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1.0 Az eszKkoz azonositasa és altalanos informaciok

i) A dokumentum azonositészama: MS-0102

ii) Az eszkoz kereskedelmi neve(i): CardioCel cardiovascularis folt és VascuCel érfolt

iii) A gyarto6 neve és cime:

A gyart6 neve:

LeMaitre Vascular, Inc.

Cim:

63 Second Avenue, Burlington, MA. 01803, USA

iv.) SRN: US-MF-000016778

v) Alapvet6é UDI-DI: CardioCel 0840663 1CardioCelUW; VascuCel 08406631VascuCelGM

vi) Eszkozkodok, termékmegnevezések, alapveté UDI

Katalogussza Terméknév Meéretek
m

EC0202 CardioCel adaptaltkollagén-vaz 2x2cm
EC0404 CardioCel adaptaltkollagén-vaz 4x4 cm
EC0508 CardioCel adaptaltkollagén-vaz 5x8 cm
EC0614 CardioCel adaptaltkollagén-vaz 6x 14 cm
EC0404N CardioCel Neo adaptaltkollagén-vaz 4x4 cm
ECO0508N CardioCel Neo adaptaltkollagén-vaz 5x8 cm
EV0880 VascuCel bioscaffold folt 0,8 x 8 cm
EV1014 VascuCel bioscaffold folt 1x14cm
EV2080 VascuCel bioscaffold folt 2x8cm

vii) Orvostechnikai eszk6z némenklatiira GMDN-k6d/megvenezés: 35273
CND-kdéd/megnevezés: P07020101 EMDN-kéd/megnevezés: 57889

viii) Az eszkoz kockazati osztalya

Gyart6 neve MDR szerinti osztalyozas Szabaly
CardioCel cardiovascularis folt II1. betiltethetd 8. és 18.
VascuCel érfolt III. betiltetheto 8. és 18.

ix) Az év, amikor az eszkozt eloszor ellattak CE-jeloléssel

Eszkoz neve

Az els6 CE-jelolés datuma

Szakhatdsag

CardioCel cardiovascularis folt

2013-AUG-13

MDD 93/42/EGK

VascuCel érfolt

2019-MAR-07

x) Meghatalmazott képviselo (ha alkalmazhat6); név és SRN

Meghatalmazott képviselo az
EU-ban:

LeMaitre Vascular GmbH Otto-Volger-Str. 5 a/b

65843, Sulzbach/Ts Mémetorszag

SRN:

DE-AR-000013539

xi) Az SSCP-t ellenérzo bejelentett szervezet (NB) neve és egyedi azonosité szama
BSI Group The Netherlands B.V. Azonositészam: 2797

Say Building, John M. Keynesplein 9, 1066 EP Amszterdam, Hollandia
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2.0 Az eszkoz rendeltetése
1) Rendeltetés: A CardioCel cardiovascularis folt sziv- és érdefektusok esetében

foltként alkalmazhato6. A foltanyag sériilt artéridk és szivszovetek helyreallitasara
hasznalhat6 tartés implantatum.
A VascuCel érfolt a rendeltetésébdl adodoan a periférias erek rekonstrukcioja soran
foltként, valamint varratsorok megtamasztasara hasznalhato.

i) Javallat(ok) és célcsoport(ok)

. A CardioCel cardiovascularis folt sziv- és érrendszeri defektusok
helyreallitasara javallott, ideértve az intrakardialis defektusokat, a
septumdefektusokat, a szivbillentyli €s az anulus helyreallitasat, valamint a
nagyérplasztikat.

. A VascuCel bioscaffold folt hasznalata foltanyagként javallott carotis-
endarterectomia soran az arteria carotis betegségének kezelésére, arteria
femoralis rekonstrukcidnal aneurizmak kezelésére, arteriovenosus
érbehatolasok revizidja soran érrekonstrukciohoz, valamint varratsorok
megtamasztasa céljabol.

Célcsoport:

Béarmilyen nemt, korti vagy etnikumu betegek, akiknek allandé implantatumra
van sziikséglik a velesziiletett szivdeformitasok és egyéb, a szivvel kapcsolatos
sériilésbol vagy miikodési zavarbol ered6 szivdeformitasok vagy defektusok
helyreallitasara, amennyiben klinikailag indokolt a foltanyaggal végzett plasztika.
Az eszkdz terhes noknél torténd alkalmazasara vonatkozdan nincsenek adatok.

A VascuCel érfolt a kialakitasabol adodoan barmilyen nemd, kora vagy
etnikumu, érjavitasra szorul6 betegnél hasznalhat6. Az eszkoz terhes nékon és
gyermekeken torténd hasznalatara vonatkozoéan nincsenek adatok. Ebben a
populacioban a sebésznek kell dontenie az alkalmazasrol.

iii)  Ellenjavallatok és/vagy korlatozasok
. A szarvasmarha-kollagénnel és a szarvasmarha-pericardiummal szemben
ismerten vagy feltételezhetéen tulérzékeny betegeknél ellenjavallott.

3.0 Eszkozleiras
1) Az eszkoz leirasa

A CardioCel bioscaffold folt (1. abra) és a VascuCel bioscaffold folt (2. &bra) ADAPT®
szovetfeldolgozasi technologiaval szarvasmarha-pericardiumbol eldallitott bioldgiai scaffoldok. Az
eszkozok steril, tortfehér, nedves, eldre levagott, lapos, acellularis kollagénlapok, amelyek
propilén-glikol oldatban, steril allapotban, 1ég- és nedvességzaré tartalyban lezartan keriilnek
forgalomba. A CardioCel bioscaffold folt é¢s a VascuCel bioscaffold folt tobbféle méretben keriil
forgalomba. A CardioCel Neo jel6lés a 0,25—0,40 mm vastagsagu termékekre keriil, amelyek 2
méretben rendelhetdk: 4 cm x 4 cm és 5 cm x 8 cm (mindegyik lapos).

A CardioCel bioscaffold folt és a VascuCel bioscaffold folt kizar6lag Ausztraliabol szarmazo, Bos
Taurus fajtaja, tobbek kozott Hereford, Poll Hereford, Angus, Murray Grey, Shorthorn, Charolais,
Limousin és Simmental fajtaji szarvasmarha-allomanyokbol szarmazé szarvasmarha-
pericardiumbol késziil. Mivel Ausztraliaban soha nem fordult el allatokat érint6 fert6z6 szivacsos
agyvelébantalom (TSE), a World Organisation for Animal Health (www.oie.int) az orszagot a
szarvasmarhak szivacsos agyveldbantalma (BSE) és a sulyos agyvelovizenyd (scrapie)
tekintetében elhanyagolhato kockazatinak tekinti. A CardioCel bioscaffold folt és a VascuCel
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bioscaffold folt szarvasmarha-pericardium szovetbdl késziilt, higitott glutaraldehid (GA) oldatban
térhalositott és az ADAPT meszesedésgatlo eljarassal kezelt, amely kis- és nagyallatkisérletekben

egyarant enyhiti a meszesedést. A CardioCel bioscaffold folt vagy a VascuCel bioscaffold folt nem

tartalmaz gyogyaszati anyagot. A méregtelenitett és inert vaz (scaffold) regenerativ platformként
miikodik a sejtszintii helyreallitashoz. A pericardium-szovet kezelése az ISO 22442-2:2020 Allati
szoveteket és szarmazékaikat felhasznal6 orvostechnikai eszkozok. 2. rész: Az eredet, a begytijtés

¢s a kezelés szabalyozasa szabvanynak megfelelden torténik.

A CardioCel bioscaffold folt a kialakitdsdbol adddéan emberekben torténd tartds betiltetésre
alkalmazhato, és a cardiovascularis defektusok, koztiik az intracardialis defektusok,
septumdefektusok kezelésére, billentyii- és anulusplasztika, nagyér-rekonstrukcio és periférias
érrekonstrukeio céljabol javallott. A VascuCel bioscaffold folt a kialakitasabol adoddan szintén
emberekben torténd tartds beiiltetésre alkalmazhatd, és nagy-ér rekonstrukcio, periférias
érrekonstrukeio céljabol foltanyagként javallott. Az eszk6z kivalasztasa a miitéti teriilet méretétol
és elhelyezkedésétdl fiigg. A CardioCel bioscaffold folt és a VascuCel bioscaffold folt a
kialakitdsabol adoddan formara vaghato és szabadkezes varrastechnikéaval betiltethetd. Az

eszkozok a kivant megfeleld formara és méretre vaghatok.

1. abra: CardioCel és CardioCel Neo

2. abra: VascuCel

ENQ 20 s 2

i1) Korabbi generacidkra vagy valtozatokra valo hivatkozas: A termék jelenleg is
forgalomban 1évd, kiforrott technologiat képviseld eszkoz, amelynek jol
megalapozott a rendeltetése.

iil) A vizsgalt eszkdznek nincsenek 0jszer(i kialakitasi jellemzéi, javallatai, allitasai vagy

célcsoportjai.

1v) Az eszkozzel kombinacioban hasznalandé tartozékok leirdsa: Az eszkdzhoz nincs

mellékelve tartozék.

V) Az eszkozzel kombindcidban hasznaland6 egyéb eszkdzok és termékek leirdsa: Az
eszkdz rendeltetésébdl adododan azzal kombinacidban semmilyen egyéb eszkoz vagy

termék nem hasznalando.

4.0 Kockazatok és figyelmeztetések

1) Maradvanykockazatok és nemkivanatos hatasok
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i)

— A maradvanykockazat értékelése a hibamod- és hataselemzéseink
(FMEA-k), valamint a kockéazatkezelési eljarasunk részeként torténik.
Megéllapitottuk, hogy az eldnydk meghaladjék az esetleges
maradvanykockazatokat, és hogy a kockazatokat a lehet6 legnagyobb

mértékben csdkkentették.

Lehetséges szovédmények:

A hasznalati utasitasban felsorolt Arany % Forras: CER
nemkivanatos események
Vérzés NR A technika jelenlegi allasa
Az eszkdz adatai
Meszesedés 0,44 Nem klinikai adatok
0,09-0,35 A technika jelenlegi allasa
0,14 Az eszkoz adatai
Elhalalozas 1,2 A technika jelenlegi allasa
0,2 Az eszkoz adatai
Az implantatumok allagromléasa NR A technika jelenlegi allasa
Az eszkdz adatai
Kitagulas NR A technika jelenlegi allasa
Az eszkdz adatai
Aramlasi akadaly NR A technika jelenlegi allasa
Klinikailag jelent6s mértékii Nem klinikai adatok
hegszovet kialakulasa NR A technika jelenlegi allasa
Az eszkdz adatai
Haemolysis NR A technika jelenlegi allasa
NR Az eszkdz adatai
Fert6zés Kisebb Kisebb
NR Nem klinikai adatok
0,4 A technika jelenlegi allasa
0 Az eszkoz adatai
Feln6tt Feln6tt
NR Nem klinikai adatok
0,21 A technika jelenlegi allasa
3,3 Az eszkoz adatai
Fert6zéses endocarditis 6,6 Az eszk6z adatai
Gyulladas NR Nem klinikai adatok
A technika jelenlegi allasa
Szivinfarktus NR A technika jelenlegi allasa
1,6 Az eszkoz adatai
Foltszakadas NR Nem klinikai adatok
Pericardialis adhéziok NR A technika jelenlegi allasa
Alaneurizma-képzédés NR A technika jelenlegi allasa
Restenosis 3,1 Az eszkoz adatai
Stenosis 43 A technika jelenlegi allasa
1,5 Az eszkdz adatai
Stroke 2,4 A technika jelenlegi allasa
1,6 Az eszk6z adatai
Tromboembdlia 0,88 Az eszkoz adatai
Trombézis 1,2 A technika jelenlegi allasa
0 Az eszkdz adatai

NR= nincs k6z6lt arany
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1)  Figyelmeztetések €s ovintézkedések

Figyelmeztetések

1. A sterilitas sériilését kdvetden az eszkoz hasznalata fert6zéshez vezethet.

Ovintézkedések

1. A felhasznalé éaltal vegyszereknek, fagyasztdsnak, extrém hoének wvagy kémiai
sterilizalasnak kitett eszkoz esetleges karosodasat nem vizsgaltak. Az expoziciot kovetd
hosszu tava sebészeti kimenetel ennélfogva nem ismert.

2. A csomagot allitva, a megfeleld oldalaval felfel¢ kell tarolni.

3. A tégely kiilseje nem steril, ezért nem keriilhet a steril teriiletre.

4. Az eszkoz hasznalata tilos, ha a manipulaciobiztos védézar megsériilt.

5. Az eszkoz hasznalata tilos, ha a fagyasztasjelz6 aktivalodott.

6. Az eszkOz hasznalata tilos, ha a tégely igazoltan sériilt vagy szivarog, illetve ha az oldat
zavarosnak tiinik, mivel ilyen esetekben megsziinhetett a termék sterilitasa.

7. A tarolooldat és steril fiziologias sdoldat kivételével a foltot tilos kitenni barmilyen mas
oldatnak, vegyszernek, antibiotikumnak, gombadld szernek vagy egyéb gyodgyszernek,
mivel ez a folt visszafordithatatlan, szemrevételezéssel nem lathaté karosodasat
eredményezheti.

8. A mitét eldtt a leend0 betegeket vagy képviselOiket tajékoztatni kell az eszkoz
hasznalataval 0sszefiiggésbe hozhato lehetséges szovodményekrol.

9. Barmely sebészeti beavatkozashoz hasonloan a fertézés lehetséges szovodmény.
Folyamatosan ellendrizni kell, hogy a betegnél fellép-e fertdzés, és meg kell tenni a
megfeleld terapias intézkedéseket.

iv) A biztonsagossag egyéb relevans szempontjai, beleértve a helyszini biztonsagi

korrekcios intézkedések dsszefoglalasat (FSCA, ideértve az FSN-t is), amennyiben
alkalmazhato.

Ertékesités év és régio szerint:

Reklamaciok régio és év szerint 2019 2020 2021 2022 2023 Osszesen
Osszes értékesitett egység 1743 7569 é1'24 7360 8525 36.443
Osszes reklamécio 6 24 36 40 87 193

. , e, 0,317 0,320 0,543 1,021 0,530
Osszesitett reklamacios arany 0 o o o o, o

EU 2019 2020 2021 2022 2023 Osszesen
Reklamacid 0 3 13 3 4 23
Ertékesitett egység 203 1785 5355 1854 2896 12.093
Arany (reklamacio/értékesitett 0 0,168 0,243 0,162 0,138 0,190
egység) % % % % %

USA 2019 2020 2021 2022 2023 Osszesen
Reklamacio 5 21 15 24 28 93
Ertékesitett egység 1471 5288 5399 4983 4905 22.046
Arany (reklamacio/értékesitett 0,340 0,397 0,278 0,482 0,571 0,422
egység) % % % % % %
Auzsia, csendes-6cedni régio 2019 2020 2021 2022 2023 Osszesen
Reklamacid 1 0 8 13 55 77
Ertékesitett egység 69 496 492 523 724 2304
Arany (reklamacio/értékesitett 1,449 0,000 1,626 2,486 7,597 3,342
egység) % % % % % %
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A reklamaciok jelleg és kategoriak szerinti lebontasat az alabbi tablazatban foglaljuk 6ssze:
Reklamicié kategéridja 2019 | 2020 | 2021 | 2022 | 2023 | Osszese Rel::;‘:;c“’s
Kitettség alacsony homérsékletnek 0 1 2 1 5 68 0,187%
4 1
Sériilt tégely 5 6 1 1 60 0,165%
1 4 4
Foltvastagsag 0 3 1 1 1 15 0,041%
0
Stenosis 0 0 1 0 2 12 0,033%
0
Kitettség magas homérsékletnek 0 1 0 0 0 10 0,027%
0

Kiils6 doboz sériilése 0 0 1 0 6 7 0,019%
Csomagolasi hiba (elmozdult tomités) 0 0 0 0 5 5 0,014%
Foltzsugorodas 0 4 0 0 0 4 0,011%
Csomagolasi hiba (fedélbe szorult folt) 0 0 0 1 2 3 0,008%
Atnedvesedett csomagolas 0 0 0 0 2 2 0,005%
Szovodmények 0 0 0 0 2 2 0,005%
Nem tortént eszkdzmeghibasodas 1 0 0 0 0 1 0,003%
Csomagolasi hiba (hianyzo folt) 0 0 0 1 0 1 0,003%
Cimkézési vagy dokumentacidval kapcsolatos 0 0 1 0 0 1 0,003%
hiba

Hibas hémérsékletjelz6 0 0 0 1 0,003%
Felhasznaléi hiba 0 0 0 1 1 0,003%

A vizsgalt eszkozokre vonatkozo reklamaciok koziil a legjellemzdbb kategoridk a kitettség

alacsony hdmérsékletnek (n=68), a sériilt tégely (n=60) és a foltvastagsag (n=15) voltak. Osszesen

54 reklamaécio érkezett, a fenti

s

Helyesbité és megel6z6

tablazatban részletezettek szerint.

tevékenységek:

A helyesbitd €s megel6zo intézkedéseket a SOP14-001 CAPA-intézkedésben
meghatéarozottak szerint kezelik. A 2019. januar 01. és 2023. december 31. kozotti

beszamolasi iddszakban (a CER-adatok alapjan) 1 CAPA-intézkedést nyitottak a vizsgalt

eszk6zok vonatkozasaban. A CAPA-intézkedést 2023. szeptember 29-én befejezték, és
lezartak. A beszamolasi idészakban megnyitott CAPA-intézkedés 0sszegzése az alabbi

tablazatban talalhato.

ggi?&g?:;%i?e CAPA-intézkedés dsszegzése Allapot

z€s idopontja

2022-030/ Kitettség alacsony hdmérsékletnek — a fagyasjelzot Lezarva,

2022. okt. 27. 0 °C vagy alacsonyabb homérsékletnek tették ki. Az 2023.
SOP-t aktualizaltak, és ,,Fagyasztasa tilos” felhivast szept. 29.
tartalmazo feliratot kezdtek hasznalni.

Helyszini biztonsagi korrekcios intézkedések:
A LeMaitre 0 db biztonsagi korrekcios intézkedésrol szolo értesitést (FSAN)
kiildott ki a CardioCel és VascuCel folt termékcsalad kapesan a 2018. januar
01. és 2023. december 31. kozotti beszamolasi idészakban (a CER-jelentés

adatai alapjan).
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5.0 A klinikai értékelés és a klinikai nyomon kovetés (PMCF) osszefoglalasa

1) Az egyenértékii eszkozre vonatkozo klinikai adatok osszefoglalasa, amennyiben
alkalmazhaté: Nem értelmezhetd

ii) Az eszkoz CE-jelolése elott végzett klinikai vizsgalatokboél szarmazo klinikai
adatok osszefoglalasa, amennyiben alkalmazhato

A CER-jelentés elkészitése eldtt a kovetkezo klinikai vizsgalatokat végezték el a CardioCel eszkoz
kapcsan. Ezeket a klinikai vizsgalatokat a klinikai vizsgalati adatbazisokban végzett keresések utjan
azonositottak, vagy a gyarto bocsatotta rendelkezésre; a jelen pontban targyalt klinikai vizsgalatok
nem feltétleniil vannak atfedésben a szakirodalomban taldlhat6 vizsgalatokkal. Ha azonban a
betegcsoportok kozott atfedés mutatkozik, az adatok duplikalasat igyekeznek elkeriilni. Ezt az
adatkészletet az MDCG 2020-6. sz. iranymutatas szerint értékelték relevancia szempontjabdl, és a
jelen klinikai értékelés kapcsan relevansnak itélt adatok attekintése alabb olvashato.

1. 1L fazisa vizsgalat a CardioCel biztonsagossaganak, hatdsossaganak és klinikai
teljesitoképességének igazolasara velesziiletett szivrendellenességgel €16 gyermekgyogyaszati
betegeknél (2013). Megjegyzés: Ez a Neethling W. és munkatérsai altal 2013-ban kozzétett
vizsgalat ugyanazon a 30 f6s kezdeti betegcsoporton alapul, mint Neethling W. és munkatarsai
2020-as vizsgalata. Mindkét vizsgalat ugyanannak a kezdeti betegcsoportnak az eredményeit
elemezte, amelyet a CardioCel eszkozzel kezeltek. Az adatok els6 elemzése az azonnali és rovid
tava kimeneteleket ismertette (legfeljebb 12 honapos utankdvetésig), a masodik elemzés pedig a
kozép- és hosszl tava eredményekrdl szamolt be, akar 10 éves utankovetési idészakot lefedve.

Vizsgalati cél(ok): A CardioCel biztonsagossaganak, hatasossdganak ¢és klinikai

teljesitoképességeének értékelése a velesziiletett szivrendellenességgel €16 gyermekgyogyaszati

betegeknél. A vizsgalat alapja a CardioCel eszkdz elmeszesedés elleni hatasossaganak értékelése volt
egy II. fazisu klinikai vizsgalat keretében.

Az eszkoz teljesitoképességének értékelése az alabbi dokumentacio alapjan tortént:

e korai (<30 nap) morbiditas;

o az eszkdzzel kapcsolatos szovodmények iddbeli eléfordulasa (pl. eszkdzhiba,
tromboembolia, strukturalis szivargas, fertézések, eszkdzzel kapcesolatos Gjboli mitét és
csere); €s

e az eszkdz hemodinamikai teljesitOképessége (echokardiografia). A masodlagos célkitiizések

példaul az alabbi kialakitasi jellemzok értékelésére iranyultak:
* kezelhetdségi jellemzok;
» alak- és méretezési jellemzok; és
» beiiltetéssel kapcsolatos szovodmények.

Maoédszertan:

Harminc gyermekgyogyaszati paciensnél végeztek CardioCel beliiltetést velesziiletett
szivrendellenességek korrekcioja céljabol egyetlen dél-afrikai kozpontban. Olyan betegeket
valasztottak ki, akiknek az anatomiai jellegzetességei és tiinetei elegendd mértékben indokoltak a
CardioCel eszkoz alkalmazasat bioprotetikus potlasként nyitott szivmiitét soran végzett sebészeti
rekonstrukcids beavatkozasokban. Ez konkrétan a kovetkezoket foglalta magéban: ASD, VSD,
AVSD, aortagyok-tagitas és RVOT-rekonstrukcio. A korai utankdvetési eljarasok kiterjedtek a
perioprativ és a posztoperativ adatok gyijtésére is. A miitét utani értékelés a miitétet koveto 6. és
12. honapban végzett echokardiografiaval, valamint 12 honap elteltével 10 véletlenszeriien
kivalasztott betegnél végzett magneses rezonancias képalkotassal (MRI) tortént.. Egy kiterjesztett
vizsgéalat soran tovabbi, akar 36 honapos utankovetési adatok valtak elérhet6vé a diagndzisok, a
funkcionalis osztaly és a specifikus beavatkozasok tekintetében.

Eredmények:
Az elsé beiiltetésre 2008. aprilis 29-én, az utolsora pedig 2009. szeptember 1-jén keriilt sor. Osszesen

0t beteg (17%) hunyt el nem az érprotézissel 6sszefiiggd okok miatt; egy beteg (3,3%) teljesen kiesett
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az utankovetésbol; egy masik beteg pedig megjelent a hathonapos adatszolgaltatason, de a

12. honapban mar nem jelentkezett. Az utankdvetésbol kiesett két beteg (6,6%) esetében a
lakohelyvaltoztatast és az utazasi nehézségeket jeloltek meg az utankdvetés elmaradasanak okaként.
Az utankovetéssel kapcsolatos tovabbi részleteket az alabbi 9. tablazat mutatja be.

Ot halaleset tortént; két beteg a miitétet kovetd elsé 30 napon beliil hunyt el (korai mortalitas): egy
hipoplazias aortaivvel, coarctatioval és nagyér-transzpozicioval diagnosztizalt beteg a miitét utan

3 nappal halt meg transzfuzioval dsszefiiggd tiidokarosodas (TRALI) miatti akut 1égzési distressz
szindroma kovetkeztében. Egy masodik beteg truncus arteriosus korrekcidja utani pulmonalis
hiperténias krizisben hunyt el. Harom beteg a miitét utan tobb mint 3 honappal halt meg (kés6i
mortalitas): 1 beteg (életkor: 3 honap) kétoldali chylothorax és septicaemia miatt vesztette életét. Egy
masodik beteg (¢életkor: 18 honap) kozosségben szerzett tiidogyulladast kapott, és szepszis, valamint
alacsony tiidéperfiizié miatt halt meg. Egy harmadik beteg (életkor: 5 év) 3 hdnappal a miitét utan
egy kistérségi korhazban hunyt el szivmegallas kovetkeztében. Az 5 elhunyt beteg koziil az
echokardiografias vizsgalat egy esetben azonositott rezidudlis szivargast a 6 és 12 honapos
utankovetés sordn.

Ezeket az eseményeket nem tekintették a grafthoz kapcsolodonak.

Az echokardiografias leletek anatomiailag ép és hemodinamikailag stabil helyreallitasokat mutattak,
a folt lathat6 meszesedése nélkiil. Az értékelésre véletlenszeriien kivalasztott 10 beteg MRI-
vizsgalata soran sem tapasztaltak meszesedésre utald jeleket. Nem volt bizonyiték az eszkoz
meszesedésére, elfertézédésére vagy tromboembolids eseményekre. Bar a mérés szubjektiv volt, az
eszkdz jellemzoit — koztiik a kezelhetdséget, az alakot, a méretet és a perioprativ szovodményeket —
az esetek tobbségében elfogadhatonak értékelték. A 12 honapon at kovetett, velesziiletett
szivbetegségben szenvedd betegeknél a CardioCel tartos hatasossagot és kedvez6 hemodinamikai
tulajdonsagokat mutatott. Grafttal dsszefiiggd morbiditast vagy mortalitast nem észleltek. Tizenkilenc
beteget 18 honap, 12 beteget 24 honap és hat beteget 36 honap utankdvetés utan értékeltek. Minden
beteg mentes volt a folttal 0sszefiiggd szovédményektdl vagy nemkivanatos eseményektol.

Az echokardiografias leletek ép hemodinamikai allapotot mutattak, és nem utaltak a CardioCel folt
lathaté meszesedésére a 18, 24 és 36 honapos értékelés idopontjaban.

9. TABLAZAT: DIAGNOZISOK, NYHA FUNKCIONALIS OSZTALYOK ES SEBESZETI

BEAVATKOZASOK
Diagnoézis N (%)
Kamrai sovényhiany (VSD) 13 (43)
helyreallitasa
Pitvar-kamrai sovényhiany (AVSD) 3 (10)
Pitvari sovényhiany (ASD) 1(3)
Jobbkamrai kifolyoétraktus (RVOT) 2(7)
Egyéb 2(7)
ASD és VSD 1(3)
VSD és RVOT 4 (13)
ASD, VSD és RVOT 1(3)
VSD és egyéb 3 (10)
NYHA funkcionalis osztaly N (%)
1. osztaly 20 (67)
I1. osztaly 7(23)
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III. osztaly 2(7)
IV. osztaly 1(3)
Elsdédleges sebészeti beavatkozas N (%)
Kamrai sovényhiany (VSD) 14 (47)
helyreallitasa
Pitvar-kamrai s6vényhiany (AVSD) 3(10)
Pitvari s6vényhiany (ASD) 1(3)
ASD és VSD 2(7)
VSD és RVOT 6 (20)
VSD és egyéb 2(7)
Erfolt 13)
Eayéb 13)
Utankovetés N (%)
Implantatumok szdma &sszesen 30
Nem a grafttal 6sszefliggé mortalitas 5
miatt kiesett betegek
6 honapos utankovetés 21/25 (84)
12 hoénapos utdnkovetés 18/25 (72)
>12 honapos utankovetés 14/25 (56)

Kovetkeztetés:

A velesziiletett szivbetegséggel €16, 12 honapig kovetett betegeknél a CardioCel eszkoz
biztonsagosnak bizonyult, valamint tartds hatasossagot és kedvezé hemodinamikai tulajdonsagokat
mutatott. A vizsgalat soran Gt halaleset tortént, azonban ezek koziil egyik sem volt 0sszefiiggésbe
hozhato6 az eszkozzel. A 84 honapig tartd kiterjesztett vizsgalat soran nem észleltek a grafttal
Osszefiiggd morbiditast vagy mortalitast, és nem jelentettek a grafttal kapcsolatos nemkivanatos
eseményeket sem.

A 12 honapos utankovetési echokardiografia vizsgalat soran minden betegnél stabil hemodinamikai
adatokat mértek. Emellett a mitétet taléld populdcid 76%-at kitevd 19 betegnél végzett 18—
36 honapos utankovetés soran sem jelentettek nemkivanatos eseményeket, tehat a CardioCel kedvezd
biztonsagossagi eredményeket mutatott.

Diszkusszio:

A vizsgalat bizonyitékkal szolgal arra, hogy a CardioCel foltként alkalmazhato kiilonféle tipust
gyermekgyodgyaszati velesziiletett szivrendellenességek helyreallitasara, ideértve az ASD, VSD,
AVSD tipusokat, valamint kiterjedt az RVOT-rekonstrukciora, az aortaiv-plasztikara, a truncus-
helyreallitasra és az aortagyok-tagitasra is. A vizsgalat elrendezésében voltaképpen fennallnak
bizonyos korlatok: nem randomizalt, egykdzpontu vizsgalat, alacsony betegszdmmal és
kontrollcsoport nélkiil.

Az eszk6z mindazonaltal végig kedvezd jellemzoket mutatott a vizsgalat alatt, ideértve a vastagsagot,
a rugalmassagot €s az elaszticitast is. A teljesitOképességi és biztonsagossagi eredmények a
sovényhiany-helyreallitisok esetében jobbak voltak a bonyolultabb javallatokhoz képest. A sebészeti
helyreallitas Osszetettségét az Aristotle-score komplexitasi mutato segitségével értékelték. Az 5
elhunyt beteg pontszama szignifikansan magasabb volt a talélokénél [atlag = 12,40 (1,70) az elhunyt
betegeknél, 7,02 (2,41) a taléloknél; a t-proba P-értéke <0,0001]. A Fisher-teszt ravilagitott, hogy a
nagy sebészeti komplexitast helyreallitdsokon atesettek talélési aranya szignifikansan alacsonyabb
volt, mint az alacsony komplexitasu csoporté (P-érték = 0,0055; 58%-os tilélés a nagy komplexitash
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csoportban és 100%-os tilélés az alacsony komplexitast csoportban). A vizsgélat hatralévo
utankovetési idészakaban nem jelentettek tovabbi halalesetet, amint azt az alabbi, k6zép- és hossza
tavu utankovetési vizsgalat 6sszefoglaloja is igazolja.
Klinikailag jelent6s meszesedést nem észleltek, és nem fordult eld a grafttal 6sszefiiggd morbiditas

vagy mortalitas. Osszességében ez a vizsgélat igéretes eredményeket mutatott a sovényhianyok

CardioCel eszkdzzel végzett helyreallitasa soran azoknal az indikalt betegeknél, akiknek az egyéb

kezelési lehetdségeik korlatozottak lettek volna.

iii)  Egyéb forrasokbol szarmazo klinikai adatok osszefoglalasa,
amennyiben alkalmazhato:

A szakirodalmi kereséseket 2024-JAN-17-én végezték el a szakirodalmi keresési protokollban véazolt stratégia
alapjan, azzal a céllal, hogy azonositsak az LeTEP szdveti termékekre vonatkozé kozleményeket. Az adatok
gondos szlirését, majd ezt kovetd értékelését és elemzesét szakképzett szakemberek végezték. A szakirodalmi
attekintési protokollban meghatdrozott keresési korlatok és kritériumok alapjan Osszesen 97 hivatkozast
azonositottak. A duplikaciok automatikus eltavolitasa utan 33 hivatkozast azonositottak tovabbi értékelésre.
Ezek koziil 18-at kizartak. 12-t a kozlemény tipusa miatt. 3 egyedi esetismertetés vagy klinikai vizsgalat volt.
2 hivatkozast Osszevont adatok kozlése okan zartak ki. Végiil pedig 1 nem kozolt az eszkdzre vonatkozd
biztonsagossagi vagy teljesitOképességi adatokat. Egy hivatkozas manudlis hozzaadasa utan Osszesen 16
hivatkozast értékeltek az eszk6z szempontjabol relevansként, és ezeket épitették be a klinikai értékelési

jelentésbe (CER).
Az alabbi tablazat részletes attekintést nyidjt a LeTEP szoveti termékek kapcsan gyijtott klinikai
bizonyitékokrol
CardioCel
Hivatkozas Vizsoa p £SZkoz??f, R e YRS @ Rt
(Bizonyitéki izsgalatszam/E BeavatkozAs/etiolégia p I g g Telj I A szerzék Utankovetés
) 156 szerz6/Ev alanyok szama/ eredmények gi eredmények kovetkeztetései ideje
Foltok
/Eletkor
A CardioCel jo
Foltfertézés: tartoss?got mutat a
nem kézoltek velesziiletett
(nem szivrendellenesség
értelmezhetd) ek })elyreallltasa
soran.
Teljesitoképessége
Folt- ujszilotteknél,
dehiscentia: n csecsemOknél és
SD- ¢és ASD-zaras: =1 iddsebb
0, . 7
AVSD. helyrellitin Reimterventivs | SYEREA
’ Foltmeszesedé arany: 14 . .
38 folt (7,6%); A Osszevethetd
pulm rekons,truk;i(')ja: sin=0 beilltetés hasonlé
. : o
103 (20,5%); RVOT | 377 beteg/501 gszrféf’ghlg eszkozokével
helyreallitasa: 74 CardioCel folt Foltzsugoroda beavatkozast mind a szisztémas,
(14,8%); Ujsziilottek: 62 s: nem .y mind a pulmonalis  |Median: 31
41 Bell D. etal. | aortabillenty(i/-gydk/- | (12.4%) Kozoltek (nem | igenyelt keringésben. honap, 1—
v yuey (3.6%) P
’ 2019 [79] iv: (10,4%); Csecsemdk: értelmezhetd) M,o rt:tlitéS' 1 60 honapos
billentytiplasztika 285 (56,9%) halaleset ’ N It tartomany
(aorta, mitralis, >1 év: 154 X a'a ese ,, em vo .
. . o Stroke-arany: (2,9%), ebbdl szignifikans
trikuszpidalis): 30 (30,7%) o s P
(6%); Pitvari nem kozoltek egy e.set a ku_lonbseg a
tereli;lemez' 18 (nem CardioCel reintervencio-
értelmezhetd eszk6zhoz mentessé
e : rtelmezhetd K67hi "
SO B kapcsolodott tekintetében az
pitvari tereldlemez: 18 Gisziilotiek
(3.6%) Tromboemboli Gk &
: trombdzis n cusCSemON €8
i‘l idsebb
- gyermekek

Amputacio:
nem kozoltek
(nem
értelmezhetd)

csoportjai kozott.

A pulmonalis
keringést a
szisztémas
keringéssel
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CardioCel
5 eszkozhoz
g:’zztlllm;g;l Vizsgélatsz'ém/E Beavatkozss/etiolégia kapcsolodo Bizti g g Teljesitokép A szerzok Utankovetés
1zony, Is6 szerzo/Ev g alanyok szama/ eredmények gi eredmények kovetkeztetései ideje
szint) Foltok
szama/Eletkor
Osszehasonlitva
nem volt
statisztikailag
szignifikans
kiilonbség a
CardioCel eszkoz
teljesitoképessége
terén.
A 24 honapos és
azt kovetd
utankovetési
id6szakban a
CardioCel
teljesitéképessége
tovabbra is
elfogadhato, jo
hemodinamikai
teljesitmény
mellett.
A CardioCel
Foltfert6zés: minden
n=0 korcsoportban,
valamint a Az
VSD: 69 folt (35%) Folt- szisztémas ¢és utankovetés
A. pulmonalis: 34 9 . . pulmonalis 98,5%-0s volt;
dehiscentia: e ;
(17,43%) nem kézolick Reinterventios keringést érintd 3 beteg esett ki
ASD: 18 folt (9,2%) (nem arény: 12 velesziiletett az
Transanularis foltok: értelmezhetd) eset‘ge.n avole rendellenességek utankovetésbol
15 folt (7,69%) beteenél (1311 _ széles (2 visszatért a
AVSD: 11 folt (5,6%) 135 y 5,9%) spektrumaban Polinéz
Aortaiv: 11 folt Foltmeszesedé volt, szﬁi(séﬂ alkalmazhat6. szigetvilagba,
(5,6%); kamrai ssn=0 Giboli g Megfeleld 1 pedig
terelélemezek: 8 J . hemodinamikai Afrikaba). 6
o/n. . 135/195 beavatkozasra. . . .
(4,1%); A. pulmonalis . . e tulajdonsagokkal halaleset
N o CardioCel folt Foltzsugoroda Koziliik 6 P . N
Osszekottetése: 6 TSR . A rendelkezik. Ugy tortént (4,6%),
(3.0%);  pulmonalis | Dis7ilottek: 19 s: nem betegnél - a | ik hogy de ezek kozil
#2 Bell D. et al. SO ) (13,6%) kozolték (nem CardioCel o .
Iv. billentyiivitorla: 5 ,, . o o ellenall6 a egyiket  sem
2019 [80] oon. Csecsemdk: 77 értelmezhetd) betiltetés volt a .
(2,56%); o e fertézésekkel lehetett
. . (55%) beavatkozas f6 , o ..
transectalt MPA: 4 , . szemben, és a kozvetleniil
) >1 éves: 44 9 , javallata. . . S
(2,0%); (31,4%) Stroke-arany: 24. honapban vagy  |0sszefliggésbe
szisztémas vénak e nem kozolték . azutan nem hozni a
e Mortalitds: A , .
helyreallitasa: 3 (nem CardioCel azonositottunk CardioCel
(1,53%); AP-ablak értelmezhetd) P meszesedésre eszkozzel. A
s eszk6zhoz A ,
helyreallitasa: 3 Kozvetleniil utald fennmarado
(1,53%); (1 echokardiografias 126  betegnél
. Tromboemboli nem [ Pl
supravalvularis . . vagy radiologiai az utankovetés
. A a: trombozis n kapcsolodott . i e
stenosis helyreallitasa: -1 halaleset bizonyitékot. median
3 (1,53%); pitvari B ’ id6tartama
terel6lemez: 2 (1,0%) . ., 39 honap volt
. ., A reintervenciokat h
Egyéb: 3 (1,53%) Amputacio: - (tartomany:
. atix a sarjszovet A
nem kozolték s . 27-54 honap).
képzddése miatti
(nem szekunder stenosis
értelmezhetd)

valtotta ki. Az
elmult 5 év
altalanos
tapasztalatai
alapjan a folt
érdesebb feliiletén
kialakulo
vastagabb
sarjszovet nem
okozott a jelen
vizsgalatban
ismertetetteken
talmutatd, tovabbi
jelentds
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CardioCel
8 eszkozhoz
g:zzﬂ(;iglsu Vizsgélatsz'ém/E Beavatkozds/etiolégia kapcsolodo Bizti g g Teljesitokép A szerzok Utankovetés
i) Is6 szerzo/Ev ;lalltlyl(()k szama/ eredmények gi eredmények kovetkeztetései ideje
olto
szama/Eletkor
hemodinamikai
szlikiiletet.
Elképzelheto,
hogy a sarjszovet-
képzbdés az idé
mulasaval
alabbhagy.
A CardioCel
teljesitoképessége
a szisztémas €s a
pulmonalis
keringésben
hasonl6.
Foltfert6zés:
nem kozolték
(nem
értelmezhet®) A kohorszunk
kisméretii és
heterogén volt,
Folt- velesziiletett
dehiscentia: aortabillenty(i-
nem kozoltek rendellenességben
(rnem } szenvedd
értelmezhetd) betegekkel,
akiknél
Aortabillentyii- Foltmeszesedé Vitorlakiterjesztéss
plasztika s: nem el végzett
(vitorlaprotetizalas kdzolték (nem aortabillenty(-
vagy augmentacio). értelmezhetd) rekonsm}kcrlé
Tizenét betegnek volt N =40 Reinterventids (AVR) tortént.
korabbi . ardny: n =8 Median
#3 Nordmeyer . B Foltzsugoroda o . C g
Iv. S.etal. 2018 aortaplllentyu- . i s: nem (20%) Tapasztalataink utankgvetési:
miitétje, tovabbi 14 Median R lapian az 22 (6-42)
(81] betegnél pedi életkor: 9 (1,7~ | kozdltek nem |y e o | 2 SRS hona
ctegnél pedig 34) &y értelmezhetd) : acellularis p-
korabban 1(2,5%) szarvasmarha-
transzkatéteres pericardium
ballonos aorta}— Stroke-arany: foltanyag csak
valvuloplasztikat nem kozolték fokozott
végeztek. (nem dvatossaggal
értelmezhetd) alkalmazhaté
aortabillenty(i-
Tromboemboli vitorldk
a: nem rekonstrukciojaraz
kz51ték (nem aortabillenty(i
értelmezhetd) congenitalis
patologias
elvaltozasait
Amputicio: mutat6 betegeknél.
nem kozolték
(nem
értelmezhetd)
Aortagyok/sinus: 752 beteg Foltfertdzés: Reinterventios .
CardioCel (n = 46) (m=1184fl) | (n—0) ardny: A teljes |  CardioCel
CardioCel Neo (n=7) | n=752 (1184 korii szamos kiilonféle
Aortabillentyii — folt). Az utinkovetési veleszilletett
vitorlakiterjesztés: Osszes F Olt" ) adatokkal szivrendellenesség
CardioCel (n = 33) beiiltetett folt dehiscentia: rendelkezd helyreéllitasara A media
CardioCel Neo koziil a n=1A 1097 folt koziil | gikalmazhaté et
- . betegnél a ~ o . utankovetési
I #4 Patukale et (n= 27) CardioCel tegnel n=67(6,1%) Vizsgalatunkbana  |idé 2.1 év volt
: al. 2023 Aortabillentyii — n=957 (81%), | mutctutan esetében keriilt X ’
vitorlaprotetizalas: a mély . sor ismételt Cardlo(}lel E‘I(gR' 0.6-
CardioCel (n=5) CardioCel Neo szegycsonti beavatkozasra. implantétumot 6)-
CardioCel Neo (n=5) | n=142 (12%), | fertézés ) Mortalitas: kap6 betegek
Aortabillentyli — a alakult k_l’ n=1.A korében a
egyéb: CardioCel CardioCel 3D amely a jobb CardioCel reintervenciok
(n=12) CardioCel pedign =85 Oldal{ ) eszkozzel aranya magasabb
Neo (n=3) (7%) esetben ventriculotomi kapcsolatban Y
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CardioCel
Hivatkozé eszkozhoz
(Bllvz n ;lsu Vizsgalatszam/E Beavatkozis/etiologia kapcsolodé Bizt g g Teljesitokép A szerzok Utankovetés
1Z0nyIe Is6 szerzo/Ev cavathozasietiolog alanyok szama/ eredmények gi eredmények kovetkeztetései ideje
szint) Foltok
szama/Eletkor
Aortajv-augmentacio: alkalmaztak. ahoz hasznalt tortént. volt az
CardioCel (n = 40) CardioCel folt Gjsziilsttkori
CardioCel Neo (n = 3) I . dehiscentiajah tiidBartéria-
CardioCel 3D (n = 73) A be,lflte,teSkon 0z vezetett, s
Felszall6 aorta: medidn életkor | o, 0nhan a augmentacio,
CardioCel (n = 39) 12 honap volt CardioCel valaml.nt az )
CardioCel Neo (n=4) | [interkvartilis foltbol nem aortabillenty -
CardioCel 3D (n=7) tartomany volt izolalhat6 plasztika soran,
ASD: CardioCel (IQR): 3,6— korokozo. mint mas
(n= 56) 84]. alkalmazasi helyek
C.a rdlo,ce,l N e0 (n=6) Foltmeszesedé esetében.
Pitvartagitas, BP: sn=2
CardioCel (n = 4) oo
CardioCel Neo (n = 2) (.18 4’1‘ Egy-
Pitvartagitas, JP: egft esemazt
CardioCel (n = 4) e s
CardioCel Neo (n= 1) ;nil;‘q s st
AVSD, egyfoltos ! Fyup z
g ika utan.
helyreallitas:
CardioCel (n=11)
AVSD, kétfoltos Foltzsugoroda
helyreallitas, ASD- s: nem
komponens: kozoltek (nem
CardioCel (n = 14) értelmezhetd)

CardioCel Neo (n=1)
AVSD, kétfoltos
helyreallitas, VSD-
komponens:
CardioCel (n = 10)
CardioCel Neo (n=1)
A. pulm. ag:
CardioCel (n=131)
CardioCel Neo
(n=21) CardioCel 3D
(n=2)

Pitvari terel6lemez:
CardioCel (n = 24)

F¢ tiidbartéria (MPA)
— augmentacio:
CardioCel (n = 86)
CardioCel (n = 8)

F6 tiidéartéria (MPA)
— transzektalt csonk:
CardioCel (n = 14)
Mitralis billenty(i —
AML: CardioCel

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

Mitralis billenty( —
egyéb: CardioCel
(n=7) CardioCel Neo
(n=1)

Mitralis billentyii —
PML: CardioCel
(n=11)

CardioCel Neo (n = 6)
Egyéb: CardioCel
(n=57)

CardioCel Neo (n=7)
CardioCel 3D (n=2)
Pulmonalis billentyti —
monocusp: CardioCel
=7

Pullmonalis billentyti
— Sung-féle
helyreallitas:
CardioCel (n = 10)
CardioCel Neo (n=1)
V. pulmonales:

Stroke-arany:
nem kozolték
(nem

értelmezhetd)

Tromboemboli
an=2
(0,18%). Egy
esct az
ivaugmentéciod
, egy pediga
pulmonalisbill
entyi-
plasztika utan.

Amputacio:
nem kozolték
(nem
értelmezhetd)

Rev. A
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A CardioCel és VascuCel folt biztonsagossagara és

klinikai teljesitoképességére vonatkozo osszefoglalé 14/45. oldal
CardioCel
5 eszkozhoz
g:zzﬂ(;iglsu Vizsgélatsz'ém/E Beavatkozds/etiolégia kapcsolodo Bizti g g Teljesitokép A szerzok Utankovetés
i) Is6 szerzo/Ev ;lalltlyl(()k szama/ eredmények gi eredmények kovetkeztetései ideje
olto
szama/Eletkor
CardioCel (n=4)
CardioCel Neo (n=1)
RVOT-JK - PA
konduit hood:
CardioCel (n =27)
CardioCel Neo (n = 3)
RVOT-folt —
augmentacio:
CardioCel (n = 35)
CardioCel Neo (n =4)
Szisztémas vénak —
VCI: CardioCel
(n=5) CardioCel Neo
(n=1)
Szisztémas vénak —
VCS: CardioCel
(n =4) CardioCel Neo
(n=1)
Transsanularis folt:
CardioCel (n = 68)
CardioCel Neo (n=7)
Tricuspidalis billentyii
— vitorlaaugmentacio:
CardioCel (n=1)
CardioCel Neo (n =4)
Tricuspidalis billentyti
— egyéb: CardioCel
(n=5)
Ventriculotomia:
CardioCel (n=7)
Egyéb: CardioCel
(n=160)
CardioCel Neo
(n=13) CardioCel 3D
(=1
Foltfertézés:
(n=0)
Folt-
dehiscentia:
nem kozolték
(nem A vizsgalat
értelmezhetd) igazolja a targyalt, |Echokardiogra
ASD: n=1(3%) Reinterventios biomérndki uton fias értékelés a
VSD:n _£4 (47%) Foltmeszesed¢ | arany:n=0 eldallitott 6.¢s
AVSD: n=3 (10%) o ha- 12. honapban,
0T ssn=0 (30 napos szarvasmarha: !
RVOT:n =2 (7%) osztoperativ ericardium folt valamint MRI-
ASD és VSD: n = 1 Pd,, b pencardium Iolt = otk 10
(3%) Foltzsugoroda iddszak) l?lzlzon?ag0§safgat véletlenszeriie
. VSD és RVOT: n=4 . s: nem . ¢s hatasossagat n kivalasztott
Iv. ?le ;)e]e ;hlmg et (13%) Sa;g ioCel: N kozolték (nem nM;)r;ahtas. cardiovascularis betegnél a
. ASD, VSD és RVOT: értelmezhetd) 30 na’pon beliil potlastként mind 12. honapban.
n=1(3%) n=2. Mind az az egyszerl, mind A 18_'
F;(;O)]t (aorta): n =2 Stroke-arany: 5 esetet a a bonyolultabb zs}'l&?;lr?;gs caf
VS;)) R nem kozolték grafttol congenitalis -, £
és -aorta- figoetlennek i i ias adatok 19
coarctatio: n =2 (7%) (nem B uegetienn szivrendellenesség beteg esetében
értelmezhetd) mindsitették ek sebészeti alltak
helyreallitasa rendelkezésre.
Tromboemboli soran.
an=0
Amputacid:
nem kozolték
(nem
értelmezhetd)

Rev. A
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A CardioCel és VascuCel folt biztonsagossagara és

klinikai teljesitoképességére vonatkozo osszefoglalé 15/45. oldal
CardioCel
8 eszkozhoz
g:’zztlllm;g;l Vizsgélatsz'ém/E Beavatkozss/etiolégia kapcsolodo Bizti g g Teljesitokép A szerzok Utankovetés
1zony, Is6 szerzo/Ev g alanyok szama/ eredmények gi eredmények kovetkeztetései ideje
szint) Foltok
szama/Eletkor
Foltfert6zés:
n=0
Folt A szovetmérnoki
olt- i A
dehiscentia: eljarassal késziilt
n=0 ADAPT®
szarvasmarha-
, pericardium vaz
Folt d
oo (scaffold) kivalo
kozép- €s hosszu
Folt s tava (akar 10 éves)
ASD:n=1 (3%) S-OKﬁgrgf:gna teljesitoképességet
. = 0, ' .
VSD: n = 14 (47%) kézoltek. d mutatott, amikor
AVSD: n =3 (10%) ozoltek, de az
RVOT: n=2(7%) . ' implantatumok gyermekek
ASD é's VSD:n = 1 CardioCel: N ban nem Reintervtios velesziiletett
(3%) . =30(34 folt) eszleltek arany: n =0 szivrendellenesség ~ [Median 7,2 év
0 .
B} szerkezeti i (25%: 3,6 év.
S einek > >
I #6 Neethling et (\g?A); sRVOT:n=4 A median problémakat, Mortalitas: helyreéllitaséra 75%: 9,25 év),
’ al. 2020 , . életkor példaul a N=2. L maximalis
ASD. (‘3/ 51)) SRVOT S homap volt | felilet Mindketts a hasznaltak. A utankovetési
Erfolt (aoo a): n =2 (17 nap— megvastagodd grafttol CardioCel® id6: 10 év.
(7%) : 13,3 év). sat vagy ﬁiggeﬂen. eszkoz tanésséga,
VS;)) &s aorta- szivargast. acellularitasa,
coarctatio: n = 2 (7%) biostabilitisa és
Stroke-arany: meszesedéssel
nem ko6zolték szembeni ellenallo
(nem képessége igen
értelmezhetd) kedvezd
alapanyagga teszi
Tromboemboli a congenitalis
an=0 szivrendellenesség
eket helyreallitd
Amputacio: miitétekhez.
nem kozoltek
(nem
értelmezhetd)
A kétéves
Foltfert6zés: tapasztalatunk
VSD: 54 (53%) (n=0) alapjan a sebészek
ASD: 3 (3%2 szdmara az anyag
AVSD: 6 (6%) ) kezelhetségi
Ertagitas: 24 (23,7%) gohtf . jellemzoi
beteg (felsz4ll aorta. | N =101 O kedvezoek voltak
n Z 4; aortafv, n1=5 )5 ¢s (nem a beiiltetés sorén,
tiddartéria, n = . . ¢és nem fordult elé
Jobbkamrai A ,foltrok értelmezhetd) az eszkdzzel
kifolyotraktus szamat nem bsszefiiggd
(RVOT): 16 (15,8%) kozoltek Foltmeszesedé fert6zés.
infundibulum-tagito ‘n= Reinterventios
( g ssn=0 Az
folt,n=11 és Az bsszes arany:n=>5 . PR
#7 Pavy C. et transanularis folt, n = (4,9%) A folt jol }ltijl’lkov'eFCSI
v beteget . P d d
: > Foltzsugoroda miikodott az 1d0 medianja
al. 2018 [82] 5), CardioCel z o 212 nap volt
Billentytirekonstrukci eszkdzzel §: nem Mortalitas: alai:sony nyomasu 472 6I;
6: 10 (9,9%) beteg Kezeltek kdzolték (nem n=4(3,9%) teriileteken, és :
(aortabillentyti-vitorla értelmezhetod) nem alakult ki
augmentacié/monocus aodletk meszesedés vagy
p-helyreallitas, n = 4; Az atlagéletkor ATy az anyagvast?gsag
Ozaki-miitét, n = 2: 22 (+36,3) Strokeﬂa{anry ) miatti stenosis.
’ > X nem kozolték .
mitralis honap (3 nap— (nem Ugyanakkor korai
billentyﬁplqszti}(a, n= 18 év) volt. értelmezhetd) graftelégtelenséget
3 és tricuspidalis tapasz,taltunk nagy
plasztika, n = 1) nyomas alatt egy
Vénas anastomosis: 1 Tromboemboli rendkiviil erés
(1%) (Senning-miitét) a: nem inFimareakci(’)
kozolték (nem miatt, amelyr6l
korabban nem
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Hivatkozas
(Bizonyitéki
szint)

Vizsgélatsz'ém/E
156 szerz6/Ev

Beavatkozas/etiolégia

CardioCel
eszkozhoz
kapcsolodo
alanyok szama/
Foltok
szama/Eletkor

Bizt:

eredmén;ek

Teljesitokeép
gi eredmények

A szerzok
kovetkeztetései

Utankovetés
ideje

értelmezhetd)

Amputacio:
nem kozolték
(nem
értelmezhetd)

szamoltak be
ennél a tipusu
foltnal.

Eredményeink azt
mutatjak, hogy a
folt csecsemdknél
féként az aortaiv
tagitasa utan valik
sztenotikussa, ami
meggy6z6désiink
szerint a nativ
aorta és a
CardioCel folt
rugalmassaga
kozotti eltérés
eredménye
szisztémas nyomas
alatt.

A véraramlas
nyirofesziiltséget
keletkeztet az
aorta falaval
szemben, ami
kivalthatja ezt az
intima-hipertrofias
reakciot, igy
sulyos
aortasziikiilethez
vezet.

Tapasztalataink
azt mutatjak, hogy
a folt jol
toleralhat6 a
septum, a
billentyiik és az

a. pulmonalis
poziciokban.
Azonban
csecsemOknél
graftelégtelenséget
tapasztaltunk az
aorta pozicioban.

Iv.

#8 Chivers S.
C.etal. 2019
[49]

Aortabillentyii-
rekonstrukcio (Ozaki
miitét)

Korabbi
beavatkozasok: 5/6
(60%)

Mind az 5
esetében
CardioCel
foltot
alkalmaztak/

17,6 év
(tartomany:
11-29 év)

Foltfert6zés:
nem ko6zolték
(nem
értelmezhetd)

Folt-
dehiscentia:
nem ko6zolték
(nem
értelmezhetd)

Foltmeszesedé
s:n=1

Foltzsugoroda
s: nem

kozolték (nem
értelmezhetd)

Stroke arany:

Reintervtios
arany: n =2

Mortalitas:
n=0.

Tapasztalataink
azt mutatjak, hogy
a
gyermekgyogyasz
ati és fiatal felnott
betegeknél a
CardioCel
eszkozzel végzett
Ozaki-miitétet
fokozott
o6vatossaggal kell
kezelni. Tovabbi,
nagyobb
betegcsoportokon
végzett
kutatasokra, a
kiilonboz6
graftanyagok
Osszehasonlitasara
¢és hosszabb
utankovetésre van
sziikség ahhoz,

Atlagos
utankovetési
id6:

29,6 honap
(tartomany:
22-36 honap)

Rev. A




e LeMaitre’

A CardioCel és VascuCel folt biztonsagossagara és

klinikai teljesit6képességére vonatkozo dsszefoglalé 17/45. oldal
CardioCel
8 eszkozhoz
g:’zztlllm;g;l Vizsgélatsz'ém/E Beavatkozss/etiolégia kapcsolodo Bizti g g Teljesitokép A szerzok Utankovetés
i) Y Is6 szerzo/Ev g alanyok szama/ eredmények gi eredmények kovetkeztetései ideje
Foltok
szama/Eletkor
n=1 hogy
megallapithatd
Tromboemboli legyen a i
‘n=1 gyermekeknél
an elért hosszitava
sikeresség.
Amputacio:
nem kozolték
(nem
értelmezhetd)
Tapaszfertézés Ez az els6 olyan
: Két esetben vizsgalat, amely
szamoltak be a feln6tt betegeknél
miitétt vizsgalja a
billentyfit CardioCel
érintd fert6z6 pericardium folttal
endocarditisrol végzett mitralis
, az egyik billentytiplasztika
esetben eredményeit; a
azonban nem tapasztalt kedvezo
volt észlelhetd korai
fertézés a billentyiimiikodés
folttal végzett a folt jo
helyreallitas biokompatibilitasa
szintjén. ra és a korai
Mitralis billenty( degeneracioval
augmentacu.)J'e.l vagy Foltdehiscenti . 3 sz'embe'm,ellenallo
rekonstrukcidja a: A billentyii Reintervtios képességére utal.
Nagyobb foltokat fé 1625 Y arany: n=1
alkalmaztak az eliilsé .
mitralis endocarditis Az
billentvitvitorla miatti tortént Mortalitas: Két echokardiografias
( AMV)I:) miitét két esete (7%) korai utankdvetés soran
augmenticiéidhoz koziil az posztoperativ a folt
vag ) egyiknél mind halaleset vastagsaganak
rekggnstrukcié'éhoz az tortént (nema | kismértékd
11 beteg (3 6°/J) ’ 30/ . echokardiograf | grafthoz novekedését
Kisebbgfoltok; " Mindegyiket is, mind az kapcsolédéan). | észlelték (0,2 mm,
40 Tomgic A hasznaltak az AMVL CardioCel ) intraoperativ Az nem szignifikdns).  |Az atlagos
Iv. ctal 2018 [8.3] Al-cs vagy A2-cs folttal kezeltek megfigyelések utankovetési Ez Osszefiiggésben  [kovetési id6
: eemon Sgdye foktoeaing anulus- idészakban 3 allhat a folt 1,7+0.,9 év.
K hgl redllitasthoz: 13 Atlagéletkor dehiscentiat tovabbi endothelizacidjana
betegy(43%) : 57,2 + 14,3 év mutattak. halaleset késa
Tovabbi 2 betegnél az tortént (2 kollagénréteg
. . fert6z6 kialakulasanak
anterolateralis Foltmeszesedé .. ,

. . endocarditis szabalyozott
comissura s: nem miatt, | nem folyamatéaval
rekonstrukciojat kozolték (nem Ay i .

, . . . . szivbetegségge amelyet korabban
veégezték el, mig az értelmezhetd) .
utols6 2 betegnél t6bb 1 kapcsolatos). mar megfigyeltek
CardioCel foltot ) olyan fiatal
alkalmaztak mindkét Foltzsugoroda Juhmodellhekben,
vitorla s: Az ahol CardioCelt
helvrellitasdhoz elbocsatas alkalmaztak
Y ’ elotti és az billentytiplasztikdh
utankovetési 0Z.
vizsgalatok
soran nem . .
észleltek Ket betegnel” ..
. ,, azonban a miitott
jelent6s . o .
e billenty( infectiv
kiilonbséget a ..
. endocarditise
foltvastagsagb .
. Iépett fel. Egy
an, ami arra .
betegnél ez a
utal, hogy nem VAR
P p mutet utani
tortént jelentds . .
LT 2 hoénapon beliil
mértéki " .
. kovetkezett be, és
foltzsugorodas Py ;
retrakeié a fert6z¢és a még
vagy ’ endothelizalatlan
mibillenty(i-
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A CardioCel és VascuCel folt biztonsagossagara és

klinikai teljesit6képességére vonatkozo dsszefoglalé 18/45. oldal
CardioCel
8 eszkozhoz
g:zzﬂ(;iglsu Vizsgélatsz'ém/E Beavatkozds/etiolégia kapcsolodo Bizti g g Teljesitokép A szerzok Utankovetés
i) Is6 szerzo/Ev alanyok szama/ eredmények gi eredmények kovetkeztetései ideje
Foltok
szama/Eletkor
Stroke-arany: gyliriire
nem kozoltek korlatozodott. A
(nem masik betegnél
értelmezhetd) nem tortént
reoperacio, igy a
Tromboemboli beiltetett folt
fertézése nem volt
a nem kizérhato.
kozolték (nem
értelmezhetd)
Amputaciod:
nem kozolték
(nem
értelmezhetd)
Az utolso
L utankovetés sordn
Foltfertozés: az aortabillentyiin
nem kozoltek mért alacsonyabb
(nem ; gradienssel
értelmezhetd) igazoltuk, hogy az
autolog
Folt- pericardium
dehiscentia: Reinterventios teljesitéképessége
nem kozolték arany: n =1 jobba
(nem korai szarvasmarha-
értelmezhetd) reoperacio pericardiumhoz
technikai hiba képest.
miatt (pl. neo- Ugyanakkor az
Foltme,s%e.:sedé tricuspidalisati alkalmazott
st A l,<e_s,01 0 a jobb oldali alapanyag
operaciot neo-vitorla tekintetében az
1genyl.o hat részleges aortaregurgitatio
esetkoziilegy | Jevalasaval). (AR), az
betegnel ) N =6 (10%) endocarditis vagy
Aortabillentyti-vitorla sz'erkeze':'tl esetben volt a reoperalasi arany
rekonstrukci6 N=358 bll,le.n,tyudegen sziikség kés6i dsszevont
Neo-tricuspidalisatio eréciot (a reoperaciora. kimeneteli mutatoi
(Ozaki-miitét): 40 CardioCel 32 Sza?vasg‘arha' alapjén nem
o beteg (69%) (55%) kontra | et Mortalitds: 65,2161};1111} Medidn
#10 Wiggins Egyvitorla- autolog csokkent Egy halaleset szignihikans echokardiograf
Iv. L.M. et al. rekonstrukcio: 18 pericardium 26 | Gl | torént egy kiilonbséget. ias
2020 [48] b@teg (31%) (45%) meszesedését) korébban utankovetés:
leenké} betegnél észleltek. dilatativ Az aortabillentyti-  |14.1 honap
(21%) tort(?nt egyideji Medién életkor kardiomiopatia vitorla
beavatkozis az 14,8 év (IQR: miatt rekonstrukcioja
?Oﬁéblllentyﬁ'mﬁtét 10,6—16 8) ' Foltzsugoroda szivtranszplant elfogadhato rovid
idején. ’ ’ . nem 4cion atesett, tava
koz6ltek (nem stlyosan hemodinamikai
ertelmezhetd) karosodott eredményeket
balkamrai biztosit, és
Stroke-ardny: funkcios igazolja e technika
nem kozolték betegnél, hasznossagat
(nem 5,6 hénappal kiegészitd
értelmezhetd) az stratégiaként az
aortabillentyti- aortabillenty(i-
4 rekonstrukcios betegség sebészeti
Tromboembdli mutét utani kezelésében
a: nem elbocsatas gyermekeknél és
kozoltek (nem utan. fiatal felndtteknél.
értelmezhetd) Emellett az
aortabillenty(i-
Amputicio: Vitorlg p(")tlési
nem kozolték technikai
(nem elényosek
értelmezhetd) lehetnek az olyan
gyermekgyogyasz
ati pacienseknél,
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CardioCel
Hivatkozs eszkozhoz
(Bllvz n ;lsu Vizsgalatszam/E Beavatkozis/etiologia kapcsolodé Bizt g g Teljesitokép A szerzok Utankovetés
szin:) yite Is6 szerzo/Ev cavathozasietiolog alanyok szama/ eredmények gi eredmények kovetkeztetései ideje
Foltok
szama/Eletkor
akiknek anatomiai
adottsagai nem
alkalmasak az
aortabillenty(i-
cserére.
Foltfert6zés:
nem kozolték
(nem
értelmezhetd)
Folt-
dehiscentia:
nem kozolték
(nem
értelmezhetd)
A balkamrai
funkcid
Foltmeszesedé echokardiogréfids A korhazi
s: nem mutat6i az id6 elbocsataskor
_ 0 kozoltek (nem Reintervenciés | mulésaval javultak ~ [Késziilt
) N =5 (100%) értelmezhetd) arény: nem a cMVC-n atesett echokardiogra
bAVﬁilindereslmitrélls k6z51ték (nem betegeknél. ;n és abb.
illentyfipotls Eletkor a .| értelmezhetd) egutobbi
IV. szint #11 Cua C. et (cMVR) és mitralis miitét gorllt;iugor()da echokardiogra
: al. 2021 [84] billentytipotlas idéontidban: ey Az m kozotti
(MVR) poty ‘ kozoltek (nem Mortalitas: echokardiografids  [igs;
43 +42 év értelmezhetd) as. ceh idGintervallum
Osszehasonlitisa (median 2,2; nem kozolték ert?kek ) 1,2 0,7 év
0.8-103 éV)7 (nem tekintetében nem volt (median:
5 > Stroke-arany: értelmezhetd) V?lE Szigniﬁkéns 1,0 év,
nem ko6zolték kiildnbseg a tartomany:
(nem cMVC és az MVR 0,6-2,0 év).
értelmezhetd) csoportba sorolt
betegek kozott.
Tromboemboli
a: nem
kozolték (nem
értelmezhetd)
Amputacid:
nem kozolték
(nem
értelmezhetd)
Foltfertézés: Tekintettel arra,
nem kozolték | Reinterventios | NOSY & coarctatio-
(nem arény: n=7 reszekciot ,
értelmezhetd) (70%) gyakrabban (80%)
. végezték a
restenosis .
. o CardioCel
Folt- miatt. Masodik csoportban, mint a
- dehiscitnfiai l‘elznge]rovintu’)?? homograft ?
CardioCel: 10 nem kozolték E o elegne csoportban (23%),
(10/36; 27,8%) (nem crult sor. aggasztonak
értelmezhetd) Harmadik talaltuk, hogy a
beavatkozast > A miitét utani
#12 Van Homograft: 26 n=1 betegnél restenosis aranya | n eb uta
I11. szint Beynum L. et Aortaiv-rekonstrukcio | (26/36;72,2%) | Foltmeszesedé | yagestek szignifikansan ¢80 evben
al. 2021 [85] s nem Neavedik magasabb volt a vggreha_]tot.t,
Kozoltek (nem ey ) CardioCel reinterventiok
Median ) ! beavatkozasra b
A , értelmezhetd) n =1 betegnél csoportban.
életkor: 2 hét 5 g
(2-32) kertilt sor.
Foltzsugoroda Kovetkeztetésiink
S:nem Mortalitas: szerint a fo,lt
kozolték (nem | Kessi alapanyaganak
értelmezhetd) halalozasrol megva} aﬁztasa
nem szamoltak valésziniileg
) b fontos
Stroke-arany: € meghatérozé
nem kozolték tényezd az
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CardioCel
8 eszkozhoz
fg:’zzﬂ(;ig;l Vizsgélatsz'ém/E Beavatkozds/etiolégia kapcsolodo Bizti g g Teljesitokép A szerzok Utankovetés
i) Is6 szerzo/Ev alanyok szama/ eredmények gi eredmények kovetkeztetései ideje
Foltok
szama/Eletkor
(nem ujsziilottek és
értelmezhetd) csecsemOk
aortaiv-
Tromboemboli fﬁ.konﬁm,l.kc,i é.j it
a: nem oveto, uﬂ?oh
o ats beavatkozast
kozoltek (nem igényl6 restenosis
értelmezhetd) b
ockazata,
valamint az annak
Amputacio: kezeléséhez
nem kozolték sziikséges
(nem beavatkozasok
értelmezhetd) szama
tekintetében. Sajat
megfigyeléseink
alapjan,
Osszhangban mas
kutatok korabbi
vizsgalati
eredményeivel,
Ujsziilottek és
csecsemOk
aortaiv-
augmentaciojahoz
a homograft
foltanyag
hasznalatat
részesitjiik
elényben, és ebben
az indikacioban
mar nem
alkalmazunk
CardioCel foltot.
Kozzétett szisztematikus kozlemények:
Hl.vatko,z . VIZSg? latszam/Els6 . Biztonsagossagi Teljesitéképességi A szerzok
(Bizonyitéki [szerz6/Ev Javallat Moédszerek = = . -
szint) eredmények eredmények kovetkeztetései
Megéllapithatjuk,
hogy a CardioCel egy
erds, rugalmas
szovetpotlo anyag,
amely jo
A ) kezelhetdségi
hipoplazias/megszakadt jellemzékkel
aortaiv helyreallitasa — a rendelkezik, tovabba
ductus beagyazodasa alacsony a trombozis,
feletti és alatti atvagassal, | 4, aneurizma-
A CardioCel A . 16 halaleset (11%) i.ducmsjszévlet képzodés, a fertézés
szivsebészeti smstematlkus tortént, azonban 1nLet§zeseYe esf | vagy a sm-ﬂ'(turélls
IV. szint Patukale A. et al. alkalmazasinak | Attekintés 13 egyik sem volt szabvanyositott folt- degeneracio
’ 2023 [86] szisztematikus human Osszefiiggésbe alfgl?‘lerllta'mova'l -Jo eléfordulasi
Attekintése vizsgélatra hozhat¢ az aortaiv kozéptavi tartossagot gyakorisdga. Minden
terjedt ki elzarodasaval mutatott. korcsoportban

Az intervencio-
mentesség Ot év elteltével
magasabb volt, mint
90%.

alkalmazhato6 a
velesziiletett
szivrendellenességek
kiilonféle
intrakardialis és
extrakardialis
helyreallitasara,
kozéptava
utankovetés mellett
jO tartossaggal.
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Hivatkozas  |Vizsgalatszam/Els6 q . - LA %q =
(Bizonyitéki |szerzé/Ev Javallat Modszerek Blzton§agossag1 Tel;esnfokepessegl Auszerzok -
A eredmények eredmények kovetkeztetései
Bizonyos

pozicidkban torténd
alkalmazasa azonban
ovatossagot igényel.
A CardioCel hossz
tava
teljesitoképességére
vonatkozdan nem all
rendelkezésre
elegendd informacio.

Az explantalt CardioCel eszkozzel kapcsolatban kozzétett vizsgdlatok dsszefoglaldsa (6sszesen 2 vizsgilat)

H1.vatko,z?s~ Vlz sgalaf,sz’am/E Explantaciok . Biztonsagossagi Teljesit6képessé A szerzék Utankovetési
(bizonyitéki 156 szerz6/Ev 5 % Beavatkozas = . p i Gl gy
) szama/ életkor eredmények gi eredmények kovetkeztetései id6
Foltfert6zés: nem
kozolték (nem
értelmezhetd)
Folt-dehiscentia:
nem kozolték (nem
értelmezhetd)
Foltmeszesedés:
n=2
Foltzsugorodas: nem Adataink arra
N=9 kozoltek (nem Mortalitas: nem utalnak, hogy a
explantatum értelmezhetd) tortént CardioCel foltot
(reoperaciod intraoperativ kezdetben a
soran nyert) L halalozas, ésn=2 | legtdbb esetben
Stroke-arany: nem . Pt 1
P posztoperativ jol toleralja a .
kozo6lték (nem . Az atlagos
Iy fa . . ,, halaleset fordult szervezet. PR
. #1 Deutsch O. et| Az explantaciéig | Szivbillentyli-  |értelmezhetd) A utankovetési
IV. szint i . elo. Azonban a Ugyanakkor P
al. 2020 [87] eltelt id6: plasztika , L id6 374
. halalesetek koziil tapasztaltunk
atlagosan 242 - . ) X +254 nap volt.
(3-1247) nap Tromboembolia: egyik sem volt graftelegtelensege
n=1 A beteg kozvetleniil a ket is, amelyek
tiidéemboliaban CardioCel jellegzetes
Eletkor: 28 hunyt el 13 nappal az | foltimplantatumna | hisztopatologiai
+21 év atrioventricularis k tulajdonithato. mintazatot
billentytiplasztika mutattak.
utan. A kozlemény
ugyanakkor nem
ljelentette ki
kifejezetten, hogy a
CardioCel
foltimplantatum lett
volna a tiidéembolia
kozvetlen oka.
Amputacio: nem
kozoltek (nem
értelmezhetd)
12 explantatum Foltfert6zés: minden Kohorszunkban a
(11 miivi tton explantalt mintaban velesziiletett
eltavolitott, 1 talaltak gyulladast, szivbetegségben
boncolasbol de ez nem mutatott szenvedd betegek
szarmazo). Osszefliggést a aortabillentyii-
. #2 Nordmeyer S. Aortabillentyii- foltbe_u lﬁetes ota N{m;tal} tas: nem plaSZtl,kaJ..a hoz Nem
IV. szint et g . eltelt id6vel. ko6z6l1ték (nem hasznalt 6sszes . ,,
et al. 2019 [88] A kitiltetésig plasztika . ,, . értelmezhetd
, i értelmezhetd) CardioCel folt
eltelt atlagos id6: .
. . . fibroblasztok és
27 honap Folt-dehiscentia: .
s extracellularis
nem ko6zolték (nem P
értelmezhetd) matrlxkomponeps
Az atlagéletkor ek appozicionalis
6,75 év volt képzodését
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Hl.vatko’z?s. Vlz sgalatsz'am/E Explantaciék . Biztonsagossagi Teljesitéképessé A szerzok Utankovetési
(bizonyitéki Is6 szerz6/Ev - - Beavatkozas = q = = - gy
B szama/ életkor eredmények gi eredmények kovetkeztetései id6

Foltmeszesedés: 12- mutatta, és
b6l 10 mintaban foltmeszesedést is
ljelentés meszesedés észleltiink

volt kimutathato,

legalabb 23 honap

t is.

Foltzsugorodas: nem
kozolték (nem
értelmezhetd)

Stroke-arany: nem
kozo6lték (nem
értelmezhetd)

Tromboembolia:
nem k6zolték (nem
értelmezhetd)

Amputacio: nem
kozolték (nem
értelmezhetd)

amely érintette a folt implantacios id6
anyagat és bizonyos utan.

mértékig a kornyezo

szovetkomponenseke

» Klinikailag relevans informaciok a gyarté PMCF- (forgalomba hozatalt kovet6 klinikai
utankdvetési) és PMS- (forgalomba hozatalt kovetd feliigyeleti) terveinek végrehajtasabol
szarmazo6 klinikai adatok alapjan, példaul: Elvégzett PMCF-vizsgalat(ok);

Idokozi klinikai vizsgalati jelentés — A CardioCel®, CardioCel® Neo és CardioCel® 3D
eszkozok alkalmazasara vonatkozé eurépai forgalomba hozatalt kéveto regiszter

Eurdpai, forgalomba hozatalt kovetd, tobbkdzpontu, nyilt elrendezésii regiszter, amelynek célja
prospektiv biztonsagossagi ¢€s teljesitoképességi adatok gyijtése a CardioCel implantatumok
cardiovascularis rendellenességekben szenvedd betegeknél torténd alkalmazasarol, a helyi ellatasi
standardoknak megfelelden.

Vizsgalati célok: A CardioCel implantatum biztonsagossaganak ¢és teljesitOképességének
vizsgalata 57 olyan betegnél, akiknél velesziiletett vagy szerzett sziv- vagy érrendszeri
rendellenesség all fenn. A javallatok intracardialis és s6vényhibak, billentyii- és anulusplasztika,
nagyér-rekonstrukcidja periférids vascularis rekonstrukci6, valamint a varratvonal megerdsitése
voltak.

Moédszerek: A vizsgalatba bevont 57 beteg koziil a jelentés csak 49 olyan beteg eredményeit
ismerteti, akiknél CardioCel eszkozt iiltettek be, 2 éves utankovetési idOszakra figyelemmel. A
betegek atlagéletkora 2,03 +4,76 év volt (tartomany: 0,01-25,00 év). Az életkori kategoriak
szerint 3 10jsziilott, 38 csecsemd, 6 gyermek, 1 serdiilé és 1 feln6tt vett részt a vizsgalatban. Az
eszkézmodellek indikacionkénti hasznalata a kovetkezoképpen alakult: Az EC0O202 modellt az
intracardialis defektussal kezelt alanyok 50%-anal (1/2), a sdvényhibaval kezeltek 2,5%-anal
(1/40), a nagyér-rekonstrukcion atesettek 12,5%-anal (1/8) alkalmaztak. Az ECO404N modellt az
intracardialis defektussal kezelt alanyok 50%-a (1/2), a sévényhibaval kezeltek 35%-a (14/40), a
nagyér-rekonstrukcion atesettek 50%-a (4/8), valamint az ,egyéb” kategoéridba tartozok (pl.
tiidGartéria-rekonstrukcid tiidOartéria-lekotés [banding] utan) 25%-a (1/4) kapta meg. Az ECO404
modellt a sovényhibaval kezelt alanyok 55%-anal (22/40), a billentyli- és anulusplasztikaval
kezeltek 50%-anal (1/2), valamint az ,,egyéb” kategoridba tartozok 50%-anal (pl. hemi-Mustard-
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baffle, valvularis és muscularis subvalvularis pulmonalis stenosis — muscularis VSD és valvularis
PS [transanularis folt] helyreallitasa és kis ASD kialakitasa) alkalmaztak (2/4). Az ECO508
modellt a sovényhibaval kezelt alanyok 5%-a (2/40), a billentyli- és anulusplasztikaval kezeltek
50%-a (1/2), a nagyér-rekonstrukcion atesettek 12,5%-a (1/8), a varratvonal-megerdsitéssel
kezeltek 100%-a (1/1), valamint az ,egyéb” kategéridba tartozok (pl. hemi-Mustard-baftle,
RVPA-konduit hood) 50%-a (2/4) kapta meg. Az ECO508N modellt a sovényhibaval kezelt
alanyok 2,5%-anal (1/40) és a nagyér-rekonstrukcion atesettek 12,5%-anal (1/8) alkalmaztak.
Végiil az ECO406A modellt a nagyér-rekonstrukcion atesett alanyok 12,5%-4nal (1/8) hasznaltak.
A sovényhibaval kezelt alanyok kozil (40/49; 81,6%) 6,1% (3/49) pitvari sovényhiany (ASD),
77,6% (38/49) kamrai sovényhidny (VSD), 2,0% (1/49) pedig atrioventricularis sévényhiany
(AVSD) volt. A billentyl- és anulusplasztikdval kezelt alanyok koziil (2/49; 4,1%) 4,1% (2/49)
pulmonalis billentyti, 2,0% (1/49) pedig tricuspidalis billentyti volt.

Szamos kimeneti mutatét rogzitettek a CardioCel eszkdz biztonsagossaganak és
teljesitoképességének meghatarozasara a kiilonb6zo sziv- €s érrendszeri rendellenességek esetén.
Az elsddleges teljesitOképességi végpont a grafttal osszefliggd reinterventio eléforduldsa volt a
beavatkozas utani 30. napon, az els6dleges biztonsagossagi végpont pedig a folttal 6sszefliggd
morbiditas el6fordulasa volt a beavatkozas utdni 30. napon. A masodlagos teljesitOképességi
végpontok kozé tartozott a grafttal Osszefiiggd reinterventio el6forduldsa 1 és 2 évvel a
beavatkozas utdn. A biztonsagossag tekintetében ez magaban foglalta az eszkdzzel Gsszefliggd
biztonsagossagi események eléforduldsat és jellegét, beleértve — de nem kizarolagosan — a folt-
dehiscentiat, a foltmeszesedést, a foltzsugorodast, valamint a nem vart és ritka eseményeket.

Eredmények: A f6 teljesitOképességi mutatd azt mutatta, hogy az eredeti beiiltetési eljaras utani
30. napon nem volt sziikség reoperaciora. Emellett az 1 és 2 éves utankdvetési idépontokban sem
volt sziikség reoperaciora. A specifikus sziv- és érrendszeri rendellenességek esetében szintén
megallapitottak, hogy nem jelentettek visszadramlast vagy érsziikiiletet a CardioCel eszkozzel
tortént kezelés utan. Csak egyetlen varatlan orvosi probléma meriilt fel: a CardioCel eszk6z nem
rogziilt megfelelden a kezelt teriilethez, azonban ezt a problémat megoldottak, és a beteget a
sziikségesnek megfelelden ellattak.

Kovetkeztetések: Osszességében a CardioCel eszkodz teljesitdképessége és biztonsagossaga
elfogadhato volt a klinikai elvarasokon beliil és a szakirodalomban jelentett hatarértékeken beliil.
Ez az id6kozi jelentés kimutatta, hogy a CardioCel eszkoz jol miikddik, és biztonsdgosan
alkalmazhat6 invaziv szivmiitétek soran. Tovabbi adatokra van sziikség a tobbi sziv- és
érrendszeri kezelési alkalmazashoz. Ebben az id6kozi jelentésben nem azonositottak 0j vagy
varatlan kockazatokat a CardioCel eszkodzzel kapcsolatban. Ezek az eredmények arra utalnak,
hogy az eszk6z biztonsagos és rendeltetésszeriien miikodik.

Id6kozi klinikai vizsgalati jelentés — A VascuCel™ eszkoz alkalmazasara vonatkozo eurdpai
és amerikai forgalomba hozatalt kdveto regiszter

Europai és amerikai forgalomba hozatalt kovetd, tobbkozpontl, nyilt elrendezési regiszter,
amelynek célja prospektiv biztonsadgossagi €s teljesitoképességi adatok gylijtése a VascuCel
eszkéz alkalmazasarol olyan betegeknél, akiknél nagyér-rekonstrukcio, periférias vascularis
rekonstrukcio vagy varratvonal-megerdsités sziikséges, a helyi ellatasi standardoknak
megfelelden.

Vizsgalati célok
A regiszter célja prospektiv biztonsagossagi és teljesitOképességi adatok gylijtése a VascuCel™
rendeltetésszeri alkalmazasarol olyan betegeknél, akiknél nagyér-rekonstrukcid, periférias
vascularis rekonstrukcié vagy varratvonal-megerdsités sziikséges, a beiiltetést kovetd legfeljebb 2
éves id6tartamig.

Populicio6
A betegek akkor mindsiiltek alkalmasnak a VascuCel™ regiszterben vald részvételre, ha nagyér-
rekonstrukcio, periférias vascularis rekonstrukcié vagy varratvonal-megerdsités volt sziikséges
naluk, és alairtak a tajékoztatason alapuld beleegyezd nyilatkozatot.
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A VascuCel™ regiszter célja, hogy f6 indikacionként legaldbb 50 betegtdl gyiijtson adatokat. A 6
javallatok a nagyér-rekonstrukcié és a periférias vascularis rekonstrukcioé voltak. A varratvonal
megerdsitése nem mindsill 0 javallatnak, mivel a beavatkozas sordn nem minden esetben
hasznalnak szoveti foltokat a helyreallitashoz. Emiatt ezek az adatok csak akkor keriilnek
bevalogatasra, ha vannak alkalmas betegek; erre a specifikus indikacidra nincs meghatdrozva
minimum létszam.

Jelen id6kozi elemzés pillanataban dsszesen 30 beteget vontak be 2 orszag 3 vizsgaldhelyén. Az 1.
kozpont (Varese Egyetemi Korhdz, Olaszorszag) 15 beteget, a 3. kozpont (Eszak-karolinai
Egyetem, USA) 3 beteget, az 5. kdzpont (Kootenai Health, USA) pedig 12 beteget vont be. A
jelen idékozi klinikai vizsgalati jelentésben a nagyér-rekonstrukciot kihagytak az elemzésbol,
mivel ebben az indik4cidoban nem vontak be beteget. A 30 bevont beteg koziil huszonnyolcat (28)
periférias érrekonstrukcio miatt kezeltek, egyet (1) varratvonal-megerdsités miatt, egynél (1) pedig
kombinalt indikacid (periférias érrekonstrukcid és varratvonal-megerdsités) allt fenn. A periférias
vascularis rekonstrukcioés indikdcié magaban foglalta a carotisbetegség kezelését carotis
endarterectomia soran (15/28, 53,6%), az arteria femoralis (combartéria) helyreallitdsa soran
jelentkezé aneurizmakat (9/28, 32,1%), az arteriovenosus hozzaférések revizidja soran végzett
érhelyreallitast (1/28, 3,6%), valamint egyéb ereket vagy ismeretlen helyszineket (3/28, 10,7%).

A periférias érrekonstrukciohoz az EV2080 modellt a 28 beteg koziil hatnal (21,4%) alkalmaztak,
minden esetben az alsdé végtagon, mig az EV0O880 modellt a 28 beteg koziil 22-nél (78,6%)
hasznaltak a carotis (16/28; 57,1%), az als6 végtag (5/28; 17,9%) és egyéb erek (pl. a. radialis)
(1/28; 3,6%) esetén. Az als6 végtagon az {rintett érszakaszok kozé tartozott az
a. femoralis communis, az a. femoralis és az a. iliofemoralis. A varratvonal-megerdsitéshez az
EV2080 és az EV0880 modelleket egyarant egy-egy betegnél (50-50%) alkalmaztak; az elbbit az
also6 végtagon (1/2; 50%), az utdbbit pedig a carotisnal (1/2; 50%).

Elrendezés és modszerek

Az adatokat prospektiven gyijtotték a beavatkozas napjan, a miitét utani 30. napon, valamint az 1
és 2éves utankovetéskor a vizsgalohelyek altal hasznalt regiszterspecifikus elektronikus
esetjelentd lapokon (eCRF). Az elsddleges, masodlagos és explorativ végpontok az eszkoz rovid
¢és hosszu tavl biztonsagossagat és teljesitOképességét értékelték az adott vizsgalohelyen érvényes
standard ellatas keretében nyert mérések és felvételek alapjan.

Elsédleges végpontok

o Teljesitoképesség: A grafttal Osszefiiggd reintervencié eldfordulasa a beavatkozast kovetd

30. napon

e Biztonsagossag: A folttal 6sszefiiggd morbiditas eléfordulasa a beavatkozast kovetdé 30. napon

Masodlagos végpontok

o Teljesitoképesség: A grafttal osszefiiggd reintervencio eléforduldsa a beavatkozas utan 1 és 2 évvel

o Teljesitoképesség javallatonként

o Nagyér-rekonstrukcié': A restenosis aranya 30. napig, valamint az 1 és 2 éves utankdvetés

soran

o Periférias érrendszeri rekonstrukcio: A vizsgalohelyi standard ellatds szerinti dinamikus

dramlasmérés aranya (>110-175 cm/s érték? a periférids vascularis lokalizaciokban) a

beavatkozast kovetd 30. napon, valamint 1 és 2 évvel a miitét utan.

! A jelen id6kozi klinikai vizsgalati jelentésben a nagyér-rekonstrukciot kihagytak az elemzésb6l, mivel
ehhez a javallathoz még nem voltak betegek bevonva.

2 Az elfogadott csticssebesség az implantatum elhelyezkedésétdl fiigg. Az elfogadott csticssebesség a felszalld aortdban
175 cm/s; a disztalis aortdban és az iliacdban 150 cm/s; a proximalis carotisban, az a. brachialisban €s az a. femoralis

superficialében pedig 110 cm/s.
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e Biztonsagossag: Az eszkozzel kapcsolatos biztonsagossagi események el6fordulasa és jellege,

ideértve, de nem kizarélagosan, a kdvetkezoket:
o Folt-dehiscentia
o Foltmeszesedés
o Foltzsugorodas
o Varatlan események

Explorativ végpontok®

. Foltszovettan
. A felhasznalok elégedettsége az eszkozok kezelhetoségével és teljesitoképességével

Eredmények

A betegek eloszlasa a vizsgalatban és demogrdafiai adatok

Ez az els6é éves id6kozi klinikai vizsgélati jelentés (CIR) a VascuCel™ regiszter rovid tavu
biztonsagossagi és teljesitoképességi adatairdl szamol be. A 30 bevont beteg koziil huszonnyolcat (28)
periférias érrekonstrukcio miatt kezeltek, 1 beteget varratvonal-megerdsités miatt, 1 betegnél pedig a
kettd kombinalt indikacigja allt fenn. Mind a 30 beteg részt vett a kiindulasi viziten (az eszkozbeiiltetés
elotti vizit), 29 betegnél tortént meg az eszkoz beiiltetése, 13 beteg fejezte be a rdvid tavl utankovetést
(barmely utankovetési vizit a beiiltetést kovetd 0—30 napon beliil), és 6 beteg fejezte be a kozéptavu
utankovetést (barmely utankovetési vizit a beiiltetés utan 30 naptol 1 évig terjedd idészakban). Ebben az
idokozi elemzésben még egyetlen beteg sem fejezte be a hosszii tava utankovetést (barmely
utankdvetési vizit a beiiltetés utan 1 évtol 2 évig terjedd iddszakban). A bevont betegek atlagéletkora
71,3 £9,25 év volt (tartomany: 47—84 év), és a betegek 65,5%-a (29 betegbdl 19) volt férfi.

Elsédleges végpontok

A javallattol fiiggetleniil nem észleltek a folttal 6sszefliggd morbiditast a beavatkozast kovetd 30 napon
beliil a betiltetett eszkozzel rendelkez6é betegeknél (0/29; 0%). Egy esetben kozoltek grafttal sszefliggd
reinterventiot a beavatkozast kdveté 30 napon beliil egy periférias érrekonstrukcion atesett betegnél
(1/28; 3,6%; mutéti javallat: combartéria-helyreallitds soran fellépd aneurizmak; miitéti sebfertdzés —
lasd alabb a nemkivanatos eseményekrol szo6l6 pontban — az alsé végtagon (1/11; 9,1%), de nem fordult
el ilyen eset a varratvonal-megerdsitési javallattal kezelt betegeknél (0/2; 0%). E két végpont
elfogadasi kritériumat egyarant <10%-ban hataroztak meg, ami azt jelzi, hogy a teljesit6képességre és
biztonsagossagra vonatkozo elsddleges végpontok teljesiiltek ebben az idokozi elemzésben. A végleges
kovetkeztetések levonasahoz azonban a teljes mintanagysag bevonasa utani statisztikai értékelés
elvégzése sziikséges.

Masodlagos végpontok

Fokozott dinamikus véraramlas fordulhat el6 példaul aneurizma, stenosis (szlikiilet) és AV-fisztula
esetén. Ezek a koros allapotok turbulenciat okozhatnak, ami végsé soron trombodzis kialakuldsahoz
vezethet. Az egyetlen megmért beteg esetében a dinamikus aramlds nem volt emelkedett (>110—
175 cm/s) a periférias vascularis elhelyezkedésnél, ami azt jelzi, hogy az aramlasi sebesség az
implantatum anatomiai helyén normalis volt, €s nem volt jelen turbulencia, minimalizalva a trombozis
kockazatat ennél a betegnél. Emellett egy periférids érrekonstrukcids betegnél grafttal Osszefiiggd
reinterventio tortént a beavatkozas utani 30. nap és 1 év kozotti idészakban (1/21; 4,8%; sebészeti
indikécio: combartéria-helyreallitas soran fellépd aneurizmak; alsé végtagi implantacios helyszin; folt-
dehiscentia; lasd alabb a nemkivanatos eseményeknél) az als6 végtagon (1/8; 12,5%), mig egyetlen
varratvonal-megerdsitéssel kezelt betegnél sem fordult eld ilyen eset (0/1; 0%). E két végpont elfogadasi
kritériumat egyarant <10%-ban hataroztak meg, ami azt jelzi, hogy mind az altalanos, mind a periférias
érindikacio-specifikus  masodlagos teljesitOképességi  végpontok teljesiiltek ebben az 1d6kozi

3 Ehhez az id6kozi klinikai vizsgalati jelentéshez még nem allnak rendelkezésre adatok az explorativ végpontokra
vonatkozoan.
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elemzésben. A végleges kovetkeztetések levonasahoz azonban a teljes mintanagysag bevondsa utani
statisztikai értékelés elvégzése sziikséges, kiillondsen mivel a dinamikus aramlasi sebességet csak egy
betegnél mérték meg.

A javallattol fiiggetleniil nem jelentettek nem vart eseményeket, és nem észleltek foltmeszesedést vagy
foltzsugorodast a beiiltetett eszkdzzel rendelkezd betegeknél (0/29; 0%). A varratvonal-megerdsitéses
betegeknél egyetlen idOpontban sem figyeltek meg folt-dehiscentiat (0/2; 0%), mig a periférias
érrekonstrukcios  betegeknél a  folt-dehiscentia nem volt megfigyelhetd az intraoperativ
ultrahangvizsgalat és a rovid tavli (<30 napos) utdnkovetés idépontjaban. A kozéptavi utankovetési
viziten (barmely utankovetési vizit, amely a beiiltetést kovetd 30 nap és 1 év kdzott torténik) azonban
folt-dehiscentiat észleltek egy periférids érrekonstrukcios betegnél (1/28; 3,6%; miitéti javallat:
combartéria-helyreallitas sordn fellépd aneurizmak; als6 végtagi implantacios helyszin) az alsé végtagon
(1/11; 9,1%), és ezt sulyos nemkivanatos eseménynek (SNKE) mindsitették (1asd alabb a nemkivéanatos
eseményeknél). Mivel az emlitett végpontok elfogadasi kritériumait <3%-ban (nem vart események)
vagy <10%-ban (foltmeszesedés, zsugorodds vagy dehiscentia) hataroztdk meg, a masodlagos
biztonsdgossagi végpontok teljesiiltek. A végleges kovetkeztetések levonasdhoz azonban statisztikai
értékelést kell végezni a teljes mintaméret bevonasa utan.

Explorativ végpontok
Ehhez az id6kozi klinikai vizsgalati jelentéshez nem végeztek foltszovettani vizsgalatot. Emellett a
felhasznaloi elégedettségi kérddivekbdl szarmazd eredmények sem allnak rendelkezésre.

Nembkivanatos események és eszkozhibak

Ebben az id6kozi vizsgalati elemzésben nem kozoltek haldlesetet. Az elsé éves klinikai vizsgalati
jelentéshez késziilt 2023. oktober 11-i adatbazis lezarasaig 3 (harom) eszkoz- és/vagy beavatkozasfiiggd
nemkivanatos eseményt (NKE) kozoltek a klinikai vizsgalat soran. Ezt a 3 (harom) nemkivanatos
eseményt 2 (kettd) olyan betegnél jelentették, akik periférids érrekonstrukcio indikaciojaval kaptak meg a
VascuCel™ eszkdzt. A 3 (harom) nemkivanatos esemény koziil 2 (ketté) also végtagi implantatummal
volt kapcsolatos (sebészeti indikacid: combartéria-helyreallitas soran fellép6 aneurizmak), 1 (egy) pedig
carotisimplantatumhoz kot6dott (miitéti javallat: nyaki ver6érbetegség carotis-endarterectomia soran). A
varratvonal-megerdsitési javallatos betegek korében nem fordult eld eszkoz- és/vagy beavatkozasfiiggd
NKE.

Az els6 nemkivanatos esemény (NKE) egy olyan betegnél fordult eld, akinél az als6 végtagi beavatkozast
kovetd 15. napon miitéti sebfertdzés Iépett fel (miitéti javallat: combartéria-helyreallitds soran fellépd
aneurizmak). Ez az NKE vart esemény volt, és ok-okozati Osszefiiggésben allt a beavatkozassal, de az
eszkozzel nem. A sebfert6zést sebrevizioval kezelték, és maradvanytiinetekkel gyogyult, mivel ez az enyhe
NKE feltehetéen egy stulyos nemkivanatos esemény (SNKE), a folt-dehiscentia kialakulasdhoz vezetett,
amely az also végtagi index-beavatkozas utan 77 nappal kovetkezett be. Az SNKE feliilfert6z6dés volt,
amelybol folt-dehiscentia és a varrat szétvalasa alakult ki. Ezt az SNKE-t eszkdzhibanak mindsitették,
amely ok-okozati Osszefiiggésben allt az eszkdzzel és a beavatkozassal is. Beavatkozas és/vagy kezelés
nélkiil az SNKE massziv, halalos kimenetelii 1agyéki vérzéshez vezethetett volna. A reinterventio a folt

crcr

utan rendez0dott.

Az utols6 NKE az index-beavatkozas soran tortént egy periférias érrekonstrukcids betegnél (mutéti javallat:
nyaki ver6érbetegség carotis endarterectomia soran) és ok-okozati 6sszefiiggésben allt a beavatkozassal, de
az eszkdzzel nem, egyuttal vart eseménynek mindsiilt és kdzepes sulyossagu volt. A betegnél koriilbeliil
300 ml mutét alatti vérveszteség lépett fel, amelyet vératomlesztéssel kezeltek, ami utdn az NKE egy nap
alatt rendezddott.

Osszességében ehhez az idékozi klinikai vizsgalati jelentéshez 3 (harom) vart eszkozzel és/vagy a

beavatkozassal kapcsolatos NKE-t jelentettek a 28 periférias érrekonstrukcios beteg koziil ketténél (1 folt-

dehiscentia [1/28; 3,57%], 2 ,,egyéb” [2/28; 7,14%]), a 2 (két) varratvonal-megerdsitésen atesett betegnél

pedig nem fordult el6 NKE (0/2; 0%). E harom esemény koziil kett6 az also végtagon (1/11; 9,09%), egy

pedig a carotisnal (1/16; 6,25%) tortént. Az enyhe, kdzepes és stlyos eszkoz- és/vagy beavatkozasfiiggo
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NKE-k el6fordulasi gyakorisdga minden sulyossagi fokozatot figyelembe véve 3,57% (1/28) volt a
periférias érrekonstrukcios javallattal rendelkezd betegeknél. A beavatkozassal 0Osszefiiggd NKE-k
incidenciaja 7,14% (2/28), mig az eszkozzel sszefliggd NKE-k incidenciaja* 3,57% (1/28) volt a periférias
érrekonstrukcids javallata betegek korében.

Hosszu tavu utankovetési adatok

2024. augusztus 20-an ad hoc adatkinyerést végeztek az adatbazis-lezaras utan rogzitett hosszu tava
utankovetési adatok (azaz a beiiltetést kovetd 1 évtol 2 évig terjedd iddszakbol szarmazoé adatok)
osszegylijtése céljabol. Osszesen hat beteg esetében rogzitettek a beiiltetés utdn tobb mint 1 évvel — vagyis
a beiiltetést kdvetd 1 és 2 év kdzotti hossza tavi utankovetési iddablakba es6 — adatokat. A javallatok a
combartéria-helyreallitas soran fellépd aneurizma (n=1, alsé végtagi implantacios helyszin), valamint a
nyaki ver6érbetegség kezelése carotis endarterectomia soran (n=5, carotis implantacios helyszin) voltak. A
hat paciens koziil egy sem tapasztalt az eszkdzzel vagy a beavatkozassal kapcsolatos nemkivanatos
eseményt (NKE), és nem igényelt grafttal 0sszefliggd beavatkozast a hosszu tava utankdvetési viziten.
Emellett eszkdzhiba sem meriilt fel a hossza tava utdnkdvetési vizit soran. Az alabbi tablazat attekintést
nyujt mind a hat beteg hossza tdva utankovetési adatair6l.

Tablazat: Hosszu tavi nyomon kovetési adatok a forgalomba hozatalt koveto regiszterbdél VascuCel

Alanyazon Javallat Implantatu Implantacio Hosszu tavia Eszkozzel vagy Eszkozhibak Erprotézissel
osito m helye idépontja utankovetési beavatkozassal kapcsolatos
vizit dituma* kapcsolatos reinterventiok
NKE-k
1004 A. femoralis Alsé végtag 2023-JUN-20 2024-JUL-22 Nem Nem Nem
rekonstrikcioja
kozbeni
aneurizmak
1005 Carotis-betegség Carotis 2023-JUN-21 2024-JUN-22 Nem Nem Nem
kezelése carotis
endarterectomia
soran
1006 Carotis-betegség Carotis 2023-JUN-27 2024-JUL-19 Nem Nem Nem
kezelése carotis
endarterectomia
soran
5001 Carotis-betegség Carotis 2023-JUL-14 2024-JUL-24 Nem Nem Nem
kezelése carotis
endarterectomia
soran
5003 Carotis-betegség Carotis 2023-JUL-19 2024-JUL-24 Nem Nem Nem
kezelése carotis
endarterectomia
soran
5004 Carotis-betegség Carotis 2023-JUL-19 2024-JUL-24 Nem Nem Nem
kezelése carotis
endarterectomia
soran
* Hosszu tavi utdnkovetési vizitnek mindsiil minden olyan utinkdvetési vizit, amely a beiiltetést kovetd 1 év és 2 év kozotti idészakban valdsul meg.

Orvostechnikai eszkozok regisztereibdl szarmazé klinikai adatok elemzése. Az esetleges ismert
korlitokat — példaul a nem teljes utankovetést — kozzé kell tenni: Nem értelmezhetd; két
folyamatban 1évé PMCF-vizsgalat, amelyek még nem zarultak le.

iv) A klinikai teljesitoképesség és biztonsagossag osszefoglalo értékelése

A jelen klinikai értékelési jelentésben (CER) értékelt klinikai adatok alapjan a LeTEP szdveti
termékek megfelelnek a klinikai teljesitoképességre vonatkozo kovetelményeknek (MDR GSPR
1 és TGMDR EP3):

Az LeTEP szoveti termékekre vonatkozoan értékelt klinikai adatok igazoltak, hogy a termékek
elérik az elvart teljesitoképességet harom kulcsfontossagu idopontban: intra-, peri- és

4 Ez magaban foglalta a folt-dehiscentia SNKE-t, amely mind az eszkdzzel, mind a beavatkozassal dsszefliggésben allt.
Ugyanakkor, ha egy esemény az eszkozzel és a beavatkozassal is 0sszefligg, akkor csak az eszkozzel dsszefliggd

események kozott jelentik.
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posztoperative, egészen a 10 éves utankovetésig. A CardioCel cardiovascularis folt és a VascuCel

vascularis folt esetében jelentett teljesitOképességi eredmények hasonlonak bizonyultak a
referenciaeszkdzok adataihoz, amint azt a technika jelenlegi allasat (SOTA) bemutatod pont

ismerteti. A CardioCel és a VascuCel vascularis foltok minden elére meghatarozott kritériumot
teljesitettek. A LeMaitre altal végzett klinikai vizsgalatok kimutattak, hogy az LeTEP szoveti
termékek puhak, hajlékonyak, a varras soran jol kezelhetdk, és a rendelkezésre allo feliiletiik

elegendd. A VascuCel esetében a sebészek ugy itéltek meg, hogy a varratvonal menti vérzés

Osszességében szignifikansan csdkkent a protézis-foltokhoz képest. Mas szivsebészeti foltokkal
Osszehasonlitva a CardioCel cardiovascularis folt esetében alacsonyabb a recoarctatio aranya,

tartos hatasossaggal és kedvez6 hemodinamikai tulajdonsagokkal rendelkezik. A CardioCel

cardiovascularis folt lehetdvé tette a megfeleld vitorla-rekonstrukciot, tovabba rendelkezik azzal a

potenciallal, hogy minimalis meszesedés mellett idovel a befogadd szervezettel kompatibilis

vitorlava alakuljon at.

A klinikai teljesitoképességet leird 16 szakirodalmi cikk kielégitd kezelhetdségi jellemzdkrol,
elfogadhaté hemodinamikai tulajdonsagokrol, jo biokompatibilitasrol és a korai folt-
degeneracidval szembeni ellenalld képességrdl szamolt be. A CardioCel cardiovascularis folt jo
vitorla-koaptéaciot mutatott, és jol toleralhat6 a sévény, a billentyti s a pulmonalis pozicidkban.
Tomsi¢ és munkatarsaival (2018) ellentétben Nordmeyer és munkatarsai (2018) arr6l szamoltak be,
hogy az aortabillenty(i-diszfunkciotol valoé mentesség az id6 mulasaval csdkken, ha a CardioCel
cardiovascularis foltot az aortabillentyti-vitorla rekonstrukcidjahoz hasznaljak.

Osszességében a preklinikai vizsgalatok, a gyéarté altal végzett klinikai kutatasok, a PMS-adatok és
a tudomanyos szakirodalom igazoljak, hogy a LeTEP szoveti termékek a LeMaitre altal
meghatarozott rendeltetésnek megfelelden miikdodnek. A teljesitOképességi jellemzok 6sszhangban
allnak a technika jelenlegi allasaval.

Biztonsdgossagi kimenetelek javallatonként

Javallat Eszkoz Vizsgalatok | Események | Osszesen | Arany Also Fels6 KI
szama (N) (%) KI
Foltfertozés
Intracardialis CardioCel 4 0 296 0,49 0 1,28
defektusok cardiovascularis
folt
Sévényhianyok CardioCel 4 0 296 0,49 0 1,28
cardiovascularis
folt
Szivbillentyi- és CardioCel 4 0 267 0,46 0 1,26
anulusplasztika cardiovascularis
folt
Nagyerek CardioCel 4 0 273 0,46 0 1,26
rekonstrukcidja cardiovascularis
folt
Periférias VascuCel érfolt 1 1 28 3,57 0 10,45
érrekonstrukcio
Varratsor CardioCel 2 0 3 19,42 0 53,93
megerdsitése cardiovascularis
folt és VascuCel
érfolt
Folt-dehiscentia
Intracardialis CardioCel 4 3 860 0,29 0 0,65
defektusok cardiovascularis
folt
Sévényhianyok CardioCel 4 3 860 0,29 0 0,65
cardiovascularis
folt
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Szivbillentyi- és CardioCel 831 0,28 0,64
anulusplasztika cardiovascularis

folt
Nagyerek CardioCel 837 0,28 0,64
rekonstrukcidja cardiovascularis

folt
Periférias VascuCel érfolt 28 1,72 6,46
érrekonstrukcid
Varratsor CardioCel 3 19,42 53,93
megerdsitése cardiovascularis

folt és VascuCel

érfolt
Foltmeszesedés
Intracardialis CardioCel 797 0,14 04
defektusok cardiovascularis

folt
Sovényhianyok CardioCel 797 0,14 0,4

cardiovascularis

folt
Szivbillentyii- és CardioCel 768 0,14 0,4
anulusplasztika cardiovascularis

folt
Nagyerek CardioCel 774 0,14 0,4
rekonstrukcidja cardiovascularis

folt
Periférias VascuCel érfolt 28 1,72 6,46
érrekonstrukcid
Varratsor CardioCel 3 19,42 53,93
megerdsitése cardiovascularis

folt és VascuCel

érfolt
Foltzsugorodas
Intracardialis CardioCel 30 1,61 6,05
defektusok cardiovascularis

folt
Sévényhianyok CardioCel 30 1,61 6,05

cardiovascularis

folt
Szivbillentyti- és CardioCel 1 25 85,.01
anulusplasztika cardiovascularis

folt
Nagyerek CardioCel 7 6,25 23,02
rekonstrukcidja cardiovascularis

folt
Periférias VascuCel érfolt 28 1,72 6,46
érrekonstrukcid
Varratsor CardioCel 3 19,42 53,93
megerdsitése cardiovascularis

folt és VascuCel

érfolt
Tromboembolia
Intracardialis CardioCel 195 0,89 2,21
defektusok cardiovascularis

folt
Sovényhianyok CardioCel 195 0,89 2,21

cardiovascularis

folt
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Szivbillentyi- és CardioCel 166 0,84 0 2,21
anulusplasztika cardiovascularis

folt
Nagyerek CardioCel 172 0,86 0 2,23
rekonstrukcidja cardiovascularis
folt
Periférias VascuCel érfolt 28 1,72 0 6,46
érrekonstrukcio
Varratsor CardioCel 3 19,42 0 53,93
megerdsitése cardiovascularis
folt és VascuCel
érfolt
Teljesitoképességi kimenetelek javallatonként
Javallat Eszkoéz Vizsgilatok | Események | Osszesen | Arany (%) | Alsé Felso KI
szama (N) KI
Reinterventios arany
Intracardialis defektusok CardioCel 4 2 662 0,25 0 0,63
cardiovascularis
folt
Sovényhianyok CardioCel 4 2 662 0,25 0 0,63
cardiovascularis
folt
Szivbillentyi- és CardioCel 4 2 662 0,25 0 0,63
anulusplasztika cardiovascularis
folt
Nagyerek rekonstrukcidja | CardioCel 5 2 644 0,25 0 0,63
cardiovascularis
folt
Periférias érrekonstrukcid | VascuCel érfolt | 1 1 28 3,57 10,45
Varratsor megerdsitése CardioCel 2 0 3 19,42 53,93
cardiovascularis
folt és
VascuCel érfolt
Mortalitas
Intracardialis defektusok CardioCel 6 1 901 0,29 0 0,65
cardiovascularis
folt
Sévényhianyok CardioCel 6 1 901 0,29 0 0,65
cardiovascularis
folt
Szivbillentyi- és CardioCel 7 1 902 0,29 0 0,65
anulusplasztika cardiovascularis
folt
Nagyerek rekonstrukcidja | CardioCel 7 1 889 0,29 0 0,64
cardiovascularis
folt
Periférias érrekonstrukcié | VascuCel érfolt 28 1,72 6,46
Varratsor megerdsitése CardioCel 2 3 19,42 53,93
cardiovascularis
folt és
VascuCel érfolt
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A klinikai értékelés soran az alabbi paramétereket tekintették relevansnak a haszon/kockazat profil
elfogadhatosaganak meghatarozasédhoz.

A biztonsagossagi célkitlizésekre vonatkozo szamszeriisithetd elfogadasi kritériumok a kdvetkezok:

o Kiskoruaak (<18 évesek)
o Foltfertézés (miitét utani <30. nap): 0,4% (95%-os KI 0-0,91%)
o Folt-dehiscentia (miitét utdni <30. nap): 0,0 (95%-o0s KI 0-3,48%)
o Foltmeszesedés (miitét utani <30. nap): 0,0 (95%-o0s KI 0-0,4%)
o Tromboembolia (miitét utani <30. nap): 0,0 (95%-o0s KI 0-0,35%)
e Felndttek (>18 évesek)
o Foltfertézés (mitét utani <30. nap): 0.21% (95%-o0s KI 0-0.49%)
o Tromboembolia (miitét utani <30. nap): 1,42% (95%-os KI 0-3,04%)

A teljesitoképesseégi célkitlizésekre vonatkozo szamszertsithetd elfogadasi kritériumok a kovetkezok:

e Kiskoruak (<18 évesek)
o Reinterventiés arany (mitét utani <30. nap): (95%-os KI 0,59-2,78%)
o Reinterventios arany (mitét utani >30. nap): 1.57 (95-0s KI 1,57-2,58%)
o Mortalitas kiugré adatokkal (mtitét utani <30. nap): 4,7 (95%-os KI 0-12,07%)
o Mortalitas kiugré adatok nélkiil (miitét utani <30. nap): 0 (95%-os KI 0-3,48%)
e Felndttek (>18 évesek)
o Reinterventios arany (mitét utani <30. nap): 1,43% (95%-o0s KI 0,51-2,36%)
o Reinterventioés arany kiugré adatokkal (mutét utdni >30. nap): 16,13% (95%-0s KI 0—
44,13%)
o Reinterventios arany kiugré adatok nélkiil (mtét utdni >30. nap): 1,54% (95%-os KI 0—
3,24%)
o Mortalitas (mitét utani <30. nap): 0,44% (95%-o0s KI 0-0,79%)

A CardioCel kardiovaszkularis folt és a VascuCel vascularis folt alkalmazasanak elonyei k6zé tartozik a
tartdssag, a regeneracio €s a beiiltetés utani stabilitds az emberi szovetekben, ami kevesebb reinterventiot
tesz sziikségessé. Mind a CardioCel kardiovaszkularis folt, mind a VascuCel wvascularis folt
biokompatibilis, és beépiil a befogadd szovetbe, amit sejt- és mikrovascularis bendvekedés kisér,
szenzibilizacio, irritacio vagy allergenitas nélkiil. Az LeTEP szdveti termékek tervezett klinikai haszna
megvaldsult, mivel a fenti elfogadasi kritériumok mindegyike teljesiilt a rendeltetésszerii hasznalatnak
kritériumokat alkalmazasi teriiletenként is kiszamitottak (a részleteket lasd: Error! Reference source not f
ound. és Error! Reference source not found. pont a CER-jelentésben), és azok mind teljesiiltek az LeTEP
szoveti termékek esetében.

A jelenlegi klinikai értékelés megerdsitette az LeTEP szoveti termékek elényeit, és a klinikai adatok,
valamint a LeMaitre altal benytjtott kockdzatkezelési dokumentacio attekintése és értékelése révén igazolta
azok biztonsagossagat.

Az LeTEP szoveti termékek alkalmazasanak eldnyeit mas hasonld, példaul szarvasmarha-pericardiumbol
késziilt cardiovascularis foltokkal Osszehasonlitva a technika jelenlegi allasat (SOTA) bemutaté pont
targyalja. A szarvasmarha-pericardiumbol késziilt cardiovascularis foltok alkalmazasa tovabbra is népszert
¢és gyakran alkalmazott lehet6ség, és a technika jelenlegi allasanak megfeleld kezelésnek mindsiil.

A szakirodalmi attekintés soran az alabbi klinikai elonyoket ismertették:
e Megnovekedett tilélési arany
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e Javul6 életmindség:
o Az altalanos egészségi allapot/jollét javulasa
o A terhelhetdség (fizikai alloképesség) javulasa
e Késobbi életkorban sziikségessé valo tovabbi mitétek megeldzése/szamanak csokkentése

A jelen klinikai értékelés soran az LeTEP szdveti termékekre vonatkozd szakirodalomban azonositott
klinikai elényok dsszhangban vannak a bioprotetikus pericardium foltok tekintetében a technika jelenlegi
allasa szerint meghatarozott vizsgalati célokkal.

Az LeTEP szoveti termékekre vonatkozoan generalt klinikai adatokban nem jelentettek specifikus
nemkivanatos eseményeket vagy eszkdz-meghibasodasokat.

Kovetkezésképp, és figyelembe véve a jelen klinikai értékelésben bemutatott eredményeket, valamint az
LeTEP szoveti termékek orvosi teriiletén meghatarozott technika jelenlegi allasat, igazolast nyert, hogy az
LeTEP szoveti termékek hasznalataval dsszefliggésbe hozhatd kockazatok elfogadhatok a beteg szdmara
nyujtott elénydkkel dsszehasonlitva. Megallapithato tehat, hogy a haszon/kockazat profil elfogadhatonak
mindsiil az LeTEP szdveti termékek tekintetében, amennyiben az alkalmazasuk a célpopulacioban, a
rendeltetésiiknek megfelel6en torténik.

Kovetkeztetések

Osszefoglalva, bar rendelkezésre allnak kevésbé invaziv kezelési lehetdségek is, amelyeket
gyakran alkalmaznak szamos szivbetegség és rendellenesség gyogyitasara, sok beteg esetében a
nyitott szivmitét jelenti az elsddlegesen valasztando kezelést. Ezt a dontést az orvos(ok) €s a beteg
(vagy gyamja) hozza meg az anatdémiai adottsagok, az életkor, a szovédmények és az egyéb
szivfejlédési rendellenességek mérlegelése alapjan. A jelenlegi klinikai irdnyelvek a
cardiovascularis foltok alkalmazasat a javallatok széles korében ajanljak. Sok esetben nincs
konkrét ajanlés a folt anyagéanak tipusara vonatkozdan.

A rendelkezésre allo 6sszes cardiovascularis foltanyag elényeit és hatranyait fentebb targyaltuk.
Szintén ismertettiik a szarvasmarha-pericardiumbol késziilt kardiovaszkularis foltok elonyeit a sziv
sovényhibainak helyreallitasa soran, a lehetséges szovodményekkel egyiitt.

Az LeTEP szoveti termékek tobb mint egy évtizede allnak rendelkezésre, €s igazoltak a
cardiovascularis foltoktdl elvart Gsszes jellemz6t. Boséges a kinalat, kevés hasznalat elotti
elokészitést igényelnek, €s jol teljesitenck a hasonlo foltokhoz képest a szarvasmarha-
pericardiumbol késziilt termékeknél gyakran fellépd szovédmények — példaul a meszesedes, az
antigenitas, valamint az atépiilésre, regeneralodasra és a recipiens szervezetébe épiilésre vald
képesség hidnya — tekintetében. Ezek az elénydk az LeTEP szoveti termékek egyedi gyartasi
eljarasanak (szovetmérndki folyamatanak) koszonhetok. Az 6sszehasonlitd referenciaeszk6zokhoz
képest az LeTEP szoveti termékek hasonld teljesitoképességet mutatnak, kiillondsen a reoperaciok
el6fordulasa és a talélési arany tekintetében.

V) Folyamatban 1évo vagy tervezett klinikai nyomon kévetés (PMCF)

A gyarto a vizsgalt eszkdzre vonatkozoan folyamatos forgalomba hozatalt kdveto feliigyeletet
(PMS) végez a kdvetkezo eljarasrend szerint: SOP28-001. A vizsgalt eszkoz kapcsan forgalomba
hozatalt kovetd klinikai nyomonkovetési (PMCF) tevékenységeket terveznek. Tobblépcsds
megkdzelitést alkalmaznak az eszkoz teljesitoképességére vonatkozo allitasok alatamasztasara és
annak biztositasara, hogy az elényok kockazatokhoz viszonyitott aranya pozitiv maradjon. A
LeMaitre elkészitett/szponzoralt egy forgalomba hozatalt kdvetd klinikai nyomonkdvetési (PMCF)
tervet. A PMCF-tevékenységek célja a CardioCel bioscaffold és VascuCel bioscaffold foltokra
vonatkozo klinikai biztonsagossagi és teljesitoképességi adatok proaktiv gyljtése, ideértve az
alabbiakat: 1.) szisztematikus szakirodalmi attekintés a CardioCel és VascuCel Bioscaffold
foltokra, valamint a hasonld eszkdzokre vonatkozo 6sszes kozzétett klinikai informaciod
Osszegyljtésére, 2.) PMCF-vizsgalat, amelynek célja a CardioCel és VascuCel bioscaffold foltok
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biztonsagossaganak és teljesitoképességének értékelése a beiiltetést kdvetod egy évig, 3.)
végfelhasznaloi felmérés, amelynek célja az altalanos felhasznaloi visszajelzések gytijtése a
CardioCel ¢és VascuCel bioscaffold foltok esetleges szisztematikus helytelen hasznélatanak vagy
rendeltetéstol eltérd alkalmazasanak megéllapitasara, 4.) nyilt regiszter alapu vizsgalat adatok
gyljtésére a CardioCel és VascuCel bioscaffold foltok biztonsagossagarol és teljesitoképességérol
az eszkoz tervezett €lettartama alatt. A PMCF-tervvel kapcsolatos adatokat lasd: 8.1. pont [Ref
PMCFO037].

6.0

Lehetséges diagnosztikai vagy terapias alternativak:

Alkalmazasi teriilet

Alternativ kezelések

Biztonsagossagi és teljesit6képességi
kimenetelek

Hivatkozasok

Intracardialis és
sovényhibak

Pitvari sovényhiany
(ASD)

Transzkatéteres zaras (TC)

Csokkent szovédményarany, rovidebb
korhazi tartdzkodas és alacsonyabb
Osszesitett mortalitas

Id6s betegeknél javulo funkcionalis
kapacitas és szivmikodési
paraméterek

Eszk6zembolizacio

Maradvanyshuntok magasabb
incidencidja a sebészeti zarashoz
képest

Abaci 2013, Baroutidou
2023

Anterolateralis minithoracotomia Mindkét technika egyenértékii Lei 2021
(ALMT) biztonsagossagot és hatasossagot
mutatott.
Medidn sternotomia (MS) Az ALMT gyorsabb funkcionalis
felépiilést és esztétikailag kedvezobb
eredményeket biztositott.
To6bbszoros eszk6zos zaras (MDC) Az MDC ugyanolyan biztonsagos és Jabbar 2023

Egyszeres eszk6z0s zaras (SDC)

hatéasos, mint az SDC; nincs
szignifikans kiilonbség az dsszesitett
szovédményarany, az arrhythmiak
incidenciaja vagy a maradvanyshuntok
aranya tekintetében.

Kamrai sovényhiany
(VSD)

Perventricularis eszk6z0s zaras
(PDC)

Magas sikerességi arany;
biztonsagosnak és hatdsosnak
bizonyult a perimembranosus VSD-k
(pmVSD) esetében.

Csokkenti a jelentds szovodmények
valészinliségét a konvencionalis
sebészi helyreallitashoz (CSR) képest.

Rovidebb korhazi tartézkodas, a CSR-
hez hasonlo aranyu sulyos €és enyhe
szovédmények, valamint a
maradvanyshuntok alacsonyabb
incidencidja jellemzi.

Magas sikerességi aranyt tapasztaltak

a ,,doubly committed” subarterialis
VSD-k (dcsVSD) esetén.

A CSR-hez képest magasabb az
aortainszufficiencia (aortaregurgitacio)
kockazata.

Li 2020, Yu 2022, Huang
2020
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Alkalmazasi teriilet

Alternativ kezelések

Biztonsagossagi és teljesit6képességi
kimenetelek

Hivatkozasok

Transzkatéteres zaras

pmVSD-ben szenved6 gyermekek
esetében a mutéti id6, a sulyos
szovodmények, valamint az intenziv
osztalyos és korhazi tartozkodas
hossza tekintetében feliilmulja a mini-
invaziv zarast és a nyitott szivmiitétet.

Yi2018

Perkutan eszk6zos zaras

Sebészeti zaras

A sebészeti zarashoz hasonlithato
eredmények; szignifikansan csokkenti
a vératomlesztés sziikségességét €s
ler6viditi a korhazi tartozkodast.

Saurav 2015

Transthoracalis eszk6z0s zaras

A konvencionalis nyitott szivmiitéthez
képest rovidebb beavatkozasi idovel,
valamint révidebb intenziv osztalyos
és korhazi tartozkodassal, kevesebb
transzfuzioval és a miitét utani
ritmuszavarok alacsonyabb
incidenciajaval jart.

A konvencionalis nyitott szivmiitéthez
képest magasabb volt a mitét alatti
maradvanyshuntok kockéazata és
alacsonyabb a sikerességi arany.

Randomizalt klinikai vizsgalatokban
ezt a hatranyt nem észlelték.

Zhou 2017

Atrioventricularis

Elsédleges helyreallitas

sovényhiany (AVSD)

Szakaszos helyreallitas

ToF-fel tarsult AVSD esetén nem
talaltak szignifikans kiilonbséget a
tulélésben és a reintervencios
aranyokban a bal atrioventricularis
billentyli (LAVV) tekintetében az
elsédleges ¢és a szakaszos helyreallitas
kozott.

Lenko 2018

Modositott egyfoltos technika

Kétfoltos plasztika

Az egyfoltos technika rovidebb
extracorporalis keringési és
aortakirekesztési (cross-clamp) idot
igényelt.

Teljes atrioventricularis
sovényhianyos betegeknél az egyfoltos
technika feliilmulta a kétfoltos
helyreallitast az aortakirekesztési id6
¢és az extracorporalis keringési id6
tekintetében.

Nincs szignifikans hatas a kiilonféle
posztoperativ kimenetelekre; mindkét
technika hatasos.

Loomba 2019, Wu 2020

Szivbillentyii- és anulusplasztika

Transanularis foltplasztika
egylemezes
billentyiirekonstrukcioval vagy
anélkiil

A ToF esetén az egylemezes csoport
elénydket mutatott az intenziv
osztalyos tartozkodas idejének
csokkentésében és a perioperativ
pulmonalis regurgitacio (PR)
mértékének mérséklésében az
egylemezes nélkiili csoporthoz képest.

Nem volt szignifikans kiilonbség a
perioperativ mortalitasban a

Wei 2022

Rev. A




A CardioCel és VascuCel folt biztonsagossagara és

] ®
av LeMa3itre Kklinikai teljesitéképességére vonatkozo osszefoglalo 35/45. oldal
Alkalmazasi teriilet Alternativ kezelések Biztonsagossagi és teljesit6képességi Hivatkozasok
kimenetelek
monocuspot kapd és a monocusp
nélkiili csoportok kozott.
Mitralis billentytiplasztika vagy Mind a mitralis billentytplasztika Di Mauro 2022

potlas

mind a billentytipotlas érdemleges
sebészeti megkozelités az ischaemids
mitralis regurgitacio (MR) kezelésére;
a kettd kozotti valasztasra a sebészeti
eszkoztar részeként kell tekinteni, ahol
a legjobb technikat az adott beteg
egyedi allapota és a sebész
szakértelme alapjan kell
megvalasztani.

Nagyerek rekonstrukcioja

Interpozicios arteriovenosus
bundle-graft

A perfuzioval kapcsolatos 6sszefliggd
szovodmények alacsony aranya.

95,7%-os sikerességi arany, ami arra
utal, hogy ez a technika hatékonyan
hidalja at a vascularis hianyokat
minimalis donor-morbiditas mellett.

Kim 2022

Autolog vénafolt

Szintetikus folt (ideérve
politetrafluor-etilén [PTFE],
Dacron, poliuretan, poliészter)

Szarvasmarha-pericardium

A PTFE foltok esetében kevesebb
szovédmény mutatkozott a Dacron
graftokhoz képest a perioperativ stroke
¢s a tranziens ischaemias attak (TIA)
aranya, valamint a korai és késoi
artérias restenosis és elzarodas
tekintetében.

A szarvasmarha-pericardium foltok
csokkenthetik a perioperativ halalos
kimeneteli stroke, a halalozas és a
fert6zés kockazatat mas szintetikus
foltokhoz képest.

A szarvasmarha-pericardium vagy a
PTFE alkalmazésa alacsonyabb aranyu
rovid és hosszu tava kimenetellel tiinik
Osszefliggdnek a carotis
endarterectomiat kovetden.

Fennall a lehetdsége, hogy a
pszeudoaneurizma-képzodés
gyakoribb a vénafoltot kapd
betegeknél a szintetikus foltot
kapokhoz képest.

Nem észleltek szignifikans
kiilonbséget a perioperativ és a hosszl
tavu azonos oldali stroke
eléfordulasaban a vénafoltot és a
szintetikus foltot kapo betegek kozott.

Orrapin 2021, Lazarides
2021

Periférias érrekonstrukcio

Felszivodoé permedbilis membrannal
(APM) torténé megerosités

Atdltés (varrat)

Nem felszivodo szarvasmarha-
pericardium csikok

Az APM alkalmazasa soran
szignifikansan alacsonyabb a
kapocsvonal menti szivargasok aranya,
mint az atoltés, illetve a
tomitéanyagok, a szarvasmarha-
pericardiumbol gyartott nem
felszivodo csikok alkalmazésa vagy a

Gagner 2020
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Alkalmazasi teriilet

Alternativ kezelések

Biztonsagossagi és teljesitoképességi
kimenetelek

Hivatkozasok

Szovettomitd vagy fibrinragaszto

megerodsités nélkiili beavatkozasok
esetében.

Szupermikrosebészet

A lebenyek tulélésének dsszesitett
aranya 96,6% (95%-os CI: 95,2%—
98,1%) volt; a részleges lebenyvesztés
kumulativ ardnya 3,84% (95%-os CI:
1,8%-5,9%), a teljes vagy részleges
lebenyvesztést eredményezd vascularis
szovédmények Osszesitett aranya
pedig 5,93% (95%-os CI: 3,5%—8,3%)
volt.

Escandon 2022

Periférias vascularis rekonstrukcio

és varratvonal-megerdsités

Felszivodo permeabilis e Az APM alkalmazasa [60]
membrannal (APM) torténd soran szignifikdnsan
megerdsités alacsonyabb a .
Atoltés (varrat) kap qchonal m,entl .
—= szivargasok aranya, mint
Nem felszivods az atoltés, illetve a
szarvasmarha-pericardium tomitdanyagok, a
csikok szarvasmarha-
Szovettomitd vagy pericardiumbél gyértott
fibrinragaszto nem felszivodo csikok
alkalmazasa vagy a
megerdsités nélkiili
beavatkozasok esetében.
Szupermikrosebészet e A lebenyek tulélésének [5]

Osszesitett aranya 96,6%
(95%-o0s CI: 95,2%—
98,1%) volt; a részleges
lebenyvesztés kumulativ
aranya 3,84% (95%-os CI:
1,8%—-5,9%), a teljes vagy
részleges lebenyvesztést
eredményez6 vascularis
szovédmények Osszesitett
aranya pedig 5,93% (95%-
os CI: 3,5%—8,3%) volt.

7.0.  Javasolt felhasznaloi profil és képzés

A CardioCel folt és a VascuCel folt olyan sebészeti eszk6zok, amelyeket a
rendeltetésszeri beavatkozasok elvégzésében jartas, képzett érsebészek altali hasznalatra

terveztek.

8.0.  Hivatkozas az alkalmazott harmonizalt szabvanyokra és k6zos el

oirasokra (CS)

Szabvany cime

Szabvanyhivatkozais: az
atdolgozas éve

Orvostechnikai eszkozok sterilizalasa. A ,,STERILE” megjeldlésii orvostechnikai eszkdzokre
vonatkozo kovetelmények. 2. rész: Aszeptikusan gyartott orvostechnikai eszk6zok kovetelményei

EN 556-2:2015

Orvostechnikai eszk6zok. A gyarté altal megadando tajékoztatas

ISO 20417:2021

Sziv- és érrendszeri implantatumok és extrakorporélis rendszerek. Erprotézisek. Cs6 alaku érgraftok
és érrendszeri foltanyagok

ISO 7198:2016

Orvostechnikai eszk6zok bioldgiai értékelése. 1. rész: Ertékelés és vizsgélat

ISO 10993-1:2018
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Orvostechnikai eszkzok bioldgiai értékelése. 3. rész: Genotoxicitasi, karcinogenitasi és
reprodukcios toxicitasi vizsgalatok.

ISO 10993-3:2014

Orvostechnikai eszkzok bioldgiai értékelése. 4. rész: A vérrel valo kolesonhatasok vizsgalatanak
kivalasztasa

ENISO 10993-4:2017

Orvostechnikai eszkdzok biologiai értékelése. 5. rész: In vitro vizsgalatok citotoxicitasra

ISO 10993-5:2009

Orvostechnikai eszkzok bioldgiai értékelése. 6. rész: Az implantaciot kovetd helyi hatasok
vizsgalata

EN ISO 10993-6:2016

Orvostechnikai eszkzok biologiai értékelése. 10. rész: Az irritalohatas és a késleltetett tipusa
tulérzékenység vizsgalatai

ISO 10993-10:2013

Orvostechnikai eszk6zok biologiai értékelése. 11. rész: Szisztémas toxicitasi vizsgalatok

ISO 10993-11:2018

Orvostechnikai eszkdzok biologiai értékelése. 17. rész: A kioldodo anyagok megengedett
hatarértékeinek megallapitasa

ENISO 10993-17:2009

Végtermékként sterilizalt orvostechnikai eszkdzok csomagolésa. 1. rész: Az anyagok, a sterilgat-
rendszerek és a csomagolorendszerek kovetelményei

ISO 11607-1:2020

Végtermékkeént sterilizalt orvostechnikai eszkdzok csomagolasa. 2. rész: A formazasi, lezarasi és
Osszeallitasi folyamatok kovetelményei

ISO 11607-2:2020

Orvostechnikai eszkdzok sterilizalasa. Mikrobiologiai modszerek. 1. rész: A termékeken 1évo
mikroorganizmus-populaciok meghatarozasa

ISO 11737-1:2018

Sterilitasvizsgalatok a sterilizalasi eljaras meghatarozasahoz, validalasahoz és fenntartasdhoz

ISO 11737-2:2020

Orvostechnikai eszk6zok. Mindségiranyitasi rendszerek. Szabalyozasi célu kovetelmények

EN ISO 13485-
11:2022/A11:2022

Egészségiigyi termékek sterilizalasa. Folyékony kémiai sterilizaloszerek allati szoveteket és
szarmazékaikat tartalmazo, egyszer hasznalatos orvostechnikai eszkdzokhoz. Kovetelmények az
orvostechnikai eszkdzok sterilizalasi folyamatanak jellemzésére, fejlesztésére, validalasara és
rutinellendérzésére

ISO 14160:2020

Orvostechnikai eszkdzok humanklinikai vizsgélata. Helyes klinikai gyakorlat

ISO 14155:2020

Tisztaszobak és kapcsolodo szabalyozott kdrnyezetek. 1. rész: A leveg6tisztasag osztalyozasa

ISO 14644-1:2015

Orvostechnikai eszk6zok. A kockazatmenedzsment alkalmazasa orvostechnikai eszkozokre

ENISO 14971:2019

Orvostechnikai eszkozok. A gyarto dltal megadando tajékoztatoban hasznalt szimbolumok. 1. rész:
Altalanos kovetelmények.

ENISO 15223-1:2021

Allati szdveteket és szarmazékaikat felhasznald orvostechnikai eszkozok. 1. rész: A
kockazatmenedzsment alkalmazasa

ISO 22442-1:2020
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SSCP Kiadas datuma | A médositas leirasa A bejelentett szervezet altal ellenérzott atdolgozas
verziészama
Nem 2023.06.27. Els6 kiadas
nyujtottak be O Igen
Az ellendrzés nyelve: angol
(kizarolag Ila. osztalyba, illetve egyes IIb. osztalyba sorolt olyan
beiiltethetd eszkozokre vonatkozik (MDR, 52. cikk (4) bek. 2. pont),
amelyek esetében még nem tortént meg az SSCP bejelentett szervezet
altali ellendrzése)
| Nem
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szervezet visszajelzései Igen

Az ellendrzés nyelve: angol
(kizardlag Ila. osztalyba, illetve egyes Ilb. osztalyba sorolt olyan
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10. Betegtajékoztato

Az eszkoz biztonsagossagara és klinikai teljesitoképességére vonatkozo dsszefoglalo betegek szamara
készitett valtozatat az alabbiakban kozoljiik.

A jelen biztonsagossagra ¢€s klinikai teljesitoképességre vonatkozo dsszefoglald (SSCP) célja, hogy
nyilvanosan elérhetdvé tegye az eszkoz biztonsadgossagara €s klinikai teljesitOképességére vonatkozo
legfontosabb szempontok naprakész Osszegzését. Az alabb informéaciokat betegek vagy laikusok
szamara kozoljiik. Egészségiigyi ellatdintézménye a biztonsagossagra €s a klinikai teljesitoképességre
vonatkozd részletesebb dsszefoglaloval rendelkezik.

A rendeltetésébdl adédoan az SSCP-nek nem célja, hogy altalanos tanacsokat adjon egy betegség
kezelésével kapcsolatban. Forduljon az ellatasat végzo egészségiigyi szakemberhez, ha kérdése van az
egészségi allapotaval vagy az eszkoznek az On helyzetében torténd hasznalataval kapcsolatban. Az
eszkdz biztonsagos hasznalatara vonatkozoé tajékoztatas tekintetében a jelen SSCP a rendeltetésébdl
adodoan nem helyettesiti az implantatumkisérd kartyat vagy a hasznalati utasitast.

1. Az eszkozzel kapcsolatos dltalanos informaciék
a. Az eszkoz kereskedelmi neve(i)
i. CardioCel folt (szivsebészeti) és VascuCel folt (¢rsebészeti)
b. Gyarto; neve és cime
i. LeMaitre Vascular, Inc. 63 Second Avenue, Burlington, MA 01803
c. Alapveté UDI-DI
i. CardioCel 08406631CardioCelUW
ii. VascuCel 08406631VascuCelGM
d. Az év, amikor az eszkozt eloszor ellattak CE-jeloléssel
i. CE-jeldlés 2013-ban a CardioCel és 2019-ben a VascuCel esetében
2. Az eszkoz rendeltetése
a. Rendeltetés

1. A szivsebészeti folt a rendeltetésébdl adododan sziv- és érrendszeri rendellenességek
esetén alkalmazhato foltként. A foltanyag sériilt artéridk és szivszévetek
helyreallitasara hasznalhato tartds implantatum.

ii. Az érsebészeti folt a rendeltetésébdl adodoan a dializiskezelés soran végzett
érhelyreallitashoz, valamint a varratvonalak megerdsitése céljabol, foltként
hasznélhatd. A foltanyag sériilt artéridk helyreallitasara hasznalhato tartos
implantatum.

b. Javallatok és célcsoportok
1. A szivsebészeti foltot a sziv ereinek és az erek helyreallitdsara hasznaljak.

ii. Az érsebészeti folt hasznalata elzarodott artériak kezelése, meggyengiilt artériak
rekonstrukciodja, dializiskezelésnél érrekonstrukcio6 céljabol, valamint varratsorok
megtamasztasara, foltanyagként javallott.

iii. Betegcsoportok:
hovatartozasra valo tekintet nélkiil olyan betegek alkotjak, akiknek szivfejlédési
rendellenességek helyreallitasa céljabol maradando implantatumra van sziikségiik. Az
eszkdz terhes noknél torténd alkalmazasara vonatkozdéan nincsenek adatok.

Az érfolt célcsoportja barmely nemii, kortl vagy etnikai hovatartozasu, érrendszeri javitasra
szorul6 beteg. Nincsenek adatok az eszkdz terhes nokon €s gyermekeken torténd hasznalatara
vonatkozoan. Ebben a populacidban a sebésznek kell dontenie az alkalmazasrol.
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¢. Alkalmazasa tilos: szarvasmarha-eredetii termékekkel szembeni ismerten allergias

személyeknél.

3. Eszkozleiras
a. Az eszkoz leirasa, valamint a beteg szoveteivel érintkezésbe keriilé
anyagok/osszetevok

1. A foltok szarvasmarhék szivburkabdl késziilnek, amelyet a specidlis LeTEP
szovetkezelési technologiaval készitenek eld. Az eszkdzok sterilek, tortfehér szintiek,

nedvesek, és elére méretre vagott, lapos, sejtmentes kollagénlapokbol allnak. A

foltokat steril oldatban, [égmentesen lezart tartalyban szallitjak, és tobbféle méretben

kaphatoak. A foltok tobbféle méretben keriilnek forgalomba.

b. Tajékoztatas az eszkozben talilhato gyogyszeranyagokrdl, ha vannak ilyenek

i. Nem értelmezheto
c. Annak bemutatidsa, hogy az eszkoz miként éri el a kivant hatasat.

i. A szabalyozasok értelmében az érprotézis nem gyogyszeres Uton éri el a hatasat.
Hatasmechanizmusa tekintetében fizikai gatat képezo eszkozként éri el az emlitett

célt.
d. A tartozékok leirasa, ha vannak
i. Nem értelmezhetd
4. Kockazatok és figyelmeztetések

Forduljon kezeléorvosdhoz, ha ugy gondolja, hogy az eszkézzel vagy annak haszndlataval kapcsolatos
mellékhatasokat tapasztal, vagy ha aggodik a kockdzatok miatt. A dokumentum a rendeltetésébil
adodoan nem helyettesiti az ellatasat vegzé egészségiigyi szakemberrel torténd, sziikség szerinti

konzultdciot.

Az eszkozzel kapcsolatos lehetséges nemkivanatos események Sulyossag El6fordulas Kockazati
prioritasi
(RPN) szam

Egy atjarhatova tett artéria ujboli besziikiilése (resztendzis) 7 2 14

Eletveszélyes fertézés, ami a sziv belsd boritasat (a szivbelhartyat) és a 8 2 16

szivbillentytiket érinti (fert6z6 endokarditisz).

Nagy mennyiségii kalcium felhalmozddésa (meszesedés) 8 2 16

A vorosvértestek szétesése (hemolizis) 7 2 14

A vénakban kialakul6 vérrogok (tromboembolia) 7 2 14

Gyulladas 6 1 6

Az implantatumok allagromlasa (degeneracio) 7 2 14

Klinikailag jelentds mértékii hegszovet kialakulasa 8 2 16

Fert6zés 8 2 16

A vénakban kialakul6 véralvadas (trombodzis) 7 2 14

A graft kitagulasa (dilatacio) 7 1 7

Szivinfarktus 9 2 18.

Vérzés 8 2 16

Stroke 9 1 16

Elhalalozas 10 1 10
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A beavatkozassal kapcsolatos lehetséges nemkivanatos események Sulyossag Eléfordulas Kockazati
prioritasi
(RPN) szam
Csoszerii képletek (példaul erek) besziikiilése (sztendzis) 7 4 28
Aramlasi akadaly 7 4 28
Amikor a szive nem tud megfeleléen miikddni (pumpélni), mert a koriilotte 8 2 16
1év6 burok megvastagszik (szivburok-letapadas vagy pericardialis adhézié)
Sériilt érfal, amely vér kiszivargasahoz vezet (dlaneurizma-képzdés) 8 1 8
Foltszakadas 10 1 10

o A potencialis kockazatok csokkentésének és kezelésének modja

- Az elemzés megallapitotta, hogy az elényok meghaladjék az esetleges
maradvanykockézatokat, és hogy a kockézatokat a lehetd legnagyobb mértékben
csokkentették.

o Fennmaradé kockazatok és nemkivanatos hatasok
- Kérjiik, ellendrizze az eszk6z hasznalati utasitasat, vagy forduljon egészségiigyi
ellatointézményéhez.
« Figyelmeztetések és ovintézkedések
1. Az1j eszkdz a szervezete szdmara idegen testet képez, ezért szoros ellenérzése és gondos
megfigyelése sziikséges. A teljes gyogyulds 68 hétig is eltarthat.
A Dbeiiltetés utan az implantatum helye egy hétig duzzadt és érzékeny lehet.
Figyeljen, hogy nem jelentkezik-e ijonnan borpir vagy érzékenység.
Figyelje, hogy a miitéti bemetszés(ek)nél nem keletkeznek-e nyilasok.

5. Figyelje, hogy nem érez-e zsibbadast, bizsergest vagy fajdalmat.

MEGJEGYZES: Ha a fenti 3., 4. vagy 5. pontban leirt barmilyen tiinetet tapasztal, kérjiik, forduljon egészségiigyi
ellatdéintézményéhez.

6. A foltot tilos megszurni vagy mozgatni.

7. Ha a foltot a 1ababa {iltették be, a fokozott véraramlas miatt a végtag duzzanatara lehet szamitani.
Polcolja fel vagy mozgassa a végtagot az egészségiigyi ellatdointézménye utasitasai szerint.

8. A bor és a bemetszés(ek) védelme érdekében az els6 héten célszerii bekotve tartani a miitéti teriiletet.
(Kovesse egészségligyi ellatdintézménye utasitdsait.)

9. Tartsa magan a kotszert vagy a seb fedését az egészségligyi ellatdintézménye utasitasai szerint.

10. Ha sebészi ragasztoszalag van a bemetszés(ek)en, viseljen laza ruhazatot, amely nem dorzsoli a
bemetszés(eke)t. A sebészeti ragasztoszalag vagy tapaszok egy hét utan maguktdl elvalnak a bortol és
leesnek.

11. Zuhanyozhat vagy benedvesitheti a bemetszés(eke)t, miutan az ellatdéintézménye megengedte ezt. A
bemetszés(eke)t TILOS aztatni vagy dorzsolni, valamint a zuhany vizsugarat kozvetleniil rairanyitani.

12. TILOS kadban fiirddni, pezsgéfiirdét vagy Giszomedencét hasznalni. Erdeklédjon az
ellatoitézmeényétdl, hogy mikor kezdheti el Gjra ezeket a tevékenységeket.

13. Ellatéintézménye elmondja Onnek, hogy milyen gyakran kell cserélnie a sebet fedé kotést, és mikor
hagyhatja abba annak hasznalatat. Tartsa szarazon a bemetszés(eke)t. Ha a bemetszés az dgyékanal
helyezkedik el, szaraz gézlappal tartsa szarazon.

14. Naponta tisztitsa meg a bemetszés(eke)t szappannal és vizzel, miutan az ellatoitézményétdl engedélyt
kapott erre. Gondosan figyeljen oda minden valtozasra. Ovatosan torolgesse szarazra.

15. A bemetszés(ek)re TILOS barmilyen folyadékot, krémet vagy gyogynovénykészitményt anélkiil,
hogy ezt el6zetesen meg ne beszéIné az egészségiigyi ellatdointézményével.

16. Kérjen tanacsot az egészségiigyi ellatointézménytdl barmilyen vénykoteles vagy vény nélkiil kaphato
gyogyszer miitét utani szedésével kapcsolatban.

v
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'aw LEMBItre Klinikai teljesitoképességére vonatkozo osszefoglalo 45/45. oldal

A Kklinikai értékelés és a klinikai nyomon kovetés (PMCF) dsszefoglalasa
a. Az eszkoz klinikai hattere

A foltok a III. kockéazati osztalyba tartoznak, és mindegyik elérhetd az amerikai piacon;
Eurdépaban a CardioCel 2013 6ta, a VascuCel pedig 2019 6ta rendelkezik CE-jeloléssel €s
van forgalomban. A foltok nem hasznalnak 0j technologiat. Az eszkoztipusokat mar évek
ota alkalmazzak a sziv- és érsebészet teriiletén. Az amerikai forgalomba hozatali engedély
¢és a CE-jelolés megszerzése ota nem tortént klinikailag jelentds valtoztatas az eszkdzokon.

b. A CE-jelolés klinikai bizonyitéka

A CardioCel 2013-ban, a VascuCel pedig 2019-ben kapta meg el6szor a CE-jeldlést. Az
érprotézisek biztonsagossagat és hatasossagat vizsgalatok végzésével igazoltak. A tovabbi
részleteket lasd a hasznalati utasitasban.

c. Biztonsagossag

A targyalt érprotézissel kapcsolatban klinikai vizsgéalatok vannak folyamatban, hogy az
eszkdz teljes varhato élettartama tekintetében proaktiv és folyamatos adatgyiijtés révén
lehessen igazolni a biztonsadgossagot és a teljesitOképességet.

d. Lehetséges alternativak

Alternativ kezelések mérlegelésekor ajanlott a kezelését végzo egészségiigyi szakemberhez
fordulni, aki figyelembe tudja venni az On személyes helyzetét.

e. Javasolt felhasznaldi képzés

Az eszkozt a rendeltetésébdl adodoan sebészek hasznalhatjak. Tekintettel a miitét
bonyolultsagara, a sebésznek kell eldontenie, hogy milyen fajta miitétet és érprotézist
valasszon, valamint milyen terapiat alkalmazzon a miitét eldtt, alatt
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