascular VascuCel se
compararon de forma similar con los datos de los dispositivos de referencia, como se describe en la
seccion Estado de la técnica. CardioCel y el parche vascular VascuCel cumplian todos los criterios
predeterminados. Los estudios clinicos realizados por LeMaitre demostraron que los productos
tisulares LeTEP son suaves, flexibles, se manejan bien durante la sutura y son suficientes en
términos de superficie suministrada. En el caso de VascuCel, el personal quirtirgico consider6 que el
sangrado general de la linea de sutura se habia reducido significativamente en comparacién con los
parches protésicos. En comparacion con otros parches cardiacos, la tasa de recoartacion del parche
cardiovascular CardioCel es menor y presenta una eficacia duradera y propiedades hemodinamicas
favorables. El parche cardiovascular CardioCel parecia permitir una buena reconstruccion de las
valvas, con el potencial adicional de una calcificacion minima y la conversion a valvas compatibles
con el huésped con el paso del tiempo.

Los 16 articulos de la literatura que describen el rendimiento clinico informaron de caracteristicas
de manipulacion satisfactorias con propiedades hemodinamicas aceptables, buena
biocompatibilidad y resistencia a la degeneracion temprana del parche. El parche cardiovascular
CardioCel mostr6 una buena coaptacion de las valvas y es bien tolerado en las posiciones septal,
valvular y pulmonar. En contraste con Tomsic et al. (2018), Nordmeyer et al. (2018) informaron
que la libertad de disfuncion de la valvula adrtica disminuye con el tiempo cuando se utilizé el
parche cardiovascular Cardiocel para la reconstruccion de la valva de la véalvula adrtica.

En conjunto, las pruebas preclinicas, los estudios clinicos realizados por el fabricante, los datos de
PMS y la literatura cientifica demuestran que los productos tisulares LeTEP funcionan segun lo
previsto por LeMaitre. Las caracteristicas de rendimiento son coherentes con el estado de la técnica.

Resultados de seguridad por indicacion

Indicacién Dispositivo N° de Acontecimientos | Total | Tasa (%) | IC IC
estudios inferior | superior

Infeccion por parches
Defectos Parche 4 0 296 0,49 0 1,28
intracardiacos cardiovascular

CardioCel
Defectos septales Parche 4 0 296 0,49 0 1,28

cardiovascular

CardioCel
Reparacion de Parche 4 0 267 0,46 0 1,26
valvulas y anillos cardiovascular

CardioCel
Reconstruccion Parche 4 0 273 0,46 0 1,26
de grandes vasos cardiovascular

CardioCel
Reconstruccion Parche vascular 1 1 28 3,57 0 10,45
vascular periférica | VascuCel
Refuerzo de la Parche 2 0 3 19,42 0 53,93
linea de sutura cardiovascular de

CardioCel y

parche vascular

VascuCel
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Dehiscencia del parche
Defectos Parche 4 3 860 0,29 0,65
intracardiacos cardiovascular
CardioCel
Defectos septales Parche 4 3 860 0,29 0,65
cardiovascular
CardioCel
Reparacion de Parche 4 3 831 0,28 0,64
valvulas y anillos cardiovascular
CardioCel
Reconstruccion de | Parche 4 3 837 0,28 0,64
grandes vasos cardiovascular
CardioCel
Reconstruccion Parche vascular 1 0 28 1,72 6,46
vascular periférica | VascuCel
Refuerzo de la Parche 2 0 3 19,42 53,93
linea de sutura cardiovascular de
CardioCel y
parche vascular
VascuCel
Calcificacion del parche
Defectos Parche 5 0 797 0,14 0,4
intracardiacos cardiovascular
CardioCel
Defectos septales Parche 5 0 797 0,14 04
cardiovascular
CardioCel
Reparacion de Parche 5 0 768 0,14 04
valvulas y anillos cardiovascular
CardioCel
Reconstruccion de | Parche 5 0 774 0,14 0,4
grandes vasos cardiovascular
CardioCel
Reconstruccion Parche vascular 1 0 28 1,72 6,46
vascular periférica | VascuCel
Refuerzo de la Parche 2 0 3 19,42 53,93
linea de sutura cardiovascular de
CardioCel y
parche vascular
VascuCel
Retraccion del parche
Defectos Parche 1 0 30 1,61 6,05
intracardiacos cardiovascular
CardioCel
Defectos septales Parche 1 0 30 1,61 6,05
cardiovascular
CardioCel
Reparacion de Parche 1 0 1 25 85,01
valvulas y anillos cardiovascular
CardioCel
Reconstruccion de | Parche 1 0 7 6,25 23,02
grandes vasos cardiovascular
CardioCel
Reconstruccion Parche vascular 1 0 28 1,72 6,46
vascular periférica | VascuCel
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Refuerzo de la Parche 2 0 3 19,42 0 53,93
linea de sutura cardiovascular de
CardioCel y
parche vascular
VascuCel
Tromboembolismo
Defectos Parche 3 1 195 0,89 0 2,21
intracardiacos cardiovascular
CardioCel
Defectos septales Parche 3 1 195 0,89 0 2,21
cardiovascular
CardioCel
Reparacion de Parche 3 1 166 0,84 0 2,21
valvulas y anillos cardiovascular
CardioCel
Reconstruccion de | Parche 3 1 172 0,86 0 2,23
grandes vasos cardiovascular
CardioCel
Reconstruccion Parche vascular 1 0 28 1,72 0 6,46
vascular periférica | VascuCel
Refuerzo de la Parche 2 0 3 19,42 0 53,93
linea de sutura cardiovascular de
CardioCel y
parche vascular
VascuCel
Resultados por indicacion
Indicacion Dispositivo N° de Acontecimientos | Total | Tasa (%) | IC IC
estudios inferior | superior
Tasa de reintervencion
Defectos Parche 4 2 662 0,25 0 0,63
intracardiacos cardiovascular
CardioCel
Defectos septales Parche 4 2 662 0,25 0 0,63
cardiovascular
CardioCel
Reparacion de Parche 4 2 662 0,25 0 0,63
valvulas y anillos cardiovascular
CardioCel
Reconstruccion Parche 5 2 644 0,25 0 0,63
de grandes vasos cardiovascular
CardioCel
Reconstruccion Parche 1 1 28 3,57 0 10,45
vascular periférica vascular
VascuCel
Refuerzo de la Parche 2 0 3 19,42 0 53,93
linea de sutura cardiovascular
de CardioCel
y parche
vascular
VascuCel
Mortalidad
Defectos Parche 6 1 901 0,29 0 0,65
intracardiacos cardiovascular
CardioCel
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Defectos septales Parche 6 1 901 0,29 0 0,65

cardiovascular

CardioCel
Reparacion de valvulas | Parche 7 1 902 0,29 0 0,65
y anillos cardiovascular

CardioCel
Reconstruccion de Parche 7 1 889 0,29 0 0,64
grandes vasos cardiovascular

CardioCel
Reconstruccion Parche 1 0 28 1,72 0 6,46
vascular periférica vascular

VascuCel
Refuerzo de la linea Parche 2 0 3 19,42 0 53,93
de sutura cardiovascular

de CardioCel

y parche

vascular

VascuCel

Los siguientes

parametros se consideraron relevantes para determinar la aceptabilidad del perfil

beneficio/riesgo dentro de la evaluacion clinica.

Los criterios de aceptacion cuantificables para los objetivos de seguridad son:

e Menores (<18 afios)

o]
o]
o]
o]

Infeccion del parche (<30 dias después de la operacion): 0,4 % (95 % IC 0 - 0,91 %).
Dehiscencia del parche (<30 dias después de la operacion): 0,0 (95 % IC 0 - 3,48 %).
Calcificacion de parche (<30 dias después de la operacion): 0,0 (IC del 95 %: 0 — 0,4 %)
Tromboembolismo (<30 dias después de la operacion): 0,0 (IC del 95 %: 0 — 0,35 %)

e Adultos (>18 afios)

o]
o]

Infeccidon del parche (<30 dias después de la operacion): 0,21 % (95 % IC 0 - 0,49 %).
Tromboembolismo (<30 dias después de la operacion): 1,42 % (IC del 95 %: 0 -3,04 %)

Los criterios de aceptacion cuantificables para los objetivos de rendimiento son:

e Menores (<18 afios)

o]
o]
o]
o]

Tasa de reintervencion (<30 dias después de la operacion): 1,69 % (IC del 95 %: 0,59 — 2,78 %)
Tasa de reintervencion (>30 dias después de la operacion): 1,57 (IC del 95 %: 1,57 — 2,58 %)
Mortalidad con datos atipicos (<30 dias después de la operacion): 4,7 (IC del 95 %: 0 — 12,07 %)
Mortalidad sin datos atipicos (<30 dias después de la operacion): 0 (IC del 95 % 0 — 3,48 %)

e Adultos (>18 afios)

O
O

O

Tasa de reintervencion (<30 dias después de la operacion): 1.43 % (IC del 95 %: 0,51 — 2,36 %)
Tasa de reintervencion con datos atipicos (>30 dias después de la operacion): 16,13 %

(IC del 95 % 0 — 44,13 %)

Tasa de reintervencion sin datos de valores atipicos (>30 dias después de la operacion):

1,54 % (IC del 95 % 0 — 3,24 %)

Mortalidad (<30 dias después de la operacion): 0,44 % (IC del 95 %: 0 — 0,79 %)

Las ventajas de utilizar el parche cardiovascular CardioCel y el parche vascular VascuCel son la
permanencia, regeneracion y durabilidad una vez implantados en el tejido humano, lo que requiere menos
reintervenciones. Tanto el parche cardiovascular CardioCel como el parche vascular VascuCel son
biocompatibles y se incorporan al tejido receptor con un crecimiento celular y microvascular asociado sin
sensibilizacion, irritacion ni alergenicidad. El beneficio clinico previsto de los productos tisulares LeTEP se
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ha alcanzado, ya que todos los criterios de aceptacion anteriores se han cumplido en condiciones coherentes
con la finalidad prevista y dentro de la poblacion de pacientes prevista para los productos tisulares LeTEP.
Los criterios de aceptacion también se calcularon por indicacion para su uso (consulte la seccién Error!
Reference source not found. y Secciéon Error! Reference source not found. en el CER para mas detalles) y
se cumplieron todos para los productos tisulares LeTEP.

La evaluacion clinica actual confirm6 los beneficios de los productos tisulares LeTEP y garantizd su
seguridad mediante la revision y valoracion de los datos clinicos, y la documentacion de gestion de riesgos
proporcionada por LeMaitre.

Las ventajas de utilizar los productos tisulares LeTEP en comparacion con otros parches cardiovasculares
similares, como otros parches cardiovasculares fabricados con pericardio bovino, se han tratado en la
revision del estado de la técnica. El uso de parches cardiovasculares fabricados a partir de pericardio
bovino sigue siendo una opcién popular y de uso comun y se considera un tratamiento de vanguardia.

A través de la revision bibliografica se describieron los siguientes beneficios clinicos:
e Aumento de las tasas de supervivencia
e Mejor calidad de vida:
o Mejora general en la salud/bienestar general
o Mejora en la tolerancia al ejercicio
e Prevencion y reduccion de cirugias posteriores en el futuro

A través de esta evaluacion clinica, los beneficios clinicos identificados en la bibliografia sobre los
productos tisulares LeTEP estan en linea con los objetivos establecidos como estado de la técnica para los
parches pericardicos bioprotésicos.

En los datos clinicos generados sobre los productos tisulares LeTEP no se notificaron acontecimientos
adversos especificos ni fallos de funcionamiento del dispositivo.

En conclusion, teniendo en cuenta los resultados presentados en esta evaluacion clinica, y el estado de la
técnica establecido en el campo médico de los productos tisulares LeTEP, se demuestra que cualquier
riesgo que pudiera estar asociado con el uso de los productos tisulares LeTEP es aceptable cuando se
pondera frente a los beneficios para el paciente. En conclusion, el perfil beneficio/riesgo se considera
aceptable para los productos tisulares LeTEP cuando se utilizan segtin lo previsto en su poblacion diana.

Conclusiones

En resumen, aunque existen opciones de tratamiento menos invasivas y se utilizan habitualmente
para reparar muchas enfermedades y defectos cardiacos, para muchos pacientes los procedimientos
quirurgicos a corazon abierto son el tratamiento de eleccion. Esta eleccion la realizan el médico o
médicos y el paciente (o su tutor) teniendo en cuenta la anatomia, la edad, las complicaciones y
otras malformaciones cardiacas. Las directrices clinicas actuales recomiendan el uso de parches
cardiovasculares para una amplia gama de indicaciones. En muchos casos no existe una
recomendacion especifica para el tipo de material del parche.

Los pros y los contras de todos los materiales disponibles para los parches cardiovasculares se

han tratado anteriormente. También se han analizado las ventajas de los parches cardiovasculares
fabricados con pericardio bovino para la reparacion de trastornos del tabique cardiaco, asi como
sus posibles complicaciones.

Los productos tisulares LeTEP estan disponibles para su uso desde hace mas de una década

y han demostrado todas las caracteristicas exigidas a un parche cardiovascular. Su suministro

es abundante, requiere poca preparacion previa a su uso y presenta un buen rendimiento en
comparacion con parches similares en lo que respecta a las complicaciones que suelen asociarse a
los parches fabricados a partir de tejido pericardico bovino, como la calcificacion, la antigenicidad
y la falta de capacidad para remodelarse, regenerarse e integrarse en el organismo del receptor.
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Estas ventajas se deben a los procesos Unicos a los que se someten los productos tisulares LeTEP
durante el proceso de ingenieria tisular. En relacion con los dispositivos de referencia, los
productos tisulares LeTEP tienen un rendimiento similar, concretamente en cuanto a la incidencia
de reintervenciones y la tasa de supervivencia.

PMCEF en curso o previsto

El fabricante lleva a cabo una vigilancia continua posterior a la comercializacion (PMS) del
dispositivo en cuestion de acuerdo con el siguiente procedimiento, SOP28-001. Las actividades de
seguimiento clinico posterior a la comercializacién (PMCF) estan planificadas para el dispositivo
en cuestion. Se utilizard un enfoque de varios pasos para corroborar las afirmaciones de
rendimiento del dispositivo y garantizar que el riesgo/beneficio siga siendo positivo. LeMaitre ha

planificado/patrocinado un plan de seguimiento clinico poscomercializacion (PMCF). Los
objetivos de las actividades del PMCF son recopilar de forma proactiva datos clinicos sobre la
seguridad y el rendimiento de los parches Bioscaffold CardioCel y VascuCel, incluyendo 1) una
revision sistematica de la bibliografia para recopilar toda la informacion clinica publicada sobre los
parches Bioscaffold CardioCel y VascuCel y dispositivos similares, 2) un estudio del PMCF que
tiene como objetivo evaluar la seguridad y el rendimiento de los parches Bioscaffold CardioCel y
VascuCel hasta un afio después de la implantacidn, 3) una encuesta a los usuarios finales para
recabar su opinion y determinar posibles usos sistematicos indebidos o no previstos del parche
Bioscaffold CardioCel y VascuCel; 4) un estudio de registro abierto para recabar datos sobre la
seguridad y el funcionamiento del parche Bioscaffold CardioCel y VascuCel durante toda la vida
util prevista del dispositivo. Para mas detalles sobre este plan PMCF, consulte la seccion 8.1 [Ref

PMCFO037].

6.0 Posibles alternativas diagnosticas o terapéuticas:

Indicaciones de uso

Tratamientos alternativos

Resultados de seguridad y rendimiento

Referencias

Cierre transcatéter (CT)

Menores tasas de complicaciones,
estancias hospitalarias mas cortas y
menor mortalidad global.

En pacientes de edad avanzada, mejora
de la capacidad funcional y de los
parametros cardiacos.

Dispositivo de embolizacion

Mayor incidencia de derivaciones
residuales, en comparacion con el
cierre quirargico.

Abaci 2013, Baroutidou
2023

Minitoracotomia anterolateral Ambas técnicas demostraron una Lei 2021
(ALMT) seguridad y eficacia equivalentes
. La ALMT mostrd una recuperacion
Esternotomia media (MS) . o
funcional mas rapida y resultados
estéticos superiores
Cierre de dispositivo multiple El MDC es tan seguro y eficaz como Jabbar 2023

(MDC)

Cierre de dispositivo unico (SDC)

el SDC, sin diferencias significativas
en las tasas generales de
complicaciones, la incidencia de
arritmias o las tasas de derivacion
residual.

Defectos Comunicacion
intracardiacos y interauricular
septales
Comunicacion
interventricular

Cierre del dispositivo perventricular
(PDC)

Tasas de éxito elevadas y seguridad y
eficacia demostradas en las CIV

Li 2020, Yu 2022, Huang
2020
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Indicaciones de uso

Tratamientos alternativos

Resultados de seguridad y rendimiento

Referencias

perimembranosas (CIVpm)

Reduccion de la probabilidad de
complicaciones significativas en
comparacion con la reparacion
quirargica convencional (CSR)

Estancia hospitalaria mas corta, tasas
similares de complicaciones mayores y
menores en comparacion con la CSR,
y una menor incidencia de
derivaciones residuales.

Se observaron tasas de éxito elevadas
en las CIV subarteriales doblemente
comprometidas (CIVsdc)

En comparacién con la CSR,
presenta un mayor riesgo de
regurgitacion adrtica

Cierre transcatéter

Supera al cierre miniinvasivo y a la
reparacion quirdrgica a corazon
abierto en cuanto a tiempo quirtrgico,
complicaciones importantes y
duracion de la estancia en la UCIl y en
el hospital para las CIVpm en nifos.

Afio 2018

Cierre percutaneo con dispositivo

Cierre quirrgico

Comparable al cierre quirtirgico,
reduce significativamente la necesidad
de transfusion sanguinea y acorta la
estancia hospitalaria

Saurav 2015

Cierre transtoracico con dispositivo

En comparacion con la cirugia a
corazon abierto convencional, se
asocid a una reduccion de la duracion
de la intervencion, la estancia en la
UCI, la estancia hospitalaria, el
numero de transfusiones y la
incidencia de arritmias posoperatorias.

En comparacion con la cirugia a
corazén abierto convencional,
se asocid a un mayor riesgo

de derivaciones residuales
intraoperatorias y a una

menor tasa de éxito

Esta desventaja no se observo en
ensayos clinicos aleatorizados

Zhou 2017

Comunicacion
auriculoventricular

Reparacion primaria

Reparacion por etapas

Enla CAV con TOF, no se
encontraron diferencias significativas
en las tasas de supervivencia y
reintervencion con respecto a la
valvula auriculoventricular izquierda
(VAI) entre la reparacion primaria

y la reparacion por etapas.

Lenko 2018

Parche unico modificado

Reparacion de dos parches

Un solo parche requirié menos tiempo
de derivacion cardiopulmonar y de
pinza cruzada

Reparacion de un solo parche superior

Loomba 2019, Wu 2020
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Indicaciones de uso

Tratamientos alternativos

Resultados de seguridad y rendimiento

Referencias

a dos en términos de tiempo de pinza
cruzada adrtica y tiempo de derivacion
cardiopulmonar en pacientes con
defectos septales auriculoventriculares
completos

Ninguna repercusion significativa en
los distintos resultados posoperatorios;
ambas técnicas son eficaces

Reparacion de valvulas y anillos

Reparacion transanular con parche

con o sin reconstruccion de la
valvula monocuspide

El grupo de monocuspide mostrd
ventajas en la disminucion de la
duracién de la estancia en la UCI

y en la reduccion del grado de
regurgitacion pulmonar (RP)
perioperatoria en pacientes con TOF
en comparacion con los pacientes
sin monocuspide.

No hay diferencias significativas
en la mortalidad perioperatoria
entre los grupos monocuspide

y no monocuspide

Wei 2022

Reparacion o sustitucion de la
valvula mitral

Tanto la reparacion como la
sustitucion de la VM son abordajes
quirdrgicos que merecen la pena para
tratar la MR isquémica y la eleccion
entre ambas debe considerarse parte
de un arsenal quirargico, con la mejor
técnica elegida en funcion de cada
paciente y de la experiencia del
cirujano.

Di Mauro 2022

Reconstruccion de grandes vasos

Injerto de interposicion del haz
arteriovenoso

Baja tasa de complicaciones
relacionadas con la perfusion.

Una tasa de éxito del 95,7 %, lo que
sugiere que esta técnica es eficaz para
cubrir las lagunas vasculares con una
morbilidad minima del donante.

Kim 2022

Parche de vena autdloga

Parche sintético (incluido
politetrafluoroetileno, Dacron,
poliuretano, poliéster)

Pericardio bovino

Los parches de PTFE parecian tener
menos complicaciones que los injertos
de Dacron en cuanto a las tasas
perioperatorias de ictus y accidente
isquémico transitorio (AIT), asi como
de reestenosis y oclusion arteriales
tempranas y tardias.

Los parches de pericardio bovino
podrian reducir el riesgo de accidente
cerebrovascular fatal perioperatorio,
muerte e infeccion en comparacion
con otros parches sintéticos.

El pericardio bovino o el PTFE
parecen asociarse a una menor tasa de
resultados a corto y largo plazo tras la
endarterectomia carotidea

Posibilidad de que la formacion de
pseudoaneurismas sea mas frecuente
en los pacientes que reciben parches

Orrapin 2021, Lazarides
2021
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Indicaciones de uso Tratamientos alternativos Resultados de seguridad y rendimiento | Referencias
venosos en comparacion con los que
reciben parches sintéticos.
No hubo diferencias significativas
en la aparicion de ictus ipsilateral
perioperatorio y a largo plazo entre los
pacientes que recibieron materiales
de parche venoso y los que recibieron
materiales de parche sintético.
Reconstruccion vascular periférica Refuerzo de membrana permeable El APM tiene una tasa Gagner 2020
absorbible (APM) significativamente menor de fugas de
la linea de grapas en comparacion con
Sobrecostura (sutura) la sobrecostura, el uso de selladores,
las tiras de pericardio bovino no
Tiras de pericardio bovino no absorbibles o la ausencia de refuerzo.
absorbibles
Sellador de tejidos o pegamento
de fibrina
Supermicrocirugia La tasa global de éxito del colgajo fue Escandén 2022
del 96,6 % (IC 95 %: 95,2 %-98,1 %),
con una tasa acumulada de pérdida
parcial del colgajo del 3,84 % (IC
95 %: 1,8 %-5,9 %) y una tasa global
de complicaciones vasculares con
pérdida total o parcial del colgajo
del 5,93 % (IC 95 %: 3,5 %-8,3 %).
. e Refuerzo de membrana e EI APM tiene una tasa [60]
Reconstruccion vascular periférica ) . .
B pem]eab]e absorbible mgmﬁcatwamente menor
y refuerzo de la linea de sutura (APM) de fugas de la linea de
Sobrecostura (sutura) grapas ch comparacion
- - - con la sobrecostura, el uso
Tiras de pericardio de selladores, las tiras
bovino no absorbibles de pericardio bovino no
Sellador de tejidos o absorbibles o la ausencia
pegamento de fibrina de refuerzo.
Supermicrocirugia e La tasa global de éxito del | [5]
colgajo fue del 96,6 % (IC
95 %: 95,2 %-98,1 %),
con una tasa acumulada de
pérdida parcial del colgajo
del 3,84 % (IC 95 %:
1,8 %-5,9 %) y una tasa
global de complicaciones
vasculares con pérdida
total o parcial del colgajo
del 5,93 % (IC 95 %:
3,5 %-8,3 %).
7.0 Perfil y formacion sugeridos para los usuarios

El parche CardioCel y el parche VascuCel son herramientas quirtrgicas disefiadas para su
uso por cirujanos vasculares experimentados capacitados en los procedimientos para los
que estan destinados.
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8.0 Referencia a cualquier norma armonizada y especificaciéon comin (CS) aplicada
Titulo estandar Referencia estandar:
afio de revision
Esterilizacion de productos sanitarios. Requisitos de los productos sanitarios para ser designados EN 556-2:2015

"ESTERIL". Parte 2: Requisitos de los productos sanitarios procesados asépticamente.

Productos sanitarios — Informacion suministrada por el fabricante ISO 20417:2021

Implantes cardiovasculares y sistemas extracorporeos. Protesis vasculares. Injertos vasculares 1SO 7198:2016

tubulares y parches vasculares.

Evaluacion biologica de productos sanitarios. Parte 1: Evaluacion y ensayos mediante un proceso de ISO 10993-1:2018

gestion del riesgo.

Evaluacion bioldgica de productos sanitarios. Parte 3: Ensayos de genotoxicidad, carcinogenicidad ISO 10993-3:2014

y toxicidad para la reproduccion.

Evaluacion bioldgica de productos sanitarios. Parte 4: Seleccion de los ensayos para las EN ISO 10993-4:2017

interacciones con la sangre.

Evaluacion biolégica de productos sanitarios. Parte 5: Ensayos de citotoxicidad in vitro. ISO 10993-5:2009

Evaluacion biologica de productos sanitarios. Parte 6: Ensayos relativos a los efectos locales EN ISO 10993-6:2016

después de la implantacion.

Evaluacion biologica de productos sanitarios. Parte 10: Ensayos de irritacion y sensibilizacion 1SO 10993-10:2013

cutanea.

Evaluacion biologica de productos sanitarios. Parte 11: Ensayos de toxicidad sistémica. 1SO 10993-11:2018

Evaluacion biologica de productos sanitarios. Parte 17: Establecimiento de los limites permisibles EN ISO 10993-17:2009

para sustancias lixiviables.

Embalaje para productos sanitarios esterilizados terminalmente. Parte 1: Requisitos para los ISO 11607-1:2020

materiales, los sistemas de barreras estériles y los sistemas de embalaje.

Embalaje para productos sanitarios esterilizados terminalmente. Parte 2: Requisitos para procesos ISO 11607-2:2020

de formacion, sellado y ensamblaje.

Esterilizacion de productos sanitarios. Métodos microbiologicos. Parte 1: Determinacion de la ISO 11737-1:2018

poblacion de microorganismos en los productos.

Ensayos de esterilidad efectuados para la definicion, validacién y mantenimiento de un proceso ISO 11737-2:2020

de esterilizacion.

Productos sanitarios. Sistemas de gestion de la calidad. Requisitos para fines reglamentarios. ENISO 13485:2016/ A1l
2022

Esterilizacion de productos para la salud. Agentes esterilizantes quimicos liquidos para productos ISO 14160:2020

sanitarios para un solo uso que incorporen tejidos animales y sus derivados. Requisitos para la
caracterizacion, desarrollo, validacion y control sistematico de un proceso de esterilizacion para
productos sanitarios.

Investigacion clinica de productos sanitarios para seres humanos - Buenas practicas clinicas ISO 14155:2020
Salas limpias y locales anexos controlados. Parte 1: Clasificacion de la limpieza del aire. ISO 14644-1:2015
Productos sanitarios. Aplicacion de la gestion de riesgos a los productos sanitarios. ENISO 14971:2019
Productos sanitarios. Simbolos a utilizar en las etiquetas, el etiquetado y la informacion a EN ISO 15223-1:2021

suministrar. Parte 1: Requisitos generales.

Productos sanitarios que utilizan tejidos animales y sus derivados. Parte 1: Aplicacion de la ISO 22442-1:2020
gestion de riesgos.

Tejidos animales y sus derivados utilizados en la fabricacion de productos sanitarios. Parte 2: ISO 22442-2:2020
Controles sobre la verificacion de la procedencia, la recogida y la manipulacion.

Tejidos animales y sus derivados utilizados en la fabricacion de productos sanitarios. Parte 3: EN ISO 22442-3:2007
Validacion de la eliminacion y/o inactivacion de los virus y otros agentes responsables de la
encefalopatia espongiforme transmisible (EET).
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10. Informacion al paciente
A continuacion, se puede encontrar un resumen de seguridad y funcionamiento clinico del dispositivo.

Este SSCP esta disefiado para proporcionar acceso publico a un resumen actualizado de los principales
aspectos de la seguridad y el funcionamiento clinico del dispositivo. La informacion que se presenta a
continuacion esta destinada a pacientes o personas no expertas. Su profesional sanitario dispone de un
resumen mas extenso sobre la seguridad y el rendimiento clinico.

El SSCP no esta disefiado para dar consejos generales sobre el tratamiento de una afeccion médica.
Consulte con su profesional de la salud en caso de que tenga preguntas sobre su afeccion médica o
sobre el uso del dispositivo en su situacion. Este SSCP no pretende sustituir a la tarjeta del implante
ni a las instrucciones de uso para proporcionar informacion sobre el uso seguro del dispositivo.

1. Informacién general del dispositivo
a. Nombre comercial del dispositivo
i. Parche CardioCel (cardiaco) y parche VascuCel (vascular)
b. Fabricante; nombre y direccion
i. LeMaitre Vascular, Inc. 63 Second Avenue, Burlington, MA 01803
c. UDI-DI basico
i. CardioCel 0840663 1CardioCelUW
ii. VascuCel 08406631VascuCelGM
d. Aiio en el que el dispositivo fue marcado por primera vez con el marcado CE
i. Marcado CE en 2013 para CardioCel y en 2019 para VascuCel
2. Uso previsto del dispositivo
a. Objetivo previsto

i.  El parche cardiaco esta indicado para utilizarse como parche en defectos cardiacos
y vasculares. El material del parche es un implante permanente que se utiliza para
reparar las arterias dafiadas o el tejido cardiaco.

ii. El parche vascular se utiliza como parche en la reparacion de vasos durante el
tratamiento de dialisis y en el refuerzo de la linea de suturas. El material del
parche es un implante permanente que se utiliza para reparar las arterias dafiadas.

b. Indicaciones y grupos de pacientes previstos
i. El parche cardiaco esta indicado para su uso en la reparacion del corazéon y de los
vasos sanguineos.

ii. El parche vascular esta indicado para su uso como material de parche en el
tratamiento de arterias bloqueadas, la reparacion de arterias debilitadas, la reparacion
de vasos en el tratamiento de dialisis y el refuerzo de la linea de suturas.

iii. Grupos de pacientes:

La poblacion destinataria del parche cardiaco son pacientes de cualquier sexo, edad o
etnia que necesiten un implante permanente para reparar deformidades cardiacas.

No hay datos relacionados con el uso de este dispositivo en mujeres embarazadas.

La poblacion destinataria del parche vascular son pacientes de cualquier sexo, edad o
etnia que necesiten una reparacion vascular. No hay datos relacionados con el uso de
este dispositivo en mujeres embarazadas y nifios. Queda a criterio del cirujano si se
debe utilizar en esta poblacion.

¢. No utilizar en: personas con alergia conocida a las vacas
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3. Descripcion del dispositivo
a. Descripcion del dispositivo y materiales/sustancias en contacto con los tejidos del
paciente
i. Los parches estan hechos de sacos de fluido cardiaco de vacas que se preparan
utilizando la tecnologia de procesamiento de tejidos LeTEP. Los dispositivos son
laminas estériles, blanquecinas, himedas, precortadas y planas de colageno acelular,
presentadas estériles en una solucion y selladas en un recipiente que no permite la
entrada de aire ni humedad. Los parches se suministran en varios tamafos.
b. Informacion sobre las sustancias medicinales contenidas en el dispositivo, si
corresponde
1. n/c
¢. Descripcion de como el dispositivo esta logrando el modo de accion previsto
1. Segun la normativa, el parche consigue su efecto por medios no medicinales.
Logra este objetivo como dispositivo de barrera fisica como modo de accion.
d. Descripcion de los accesorios, si los hubiera
i. n/c
4. Riesgos y advertencias
Consulte a su profesional de la salud si cree que esta experimentando efectos secundarios relacionados
con el dispositivo o su uso o si le preocupan los riesgos. Este documento no pretende sustituir una
consulta con su profesional de la salud si es necesario.

Posibles acontecimientos adversos relacionados con el dispositivo Gravedad Ocurrencia RPN
Cuando una arteria que se abrio se estrecha de nuevo (reestenosis) 7 2 14
Inflamacion del revestimiento interno de las camaras y valvulas del corazon 8 2 16
con riesgo de muerte (endocarditis infecciosa)
Acumulacion de exceso de calcio (calcificacion) 8 2 16
Rotura de hematies (hemolisis) 7 2 14
Coagulos de sangre en las venas (tromboembolia) 7 2 14
Inflamacion 6 1 6
Deterioro (degeneracion) de los implantes 7 2 14
Formacion de tejido fibroso clinicamente significativo 8 2 16
Infeccion 8 2 16
Coagulacion de la sangre en la vena (trombosis) 7 2 14
Dilatacion del injerto (dilatacion) 7 1 7
Ataque cardiaco (infarto de miocardio) 9 2 18
Hemorragia 8 2 16
Accidente cerebrovascular 9 1 16
Muerte 10 1 10
Posibles acontecimientos adversos relacionados con el procedimiento Gravedad Ocurrencia RPN
Estrechamiento de las estructuras tubulares (estenosis) 7 4 28
Obstruccion del flujo 7 4 28
Cuando el corazén no puede bombear bien porque la bolsa que lo rodea se 8 2 16
engrosa (adherencias pericardicas)
Lesion en la pared de los vasos sanguineos que provoca fugas (formacion de 8 1 8
seudoaneurismas)
Rotura del parche 10 1 10
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« Como se han controlado o gestionado los posibles riesgos

Hemos llegado a la conclusion de que los beneficios superan a los riesgos residuales y que
el riesgo se ha reducido en la medida de lo posible

« Riesgos restantes y efectos no deseados

Consulte las instrucciones de uso del aparato o a su médico.

o Advertencias y precauciones

1.

3.
4.
5.

El dispositivo que le colocaran es un cuerpo extraio y, por lo tanto, necesita seguimiento minucioso y
observacion cuidadosa. Puede tardar de 6 a 8 semanas en recuperarse por completo.

Después de la colocacidn, es posible que la zona del implante esté hinchada y sensible durante un
maximo de una semana.

Preste atencidon a cualquier nuevo enrojecimiento o sensibilidad.

Esté atento a cualquier abertura en las incisiones.

Observe si hay adormecimiento, hormigueo o dolor.

NOTA: Si experimenta alglin sintoma descrito en la seccion 3, 4 o 5, pongase en contacto con su proveedor.

Rev. A

6.
7.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

No perfore ni manipule el parche.

Si el parche se implantd en la pierna, se espera hinchazon en la extremidad debido al aumento del
flujo sanguineo. Eleve o mueva la extremidad segun las instrucciones de su proveedor.

Es preferible tener la zona quirtrgica cubierta durante la primera semana para proteger la piel y las
incisiones. (Siga las instrucciones de su proveedor).

Use los vendajes o apdsitos segun las instrucciones de su proveedor.

Si le han colocado tiras o cinta adhesiva quirtrgica en las incisiones, use ropa holgada que no se frote
contra las incisiones. La cinta o tiras quirirgicas adhesivas se enrollaran y se caeran solas después de
una semana.

Puede ducharse o mojar las incisiones, una vez que su médico lo autorice. NO sumerja, frote ni deje
que el agua de la ducha caiga directamente sobre las incisiones.

NO se sumerja en la bafiera, en un hidromasaje ni en una piscina. Pregunte a su proveedor cuando
puede comenzar a realizar estas actividades de nuevo.

Su proveedor le dird con qué frecuencia debe cambiar el aposito y cudndo puede dejar de usarlo.
Mantenga secas las incisiones. Si las incisiones llegan a la ingle, coloque una gasa seca sobre ella
para mantenerla seca.

Limpie las incisiones con agua y jabon todos los dias una vez que su proveedor le diga que puede
hacerlo. Fijese cuidadosamente si hay cambios. Séquela con toques suaves.

NO aplique ninguna locidn, crema ni remedio herbal sobre las incisiones sin consultar primero

con su proveedor.

Consulte con su proveedor para obtener instrucciones sobre la posibilidad de tomar algiin
medicamento recetado o de venta libre después de la cirugia.

Resumen de la evaluacion clinica y el seguimiento clinico posterior a la comercializacién

a.

Antecedentes clinicos del dispositivo

Los parches son de clase III, estan todos disponibles en el mercado estadounidense,
cuentan con el marcado CE y se comercializan en Europa desde 2013 para CardioCel y
desde 2019 para VascuCel. Los parches no utilizan nuevas tecnologias. Los tipos de
dispositivos se utilizan desde hace varios afios en el ambito médico de la cirugia
cardiovascular y vascular. No se han producido cambios clinicamente relevantes en el
dispositivo desde la autorizacion de EE. UU. y el marcado CE.
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La evidencia clinica del marcado CE

El dispositivo fue aprobado por primera vez para el marcado CE en 2013 para CardioCel y
2019 para VascuCel. Se realizaron estudios para garantizar la seguridad y eficacia de los
injertos. Consulte las instrucciones de uso para obtener mds informacion.

Seguridad

Existen ensayos clinicos en curso sobre este injerto que se utilizaran para confirmar la
seguridad y el funcionamiento a lo largo de la vida 1til prevista del dispositivo mediante
la recopilacion proactiva y continua de datos.

Posibles alternativas

A la hora de considerar tratamientos alternativos, se recomienda consultar a su profesional
de la salud, quien podré tener en cuenta su situacion personal.

Formacion sugerida para los usuarios

Este dispositivo esta disefiado para ser utilizado por cirujanos. Teniendo en cuenta la
complejidad de esta cirugia, queda a criterio del cirujano decidir la cirugia y el tipo de injerto
adecuados, asi como la terapia que se debe adoptar antes, durante y después de la operacion.




