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1. AZ OPTIMIZER SMART RENDSZER: ATTEKINTES

Az OPTIMIZER Smart rendszer kozépsulyos vagy sulyos szivelégtelenség kezelésére alkalmas.
A rendszer a kovetkezd komponenseket tartalmazza:

e Programozhato OPTIMIZER Smart beiiltethetd impulzusgenerator (IPG), CCM X10
modell; csatlakoz6 dugo, 2 sz. nyomatékkulcs a beiiltetett vezetékek rogzitéséhez

e OMNI Smart Programmer, OMNI™ II Programoz6 modell (OMNI Smart szoftverrel)

e OPTIMIZER Smart tolt6, Mini t61t6 modell

Az Optimizer SMART IPG-t két kereskedelemben kaphat6 kamrai vezeték hasznalatara
tervezték, de opciondlis pitvari vezetékkel is hasznalhato.

1.1 Az OPTIMIZER Smart IPG leirasa

Az OPTIMIZER Smart beiiltethetd impulzusgenerator (IPG) egy programozhat6 eszkoz,
belsé akkumulatorral és telemetriai funkciokkal. A rendszer a szivelégtelenség kezelésére
szolgal; a betegség jellemzdje, hogy a szivizom nem pumpalja a vért megfelelden, és ez
csokkent szivteljesitményhez vezet. Az OPTIMIZER Smart IPG figyelemmel kiséri a
sziv belsd aktivitasat és CCM™ jeleket juttat a szivszovetbe a kamrai abszolut refrakter
periddus alatt, amikor a szivszovet nem képes aktivaldédni, igy a CCM™ jelnek nincs
gerjesztd hatasa. A CCM™ jelatadas szinkronba keriil az érzékelt helyi elektromos
aktivitassal, és a kivant hatdst gyakorolja a szivszovetre, azaz a szivelégtelenséget a
szivteljesitmény novelésével vagy a szivizom kontraktilitdsanak novelésével kezeli.

Az OPTIMIZER Smart IPG fentebb emlitett programozhatdsidga azt jelenti, hogy az
orvosi személyzet az OMNI Smart Programoz6 alkalmazéssal az egyes betegek egyéni
igényeihez igazithatja a mikodési paramétereket. Az OPTIMIZER Smart IPG
aramellatasat Gjratdlthetd akkumulator biztositja (14sd 1.4. rész), amelyet az OPTIMIZER
Mini toltdvel induktiv d&ramatvitel Gtjan bdron at tdlthetd fel.

Az OPTIMIZER Smart IPG és az OMNI II Programoz6é (OMNI Smart szoftverrel)
telemetria Gtjan kommunikal (a részleteket lasd a II. Fiiggelékben). A telemetria az IPG
programozasara, valamint a diagnosztikai adatok eszkozkérdezéssel torténd
megszerzésére alkalmazhatd. A programozo6 rogziti az eszkéz adatait, rendszernaplot
vezet, szabvanyos programokat tarol késObbi felhasznélasra, lehetdséget nyujt a
,biztonsagos” paraméterek programozasara vészhelyzet esetén stb.

Az OPTIMIZER Smart IPG két (2) vagy harom (3) beiiltetheté vezetékhez csatlakozik, két
vezeték a jobb kamraba és egy (1) opcionalis vezeték a jobb pitvarba keriil betiltetésre.

(2) Az OPTIMIZER Smart IPG kompatibilis az IS-1 csatlakozokkal ellatott szabvanyos
pacemaker-vezetékekkel.

A beiiltetd orvos barmelyik standard kamrai ingerld vezetéket kivalaszthatja a kovetkezd
jellemzokkel:

e Bipolaris vezeték transzvenous intracardialis kamrai ingerléshez jovahagyva.

e Standard IS-1 bipolaris csatlakozo.



e Aktiv rogzités elektromosan aktiv dugohuzo disztalis elektrodaval, legkevesebb
3,6 mm? elektromosan aktiv feliilettel.

e Alacsony polarizacidju bevonattal ellatott disztalis elektroda (pl. titdn-nitrid vagy
iridium-oxid).

Megjegyzés: Az OPTIMIZER IPG-kt6l szarmazd6 CCM™ jelatadasra alkalmas
vezetékek kereskedelmi modelljének rendelkeznie kell a megfeleld hatosagi engedéllyel
arra a foldrajzi helyre, ahol azokat hasznélni fogjak.

A beiiltetd orvos tetszése szerint valaszthatja ki az opciondlis pitvari vezetéket.
1.2 Az OPTIMIZER Smart IPG vezeték csatlakozoi

A csatlakozoblokk harom (3) bipolaris IS-1-BI csatlakoz6t fogad el. A terminalok a
kovetkez6képpen vannak jelolve:

e  A”:Pitvar
o V”:Kamra
e _LS”: Helyi érzékelés
1.3 Az OPTIMIZER Smart IPG fizikai jellemz6i

Magassag (mm) 69,4 +2,0

Szélesség (mm) 47,5+0,5

Vastagsag (mm) 11,5+0,5

Térfogat (cm?) 30,5+ 0,5

Tomeg (g) 46 £ 3,0

Szabad fémes feliilet* (cm?) 58,1

Rontgenazonositd ID. OS. y

Az azonosito a kovetkezo 3 elemet tartalmazza:

*  Impulse Dynamics gyart6i azonosité: ,,[D” Az .,y helyébe a gyartasi év betlikodja kertil
*  Modellszim kod: ,,08", azaz OPTIMIZER Smart (l4sd az 1. Fiiggeléket).

o Evkod: 2015 - A, 2016 - B, 2017 - C, stb.

Emberi szovetekkel érintkez6 anyagok® Titan, epoxigyanta, szilikon gumi
Vezetékesatlakozok 3,2 mm; IS-1/VS-1

a Unipolaris kamrai vagy pitvari érzékelés alkalmazasa esetén az OPTIMIZER Smart késziilék doboza kdzombds elektrodként
szolgal. A helyi érzékeld (LS) polaritdsa mindig kétpolusu.

b A vizsgalatok kimutattak, hogy ezek az anyagok biokompatibilisek. Az OPTIMIZER Smart IPG nem okoz olyan mértéki
hémérsékletemelkedést, amely karosithatja a kornyezd szoveteket.




1. abra: OPTIMIZER SMART IPG 2. abra: OPTIMIZER SMART
IPG (elolnézet) (hatulnézet)

1.4 Az OPTIMIZER Smart IPG akkumulatora

Az OPTIMIZER Smart IPG késziiléket a Quallion gyartotta QL0200I-A tipusu litium-ion
akkumulator (Li-Ion) izemelteti, hasznos kapacitasa 0,2 Ah. Az OPTIMIZER Smart IPG
aramfogyasztdsa nagymértékben fiigg a paciensnél alkalmazott CCM™ jelek

crer

1.5 Az OPTIMIZER Smart IPG ujratoltheté akkumulatoranak
viselkedése

Az OPTIMIZER Smart IPG akkumulator fesziiltsége az Ujratolthetd akkumulator teljes
toltottsége esetén koriilbeliil 4,1 V. Amikor az akkumulator fesziiltsége 3,3 V-ra csokken,
a késziilék készenléti (OOQO) ilizemmoddba kapcsol, és minden funkciot leallit a
Programozoval és az OPTIMIZER mini toltével vald telemetrikus kommunikacio
kivételével. Amikor a fesziiltség 3,4 V f6lé emelkedik, a késziilék visszatér normal
tizemmodba. Ha az akkumulator fesziiltsége 3,0 V ala csokken, a késziilék levalasztja az
aramkoreit az akkumulatorrél, és megszakitja barmely funkcié végrehajtasat, és minden
funkciét ledllit, beleértve a Programozoéval ¢€s az OPTIMIZER mini toltével valo
telemetrikus kommunikaciot is. Amikor a fesziiltség 3,0 V {6lé emelkedik, a késziilek
visszatér készenléti (OOO) iizemmadba.

Ezért javasoljuk, hogy legaldbb hetente toltse fel az OPTIMIZER mini toltét. Az
yjratltés akkor is ajanlott, ha a késziiléket lekérdezésekor az akkumulator toltottségi
szintje 3,5 V-ra vagy annal alacsonyabbra csokken.



1.6 Az extrapolalt akkumulator iizemideje

Az Optimizer Smart IPG vérhat6 élettartama az tUjratdlthetd akkumulator varhato
¢lettartamara korlatozodik. Az Optimizer Smart IPG belsejében taldlhatd wjratolthetd
akkumulator vérhat6 lizemideje legalabb tizendt év. Egy id6 utan, az ismételt toltések
soran az Optimizer Smart IPG akkumulatora mar nem lesz képes elérni a teljes toltottségi
kapacitasat.

A késziiléket tizenot évvel a beiiltetése utan barmikor kicserélhet. Az Optimizer Smart
IPG-t ki kell cserélni, ha rendszeres heti feltdltés mellett nem tarthaté fenn a teljes
stimulaci6 egy teljes héten keresztiil. Ezért a késziilék haszndlatinak tizenotddik éve
soran fontos felkérni a beteget, hogy az Optimizer Smart IPG-t teljesen feltoltse hét
nappal a rutinszerii ellendrzé vizsgalat eldtt, hogy az orvos megallapithassa, képes-e még
az Optimizer Smart IPG arra, hogy egy teljes hétig szivkontraktilitas-modulécio terapiat
biztositson heti egy feltltéssel.

Az Optimizer Smart IPG kicserélése akkor ajanlott, ha rendszeres heti toltés mellett nem
tarthat6 fenn a CCM-terapia atadasa egy teljes héten keresztiil
1.7 Az extrapolalt akkumulator élettartama

Az akkumulator élettartama az alabbi tablazatok alapjan becsiilhetd meg. A tablazatok az
OPTIMIZER Smart IPG toltottségi idejének oOvatos becslését tartalmazzdk 5 és 7 V
fesziiltség mellett.

Napi 7 6ran at tart6 CCM™ jelatadas esetén, a vezetékek parhuzamos impedancidjanak
fliggvényében:

Csatorna Stimulécios A toltést kovetd
impedancia (OHM) amplitado (V) lizemid6 (nap)
220 5 20
220 7 11
300 5 26
300 7 15
600 5 46
600 7 28
900 5 60
900 7 38
1200 5 65
1200 7 44
Ugyanaz, napi 5 6ran at tart6 jeladas esetén:
Csatorna Stimulécios A toltést kovetd
impedancia (OHM) amplitado (V) iizemidd (nap)
220 5 28
220 7 15
300 5 36
300 7 21
600 5 65
600 7 39
900 5 84
900 7 53




Csatorna Stimulacios A toltést koveto
impedancia (OHM) amplitudo (V) lizemid6 (nap)
1200 5 90
1200 7 62

A fentiek a kovetkez6 feltételekre vonatkoznak:

e Az impulzusok szdma egy CCM™ impulzussorozatban: 2

e A fazis id6tartama: 5,14 ms

e Pulzusszam: 85 bpm

Ilyen feltételek mellett az atlagos dramelvezetés az akkumulatorbol a CCM™

jelatadas soran megkdzelitleg az aldbbiak szerint alakul:

. Stimulécios . Atlagos rgért

VBAT (V) | Impedancia (OHM) st (V) aramelvezetés (uA)
3,4 220 5 1420
3,4 220 7 2 603
3,4 300 5 1 094
3,4 300 7 1 848
3,4 600 5 613
3,4 600 7 1015
3,4 900 5 468
3,4 900 7 734
3,4 1200 5 412
3,4 1200 7 596
4,1 220 5 1159
4,1 220 7 2124
4,1 300 5 909
4,1 300 7 1 652
4,1 600 5 511
4,1 600 7 879
4,1 900 5 402
4,1 900 7 652
4,1 1200 5 394
4,1 1200 7 582

Ha nem tolti fel idoben az OPTIMIZER Smart IPG-t, az eszk6z készenléti (OOO) modra
valthat, és felfiiggesztheti a CCM™ jelatadast. Ebben az tizemmodban az eszkdzt elészor

fel kell tolteni, mieldtt ujrakezdhetd a jelatadas.

1.8

Az OPTIMIZER Smart rendszer lizemelteti koz¢ tartoznak a betegek, orvosok (és az
oket tdmogatd képzett egészségiigyi személyzet) €s az Impulse Dynamics képviseldi. Az
orvosoknak, az egészségiigyi személyzetnek €s a vallalat képviseldinek ismerniiik kell az
elektronikus orvosi berendezések, kiilondsen az IPG-k és a programozd eszkozok

miikodését.

Felhasznaloi profil és képzés
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3.

Az orvosok ¢és az egészségiigyi személyzet a vallalat 4ltal timogatott képzési programban
vesz részt, amelynek sordn elméleti és gyakorlati képzettséget szereznek az IPG, a
programoz6 és a beteg altal hasznalt toltd technologidjarol, az eszkdzok jellemzdirdl és
részletes kezelési utasitasairdl. Az OPTIMIZER Smart System hasznalatdval kapcsolatos
jovobeli atképzés sziikségességét a vallalat személyzete hatdrozza meg a késziilék
hasznaldjanak egyéni beliiltetési el6zményei és a beiiltetések gyakorisaga alapjan.

A betegek képzése az OPTIMIZER Mini Charger hasznalatara korlatozodik, és az
Impulse Dynamics képviseldi biztositjak az eszkdz implantacidjat kovetden.

JAVALLATOK!

Az OPTIMIZER Smart rendszer 18 évesnél idosebb betegeknél alkalmazhato, akiknél a
megfeleld orvosi kezelés ellenére a bal oldali kamrai szisztolés diszfunkcié miatt tiineti
szivelégtelenség 1ép fel. Kimutattak, hogy az OPTIMIZER rendszer altal nyujtott CCM-
terapia javitja a klinikai allapotot, a funkciondlis kapacitast és az életmindséget, €s
megeldzi a korhazi kezelés sziikségességét tiineti bal oldali szivelégtelenségben szenvedd
betegeknél, amennyiben alapos megfontolas alapjan dontenek az alkalmazhatdsagarol az
egyes betegek esetében, és a szivelégtelenség kezelésére képzett kardiologus végzi a
beavatkozast.

A fenti felhasznalasi javallatokat aldtdmasztd adatok az Abraham W. és munkatarsai,
2018 (JACC HF), illetve Anker S. ¢és munkatarsai, 2019 (EJHF) altal kozolt
tanulmanyokban szerepelnek. Harom publikaci6é (Kuschyk és mtsai, 2015; Liu és mtsai,
2016; Kloppe és mtsai, 2016) tobb mint 200 beteg hosszi tavlii nyomon kdvetését mutatja
be 109 kumulativ éven keresztiil. Ezenkiviil rendelkezésre all 2 nyilvantartasi tanulmany
(Mueller és mtsai, 2017 és Anker S és mtsai, 2019), amelyek 283 beteg legfeljebb 3 évig
tartd6 nyomon kovetése soran nyert adatokat tartalmazzdk. A forgalomba hozatalt
kovetden végzett hossza tava tanulmanyok soran folyamatosan értékelik a késziilékek
biztonsagat és hatékonysagat.

ELLENJAVALLATOK ES OVINTEZKEDESEK

Az OPTIMIZER Smart rendszer hasznalata ellenjavallt az alabbi esetekben:

4.

Mechanikus tricuspid szelepet hasznalo betegek

2. Olyan betegek, akiknél nem lehetséges a vaszkularis hozzaférés a vezetékek beiiltetéséhez

FIGYELMEZTETESEK

4.1 Az eszkoz beiiltetése altal kivaltott lehetséges szovodmények

Mint minden mitéti eljaras, az OPTIMIZER Smart IPG beiiltetése is bizonyos
kockazattal jar. A szakirodalomban kozolt adatok szerint az IPG beiiltetésének
szOvodményei lehetnek, tobbek kozott, az IPG altal kivaltott szivritmuszavarok, amelyek
akar életveszélyes allapotot is eldidézhetnek

1 Az OPTIMIZER Smart System biztonsaga ¢és teljesitménye az el6z6 generacios eszkdzokkel, az OPTIMIZER 1V és III Systems
rendszerekkel végzett klinikai vizsgalatokon alapul, tekintettel arra, hogy ezen rendszerek miikddése, rendeltetésszertii
felhasznalasa, tervezési jellemzdi és az altaluk kibocsatott CCM jelek nagyon hasonléak. A jelzett tanulmanyok Osszefoglaloi
elérhetdk az Impulse Dynamics weboldalan.

(http://www.impulse-dynamics.com/int/for-physicians/clinical-data/)
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szivritmuszavarok (pl. kamrai fibrillacio), fert6zés, bOrnekrdzis, eszkézvandorlas,
hematoma kialakuldsa, szeroma és hisztotoxikus reakciok (lasd még: Lehetséges
mellékhatasok, 6. rész).

A magasfoku érzékenység (azaz 2 mV alatti érzékenységi bedllitdsok) programozasa
novelheti a rendszer érzékenységét az elektromdgneses interferenciara, ami akar
gatolhatja, akar kivalthatja a jel atadasat.

A szakirodalomban kozolt akut és kronikus szovodmények egyebek kozott a kovetkezok
lehetnek: a vezeték elszakadéasa vagy elmozdulésa, pitvari vagy kamrai perforacio, illetve
ritka esetben perikardialis tamponad. A kamrafal perforacidja a frenikus ideg vagy a
rekeszizom kozvetlen stimuldldsat idézheti el6. Az ellendrzés soran kimutatott

(lasd még: Lehetséges mellékhatdsok, 6. rész).

Nagyon ritka esetekben (<1%) a vezeték transzvenous elhelyezése vénas trombdzishoz és
ezt kovetden SVC-szindromahoz is vezethet.

Az érzékelés elvesztése roviddel a késziilék beiiltetése utan a vezeték elmozdulasanak
kovetkezménye lehet. Emellett a CCM™ jelatadas a vezeték megszakaddsa miatt is
leallhat.

4.1.1 A vezetékek beiiltetésével potencialisan okozott pitvari és kamrai
szivritmuszavarok

Amint azt fentebb megjegyeztiik, a transzvenous vezetékek alkalmazésa
szivritmuszavarokhoz vezethet, amelyeknek egyes fajtai, mint példaul a kamrai
fibrillaci6 ¢és kamrai tachycardia, életveszélyesek lehetnek. A CCM™
jelatadashoz hasznalt csavaros vezetékek hasznalata olyan ingeriiletvezetési
zavarokat is okozhat, mint példaul a koteg elagazas blokkolasa. Ezeket a
kockazatokat minimalisra lehet csokkenteni fluoroszkopos vezetéssel torténd
beiiltetéssel, biztositva, hogy a vezetékek megfeleld helyzetben legyenek a
rogzités eldtt, illetve a vezetékek mozgatdsi szamanak korlatozasaval. Kérjiik,
olvassa el és kovesse az eredeti Orvosi kézikdnyv Osszes Utmutatasat a hasznalni
kivant vezetékeket illetden, hogy minimalisra csokkentse a vezetékek
betiltetéséhez kapcsolodd mellékhatasokat.

4.1.2 A CCM™ jelek altal potencialisan okozott kamrai szivritmuszavarok

A CCM™ jelek erdsebbek, mint a tipikus ingeriiletimpulzusok, és igy képesek
kivaltani a szivszovet aktivalodasat, ha az abszolut refrakter perioduson kiviil
keriilnek leadasra. Ezért a kamrai abszolut refrakter perioduson kiviil leadott
CCM™ jelek a jel altal kivaltott szivritmuszavarokat okozhatnak (amelyek
némelyike életveszélyes lehet, mint példdul a kamrai fibrillacié €s a tachycardia).
Ezért elengedhetetlen a CCM ™ jelatadasi paraméterek gondos megvalasztasa. A
legfontosabb az, hogy a CCM™ jelatadast gatlo feltételekkel kapcsolatos
kiilonféle beallitasokat (pl. Hosszu AV késleltetés, Rovid AV késleltetés, LS
eseményablak, refrakter periddusok és IEGM érzékenység) ugy kell kivélasztani,
hogy a CCM™ jeleket csak normal vezetésii szivverés esetén lehessen atadni, és
gyanitottan ektopids vagy korai eredetli szivverés esetén lealljon az 4tadas.

Ezenkivil a CCM™ jelek valtozasokat okozhatnak a szivszovet elektromos
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4.2

vezetésében. Emiatt a CCM™ jel a kamrai szeptumba torténd tovabbitasa
potencidlisan a koteg eldgazasanak blokkolasat okozhatja, amely bradycardidhoz
vezethet. Hasonld mechanizmusok révén a szivizom elektromos vezetésében a
CCM altal kivaltott valtozasok szoveti refrakteritast okozhatnak, ami reentrans
tachyrrhythmidhoz vezethet. Javasoljuk, hogy a pdaciens szivritmusanak
valtozésait gondosan ellendrizzék a vezeték beiiltetésekor végzett CCM™
jelatadas soran, valamint az OPTIMIZER Smart IPG els6 aktivalasa és az azt
kovetd utdlatogatasok sordn. A CCM™ jelatadas 4altal okozott kamrai
ritmusvaltozas miatt sziikség lehet a vezetékek athelyezésére, valamint a CCM™
késleltetés és amplitudé ujraprogramozasara olyan beallitasok kivalasztasaval,
amelyek nem okoznak valtozasokat a beteg kamrai ritmuséaban.

4.1.3 A CCM™ jelek altal potencialisan okozott pitvari szivritmuszavarok

A pitvari és szupraventrikularis szivritmuszavarok elméletileg akkor keletkeznek,
amikor a CCM dltal kivaltott kamrai aktivitds retrograd médon a pitvarba
vezetddik, korai pitvari depolarizaciot eredményezve. Az OPTIMIZER Smart IPG
érzékeli a retrograd hatas altal kivaltott pitvari esemény okozta kamrai aktivaciot,
¢s a programozasnak megfeleléen tovabbitja a CCM™ jelet. Emellett a
pitvarokhoz kozeli bazalis pozicidba beiiltetett vezetéken keresztiil tovabbitott
erds CCM™ jelek kozvetleniil stimuldlhatjak a pitvarokat. Ha a CCM™ jelatadas
pitvari aktivalodast okoz ezen mechanizmusok barmelyike miatt, és a késziilék a
pitvari jelet a kamrdkba vezeti, a ciklus a pacemaker 4ltal kozvetitett
tachycardiahoz (PMT) hasonl¢ allapotba keriilhet.

A f6 valtozok, amelyek hatassal lehetnek a pitvari aktivaciohoz vezet6 CCM™
eseményekre, a vezeték elhelyezkedése a jobb kamrai septumon, a CCM™
amplitidoja és a CCM™ késése. A CCM™ jelatadasbol eredd pitvari
szivritmuszavar megel6zése érdekében ajanlatos elkeriilni a vezetékek bazalis
beiiltetési helyét. A CCM™ jelek 4ltali kdzvetlen pitvari aktivalas lehetdsége a
beiiltetés soran tesztelhetd, a lehetd legerésebb CCM™ jel atadasaval, amely 20-
30 ms-mal hosszabb, mint az IPG programozasa soran beallitott végsé LS-CCM
késleltetés. A jelatadast addig kell folytatni, amig ez a késleltetés teljesen a
kamrai abszolut refrakter peridduson beliil helyezi a CCM™ jelet, beleértve
annak 40 ms-os kiegyensulyozo fazisat is, és kozben folyamatosan ellendrizni kell
a pitvari aktivaciokat. Ilyen esetben a késleltetést hosszabb értékre kell
programozni, ¢s meg kell erdsiteni a pitvari aktivacid hianyat. A megfeleld
vezetékelhelyezés és a CCM™ paraméterek megfeleld programozéasa mellett a
pitvari tachycardia aranyat (,,Atrial Tachycardia Rate”) kelléen alacsony értékre
kell allitani a CCM™ jeldtadas altal kivaltott pitvari szivritmuszavar
megeldzésére.

Az eszkoz kezelése

Nem szabad beiiltetni az OPTIMIZER Smart IPG-t, ha a csomagolas sériilt, vagy ha az
eszkdzt 30 cm-es vagy anndl nagyobb magassagbol kemény feliiletre ejtették mieldtt
kivették volna a szallitddobozbdl. Nem szabad beiiltetni a késziiléket, ha kibontas utan
kemény feliiletre esett. A sériilt csomagokat vagy ledobott eszkozoket vissza kell juttatni
az Impulse Dynamics-hoz.
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4.3 Az eszkoz tarolasa és kezelése

Az OPTIMIZER Smart IPG ajanlott tarolasi hdmérsékleti tartomanya 0°C €s 40°C kozott
van. A légkdri nyomas és a relativ paratartalom nincs hatdssal az OPTIMIZER Smart
IPG-re.

Csomagolasi informaciok

Az OPTIMIZER Smart IPG tarolodobozban keriil forgalomba, amely szakirodalom-
csomagot €s steril csomagolast tartalmaz. Az etilén-oxid gdzzal sterilizalt csomagolas egy
kiils6 TYVEK/PET buborékfoliabol és egy belsé TY VEK/PET buborékfoliabol 4ll.

A tarolodoboz a kovetkezdket tartalmazza:
e [ehtzhato cimkék az implantaciés dokumentumokhoz
e Steril csomagolas

A bels6 buborékcsomagolas a kovetkezdket tartalmazza:
e Egy (1) OPTIMIZER Smart IPG
e Egy (1) 2. sz. nyomatékkulcs (11 0z-in = 77,68 mNm)
e Egy (1) csatlakozo6 dugo

A steril csomagolds kinyitasa elott ellendrizze, nincs-e olyan sériillés a csomagon,
amelynek alapjan gyanithatd, hogy a csomag vagy a csomag tartalmanak sterilitasa sériilt.
A sériilt csomagokat vissza kell juttatni az Impulse Dynamics-hoz. Ne probalja Gjra
sterilizalni a sériilt vagy barmilyen mdodon kérosodott steril csomag tartalmat.

4.4  Ujrasterilizalas és ujrafelhasznalas

Ne sterilizalja gjra az eszk6zhéz mellékelt OPTIMIZER Smart IPG-t, csatlakozd dugot
vagy nyomatékkulcsot. A barmilyen okbdl eltavolitott OPTIMIZER Smart IPG-t nem
szabad beiilteni egy masik betegbe.

4.5 Hamvasztas

Az OPTIMIZER Smart IPG lezart vegyi akkumulatort tartalmaz, ezért nem szabad
elégetni. A késziiléket feltétlentil el kell tdvolitani az elhunyt beteg hamvasztasa el6tt.

ELOVIGYAZATOSSAG
5.1 Kornyezeti feltételek

A potencidlis kornyezeti veszélyek alabbi bemutatasa a legmagasabb foku biztonsag
fenntartasara 6sszpontosit. Bar az OPTIMIZER Smart IPG-t Gigy tervezték, hogy a lehetd
legmagasabb szintli védelmet nyujtsa az ilyen tipusu veszélyek ellen, nem zéarhatok ki
teljesen a jelzett kockazatok.

Megjegyzés: Az OPTIMIZER Smart IPG nem hasznalhaté mas elektromos berendezések
kozelében. Ha a megfeleld szétvalasztas nem lehetséges, az OPTIMIZER Smart IPG-t
folyamatosan ellendrizni kell a normal miikddés biztositasa érdekében.

Ugyantgy, mint barmely mas IPG-t, az OPTIMIZER Smart IPG-t is befolyasolhatja a
magneses, elektromos és elektromagneses jelek altal okozott interferencia, amennyiben
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ezek kellden erdsek vagy a szivmiikddéshez hasonléd tulajdonsagokkal rendelkeznek. A
legtobb interferencia a CCM™ jelatadas gatlasdhoz vezet. Ritka esetekben valamely
zavaro jel is kivalthatja a nem megfelel6 CCM™ jelatadast. Ezenkiviil ha a zavard jelek
meghaladnak egy bizonyos kiiszobértéket, az altaluk az IPG-be juttatott energia
mennyisége karositja az IPG aramkdoroket és/vagy a vezetékek koriili szivizomszovetet.

A betegtajékoztatd bemutatja ezeket a tényezoket is, és a jelzett kockézatokat a beteggel
folytatott megbeszélés soran is hangstlyozni kell.

Egy adott eszkoz érzékenysége az IPG zseb helyétdl, a zavard jel tipusatol és a
beprogramozott miikddési paraméterektdl fiigg.

Az elektromagneses interferencia lehetséges okainak sokfélesége miatt az Impulse
Dynamics nem jellemezheti és irhatja le az interferencia 0sszes forrasat és azok hatasait
ebben a tajékoztatoban.

Figyelmeztetés: A betegeket figyelmeztetni kell arra, hogy legyenek &vatosak
elektromos vagy elektromagneses tereket generald berendezések kozelében, és
kérjék az orvos tanacsat, miel6tt olyan teriiletre Iépnek, ahol jelzés
figyelmezteti a pacemakert (vagy mas tipusu beliltethetdé eszkozt) hasznalo
betegeket, hogy ne kozelitsenek.

5.2 Elektrokautéria

Mitéti elektrokauter eszk6zok hasznalata gatolhatja a CCM™ jelatadast, illetve a
késziilek atallhat ,,DOWN” iizemmoddba [Készenléti (OOO) iizemmodd, amelyben a
CCM™ jelatadasa abbamarad], és elveszhetnek a statisztikai adatok. A késziilék
karosodhat, ha nagy energidkat kapcsolnak a rendszerbe.

Elektrokautéria hasznalata a beiiltetett OPTIMIZER Smart IPG kozvetlen kozelében
radiofrekvencids energiat vezethet a szivizomszovetbe kozvetleniil a vezetékeken és a
vezetékvégeken keresztiill, égési sériiléseket vagy szivritmuszavarokat okozva.
Elektrokautéria hasznalata esetén csak rovid idétartamu jelek ataddsa megengedett, €és a
semleges elektrodot ugy kell elhelyezni, hogy az OPTIMIZER Smart IPG-t és a hozza
kapcsolodo vezetékeket érintd dram minimalisra csokkenjen. A mellékhatasok kockéazata
csokkenthetd az OPTIMIZER Smart IPG készenléti (OOO) iizemmodba vald
programozasaval. A beteg periférids pulzusat az eljaras soran figyelemmel kell kisérni, és
az eljaras utan azonnal ellendrizni kell az OPTIMIZER Smart IPG helyes miikddését. Ha
az eszkoz ,,DOWN” modra valt, vissza kell allitani.

5.3 RF ablacio

Az RF ablacié hatdsara az OPTIMIZER Smart IPG gétolhatja a CCM™ jelatadast, vagy
a késziilék atallhat ,DOWN” ilizemmodba [Készenléti (OOO) lizemmod, amelyben a
CCM™ jelataddsa abbamarad], és elveszhetnek a statisztikai adatok. A rendszerbe
kapcsolt energia mennyiségétdl fiiggden az eszkoz is sériilhet. Ha az RF ablécios eljarast
a vezetékek kozelében hajtjadk végre, akkor a vezetékek radiofrekvencids energiat
vezethetnek a vezetékvégeken keresztil a szivizomba, égési sériiléseket vagy
szivritmuszavarokat okozva.

Ha sziikséges RF ablacios eljarast végrehajtani, a semleges elektrodat tigy kell elhelyezni,
hogy az OPTIMIZER Smart IPG-n ¢és a vezetéken atfolyd daram minimalisra csokkenjen.
Kertiilje a kozvetlen érintkezést az ablacios katéter és az OPTIMIZER Smart IPG vagy
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annak vezetékei kozott. A mellékhatasok kockazata csokkentheté az OPTIMIZER Smart
IPG készenléti (OOO) lizemmodba vald programozasaval. A beteg periférias pulzusat az
eljaras soran figyelemmel kell kisérni, és az eljards utdn azonnal ellendrizni kell az
OPTIMIZER Smart IPG helyes miikddését. Ha az eszkdz ,,DOWN” modra valt, vissza
kell allitani.

Diatermia (orvosi ,,rovidhullamua” indukcios fiités)

Az orvosi diatermia altalaban ellenjavallt beiiltetett eszkozokkel ¢él6 betegeknél. Az
ilyenfajta intenziv energidk hatdsa az OPTIMIZER Smart IPG-re nem jelezhetd eldre.
Bar az IPG és/vagy a szivizom aramkorének kdarosoddsa nem valdszinii, ritkdn mégis
eléfordulhat.

Ha a diatermiat az ellenjavallat ellenére alkalmazni sziikséges, akkor sem alkalmazhat6
az OPTIMIZER Smart IPG ¢és a vezetékei kozelében. A mellékhatasok kockazata
csokkenthet6 az OPTIMIZER Smart IPG készenléti (OOOQO) iizemmoddba valod
programozasaval. A beteg periférids pulzusat az eljaras soran figyelemmel kell kisérni, és
az eljaras utan azonnal ellendrizni kell az OPTIMIZER Smart IPG helyes miikodését. Ha
az eszkoz ,,DOWN” modra valt, vissza kell allitani.

5.4 Defibrillacio és kardioverzio

Barmely beiiltetett eszk6z kérosodhat kiilsé kardioverzié vagy defibrillaciéo soran.
Ezenkiviill az vezetékvégek koriili szivizom és/vagy az eszkoz koriili szovetek is
karosodhatnak. Egy masik kdvetkezmény lehet a megvaltozott jelkiiszob. A defibrillacios
aram hatasara az OPTIMIZER Smart IPG atallhat ,DOWN” iizemmoddba [Készenléti
(O00) ilizemmodd, amelyben a CCM™ jelatadds abbamarad], és elveszhetnek a
statisztikai adatok. A nagymennyiségli energia kérosithatja a rendszert.

Az ilyen jellegli kdrosodas nem keriilhetd el, barhova is helyezziik az elektroddkat. A
kockazat csokkentése érdekében javasoljuk, hogy az elektrédakat a lehetd legtavolabb
helyezze el az OPTIMIZER Smart IPG-t6l. Emellett az elektrodak elhelyezésekor keriilni
kell az olyan poziciokat, amelyek az OPTIMIZER Smart IPG-t a defibrillacidés dram
kozvetlen ttjaba juttatjak.

Defibrillaciéo utan az OPTIMIZER Smart IPG miikodését szorosan ellendrizni kell.
Abban a nem vart esetben, ha rendellenes mitkodés fordul eld, sziikséges lehet a vezeték
athelyezése (vagy cseréje) és az IPG atprogramozasa. Ha az eszk6z ,,DOWN” modra valt,
vissza kell allitani.

A bels6 defibrillacié nem karositja a késziiléket.
5.5 Sugarterapia

Figyelmeztetés: Az ionizald sugarzast fejlesztd terapids berendezések, mint példaul a
rosszindulatt daganatok kezelésére alkalmazott linearis gyorsitok és
kobaltgépek, karosithatjdk a legtobb aktiv beiiltethetd eszkdz aramkorét.
Mivel a hatds kumulativ, mind az egyes doézisok, mind a teljes dozis
mennyiségétdl fiigg, hogy bekovetkezik-e karosodas, és ha igen, az milyen
mértekli lehet. Kérjiik, vegye figyelembe, hogy bizonyos tipust karosodasok
nem lesznek azonnal nyilvanvaléak. Ezenkiviil egyes sugarzastechnikai
eszkozok altal a sugér ,,irdnyitdsa” céljabol generalt elektromagneses mezdk
befolyasolhatjak az OPTIMIZER Smart IPG miikodését.
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A sugarkezelés a hatdsok széles spektrumat valthatja ki, az atmeneti zavaroktdl a
maradando karosodasig. Ezért sugarterdpia alkalmazasa esetén célszerli az OPTIMIZER
Smart IPG-t lokalisan arnyékolni a sugarzas kivédésére. A sugarkezelés soran és azt
kovetden ellendrizni kell az IPG miikodését. Ha sziikséges az implantdtummal
szomszédos szovetek sugarkezelése, akkor tanacsos lehet az IPG athelyezése.

5.6 Nuklearismagneses rezonancia (NMR), magneses rezonancia
képalkotas (MRI)

Az OPTIMIZER Smart IPG miikddése magneses rezonancian (MR) alapul, ezért a
késziiléket hasznaldé betegek biztonsdgosan atvizsgalhatok magneses rezonancia
képalkotassal (MRI) feltéve. hogy beiiltetett alkatrészekre és a szkennelésre

vonatkozo dsszes kovetelmény biztositott.

Az MR Conditional OPTIMIZER Smart CCM rendszer OPTIMIZER Smart IPG és MR
Conditional vezetékekbdl all, amelyek alkalmasak CCM jeldtadasra, €s megalapozott
feltételek mellett biztonsagosan hasznalhatok 1.5T MRI kdrnyezetben.

FIGYELMEZTETES: mas koriilmények kozott végzett szkennelés a beteg sulyos
sériilését vagy halalat okozhatja, illetve a késziilék hibas miikodéséhez vezethet.

Kérjiik, olvassa el az IPG csomagoldasdban és a vallalat weboldalan a Miiszaki
dokumentacio részben talalhato MG biztonsagi tajékoztatot, amely bemutatja a részletes
MRI biztonséagi informaciokat és az elvart hasznalati feltételeket.

5.7 Litotripszia

Figyelmeztetés: Az OPTIMIZER Smart IPG 16késhullamoknak val6 kozvetlen kitettsége
karosithatja a késziiléket. A 16késhullam Utjan kiviil beiiltetett eszkdz esetében
nincsenek egyértelmi ellenjavallatok litotripszia alkalmazasa ellen. Az
OPTIMIZER Smart IPG eldvigyazatossagbol készenléti (OOO) lizemmodba
valod programozéasa csOkkenti a mellékhatasok kockazatat. Az eljards soran
ellendrizni kell a beteg periférias pulzusat. A kezelés utan azonnal ellendrizni
kell az OPTIMIZER Smart IPG megfeleld mikodését. Ha az eszkoz
L, DOWN” modra valt, vissza kell allitani.

5.8 Terapias ultrahang

Figyelmeztetés: Az OPTIMIZER Smart [PG terapias ultrahangnak valé kozvetlen
kitettsége karosithatja a késziiléket. Ezenkiviil az ultrahangnyaldb véaratlan
fokuszalasa is arthat a betegnek.

Terapias ultrahang alkalmazhato, feltéve, hogy a beiiltetett késziilék az ultrahang
hatoterétdl tavol, és egyértelmiien a hatotéren kiviil helyezkedik el. Az OPTIMIZER
Smart IPG eldvigyazatossagbdl készenléti (OOO) iizemmodba vald programozasa
csokkenti a mellékhatasok kockazatat. Az eljaras soran ellendrizni kell a beteg periférias
pulzusat. A kezelés utan azonnal ellendrizni kell az OPTIMIZER Smart IPG megfeleld
mukodését. Ha az eszkoz ,, DOWN” moédra valt, vissza kell allitani.
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5.9 Transzkutan elektromos idegstimulacio (TENS)

A TENS éltaldban ellenjavallt betiltetett elektromos eszkozokkel €16 betegeknél. A TENS
egység altal a testbe juttatott nagyfesziiltségli impulzus karosithatja az OPTIMIZER
Smart IPG miikddését.

Amennyiben ettdl fiiggetleniil TENS egység hasznalatara keriil sor, a TENS elektrédakat
a lehetdé legmesszebb kell csatlakoztatni az OPTIMIZER Smart IPG-t6l és annak
vezetékeitdl. Ezenfeliil a korlatozott d&ramt Gtvonalra vald torekedés keretében a TENS
elektrodakat egymashoz a lehetd legkdzelebb kell elhelyezni. A TENS alkalmazasa
soran szigoruan ellendrizni kell a beteg periférias pulzusat. Az OPTIMIZER Smart IPG
elévigyazatossagbol készenléti (OOO) ilizemmodba vald programozéasa csokkenti a
mellékhatasok kockazatat.

5.10 Haztartasi gépek

A héztartasi és kereskedelmi mikrohulldmu siiték nincsenek hatassal az OPTIMIZER
Smart IPG milkodésére, feltéve, hogy jo allapotban vannak és rendeltetésszeriien
hasznaljak Oket. Még egy sulyosan meghibasodott mikrohullamu siitébdl az IPG-re
kozvetleniil sugdrzé mikrohulldmu energia sem okoz kart az eszkdzben, bar karosithatja
az érzékelési funkciot, ami idovel hatassal lehet a CCM™-jelatvitelre.

Azonban a beliiltetett OPTIMIZER Smart IPG-vel rendelkezd betegekkel kozdlni kell,
hogy ne hasznaljanak és ne menjenek indukcios tlizhelyek kozelébe, mivel interferenciat
okozhatnak.

A beiiltetett OPTIMIZER Smart IPG-vel rendelkez6 betegekkel kdzdlni kell, hogy egyes
villanyborotvak, elektromos szerszamok ¢és elektromos gyujtasi rendszerek, ideértve a
benzinmotorokat is, interferenciat okozhatnak. Altalanossagban véve a beiiltetett
OPTIMIZER Smart IPG-vel rendelkezd betegek hasznalhatnak benzinmotorokat, feltéve,
hogy nincsenek eltdvolitva a védodtetdk, a véddburkolatok és az egyéb véddeszkdzok.

5.11 Bolti lopasgatlé rendszerek/reptéri biztonsagi atvilagito rendszerek

A lopasgatld rendszerek egyes tipusai, mint példaul a boltok, konyvtarak és egyéb
létesitmények bejaratanal/kijaratanal telepitettek, illetve a reptéri biztonsagi rendszerek
megzavarhatjdk az OPTIMIZER Smart IPG miikddését. Az ilyen fajta interferencia
legtobbszor a CCM™ jelatvitel gatlasdhoz vezet. A betegekkel kozdlni kell, hogy
normdlis tempdban haladjanak a4t az ilyen rendszereken, vagyis dathaladaskor ne
lassitsanak le. A reptéri biztonsdgi rendszereken vald 4thaladdst megel6zéen a
betegeknek értesiteni kell a kisérd biztonsagi személyzetet, hogy implantatummal
rendelkeznek és be kell mutatniuk az implantdtumhoz kapcsolodo igazolvanyukat.

5.12 Ipari gépek

A nagyfesziiltségli vezetékek, a forrasztopakak és ivhegesztok, az elektromos olvasztok
¢s az aramfejlesztd berendezések zavart okozhatnak az OPTIMIZER Smart IPG
mitkodésében. Ezen okbol kifolydlag figyelembe kell venni minden olyan
elektromégneses mez0 térerdsségét és modulacios jellemzdit, amelyeknek a betegek ki
vannak téve munkahelyliikon vagy az ¢életstilusuk kovetkeztében. A betegeket
kimondottan figyelmeztetni kell ezekre a kockdzatokra, vagy tgy kell elvégezni az
OPTIMIZER Smart IPG programozasat, hogy minimalizalva legyen az érzékenység.
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6.

5.13 Adattovabbito eszkozok

A kommunikaciés berendezések, mind példaul a radios és televizids miisorszorok
(beleértve az amatdr [,ham radio”] misorszordkat, illetve a teljesitményerdsitovel
felszerelt mikrohulldmu és CB radids miisorszorokat), valamint a radaradok zavart
okozhatnak az OPTIMIZER Smart IPG miikddésében. Ezen okbol kifolyolag figyelembe
kell venni minden olyan elektromagneses mezd térerdsségét és modulécids jellemzdit,
amelyeknek a betegek ki vannak téve munkahelyiikon vagy az életstilusuk
kovetkeztében. A betegeket kimondottan figyelmeztetni kell ezekre a kockéazatokra, vagy
ugy kell elvégezni az OPTIMIZER Smart IPG programozasat, hogy minimalizalva
legyen az érzékenység.

5.14 Mobiltelefonok

A cellularis és egyéb mobiltelefonok hatdssal lehetnek az OPTIMIZER Smart IPG
milkodésére. Ezeket a hatdsokat a telefonok 4ltal kibocsatott radidfrekvencidk vagy a
telefonok hangszoroiban taldlhatd magnesek okozhatjadk. A lehetséges hatdsok kozé
tartozik a gatolt vagy nem megfelel6 CCM™ jelatvitel, ha a telefon egy OPTIMIZER
Smart IPG és vezetékeinek kozvetlen kdzelében (25 cm-en / 10 hiivelyken beliil) van. A
mobiltelefonok széles skaldja és a betegek kozotti jelentds fiziologiai eltérések miatt az
altalanos érvényl javaslatok nyujtasa lehetetlen.

Altalanos iranyelvként elmondhaté, hogy a beiiltetett OPTIMIZER Smart IPG-vel
rendelkezd, mobiltelefont hasznélni kivand betegek szamara javasolt, hogy a telefont az
implantatum helyéhez képes ellenkez6 oldali fiilhoz tartsdk. A betegeknek nem szabad a
telefont szivarzsebben vagy olyan 6von tartania, amely 25 cm-nél (10 hiivelyknél)
kozelebb van a beiiltetett IPG-hez, mivel egyes telefonok akkor is jeleket bocséjtanak ki,
amikor nincsenek bekapcsolva vagy nem hasznaljak oket.

A kisebb telefonokhoz képest a hordozhato (kézitaska) €s mobil (autéba vagy hajoba
épitett  tartésabb)  telefonok  kibocsatasa  altaldnossdgban  véve  nagyobb
teljesitményszinten torténik. A nagyobb sugarzési teljesitményszinttel rendelkezd
telefonok esetében javasolt a legalabb 50 cm-es (20 hiivelykes) elkiilonitési tavolsag az
antenna ¢€s a beiiltetett IPG kozott.

LEHETSEGES MELLEKHATASOK

A miitéti beavatkozas kovetkeztében esetlegesen el6forduld mellékhatasokra vonatkozo példak
listaja alabb lathat6, klinikai sulyossag szerinti sorrendben:

1.

e o

Halal
Szivritmuszavarok (bradi- és tachiaritmia, fibrillacioval)
Agyvérzés vagy TIA (,,atmeneti iszkémids attak™)
Légzési nehézség/elégtelenség
Jobb pitvari (RA)/jobb kamrai (RV) perforacid
Bevérzés
Fert6zés
Pleurélis vagy pericardialis folyadékgyiilem
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9.

Légmell

A CCM™ jelatvitel mellett masodlagos, esetlegesen eléforduld mellékhatasokra
vonatkozo példak listdja az alabbi tablazatban lathato, klinikai stlyossag szerinti
sorrendben:

1.

AN

Rendellenes szivmikodés
Pitvari és kamrai tachiaritmiak
Pitvari és kamrai bradiaritmiak
Sulyosbodo szivelégtelenség
Szivizomszovet karosodas

Mellkasi fajdalom

A KESZULEK BEULTETESE

7.1  Altalanos szempontok

Az OPTIMIZER Smart IPG beiiltetése altalanossagban véve a jobb oldali mellkasi
teriiletbe torténik. A kulcscsont alatti vénas hozzaférés elénydsebb a honaljvéndn vagy
fejvivééren keresztiili hozzaférésnél, mivel Osszesen kettd sziviiregi vezetéket kell
behelyezni. Az opciondlis pitvari vezeték elhelyezhetd a jobb pitvari fiiggelékben (RAA).
Két jobb kamrai vezeték keriil elhelyezésre CCM™ jelatvitel céljabol, ezek egyike
lehetdség szerint az eliils6 sovény, mig a masikat a hatulsé sovény helyénél,
megkdzelitéleg féluton az alap és a cstics kozott. Mindkét vezeték eliilsé vagy hatulso
sovény helyénél torténd elhelyezése elfogadhatd alternativa, amennyiben a vezetékek
kozott legalabb 2 cm tavolsag van. ICD-vel rendelkezd betegek esetében biztositani kell a
CCM™ vezetékek és az ICD vezeték megfeleld elkiilonitését.

Figyelmeztetés: Keriilje a kulcscsont alatti zuzddast a vezetékek megfeleld
elhelyezésével. A betegeket szorosan nyomon kell kdvetni a beiiltetési eljarast
kovetden.

Figyelmeztetés: Legyen Ovatos a vezetékek elhelyezésekor és keriilje a szteroidos dugd
duzzanatdt vagy vérrdg kialakulasat, mivel ezek megakadalyozhatjdk a
dugohuzé visszahuzasat.

Figyelmeztetés: Fontos a vezetékek és katéterek vénds rendszerben torténd tartds
mozgatasanak elkeriilése, mivel ez vénas trombozist eredményezhet.
Figyelmeztetés: Beiiltetés soran kiilonos 6vatossaggal kell mozgatni a vezetékeket és a
kovetden készitsen rontgent, végezzen el egy echokardiografiat, illetve a
késziilek lekérdezési miveletét a perforaciok detektalasa érdekében, a

megfeleld tlinetek hidnyaban is.

Figyelmeztetés: A vaszkularis sériilés és vérzés elkeriilése érdekében legyen
rendKkiviil dvatos a katéterek és vezetékek artériakba és vénakba torténo
bevezetésekor.
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7.2 A vezetékeket tartalmazo steril csomag(ok) kinyitasa

Szemrevételezéssel ellendrizze a vezetékeket tartalmazd csomagokat, mieldtt betiltetés
céljabol kinyitnd azokat. Kovesse a vezeték gyartdja altal biztositott utasitasokat. A
vezeték gyartdjanak ellenkezd rendelkezésének hidnydban a kovetkezdképp jarjon el
minden steril csomag esetében:

e Nyissa fel a steril mezén kiviil a tdrolédobozt és tavolitsa el a formazott
TYVEK/PET télcat.

e A biztositott tép6fiil segitségével huzza vissza a TY VEK-t a kiilsé formazott PET
talcarol, tigyelve arra, hogy ne érjen hozza a belsd steril csomaghoz.

e A szigortan steril modszer segitségével nyissa fel a belsd steril buborékfoliat,
hogy hozzaférhessen a miitésnd. A formazott tdlca melletti mélyedésnél
eltavolithatja a bels6 TYVEK/PET tartot a kiilsé talcabol egy csipesz
segitségével.

e Huzza le a bels6 boritast a biztositott tépdfiilnél kezdve.

o Thavolitsa el a vezetéket a belsd csomagbol és helyezze egy steril és szoszmentes
feliiletre.
7.3 Az OPTIMIZER Smart Sterile csomag megnyitasa

Az OPTIMIZER Smart IPG tarolodobozban keriil forgalomba, amely szakirodalom-
csomagot ¢és etilén-oxid gdzzal sterilizalt steril csomagoldst tartalmaz. A steril
csomagolas egy kiils6 TYVEK/PET buborékfoliabol és egy bels6 TYVEK/PET
buborékfoliabol all. Szemrevételezéssel ellendrizze a csomagolast mieldtt felnyitna a
beiiltetési eljardshoz. Ha a csomag vagy a lezaras sériilt, kérjiik, forduljon az Impulse
Dynamics képviseldjéhez. A belsé buborékcsomagolas a kdvetkezdket tartalmazza:

e Egy (1) OPTIMIZER Smart IPG
e Egy (1) 2. sz. nyomatékkulcs (11 oz-in = 77,68 mNm)
e Egy (1) csatlakozo dugo

Nyissa fel a steril mezon kiviil a tarolodobozt €s tavolitsa el a formazott TYVEK/PET
betétet. A steril csomagolas megnyitasahoz kovesse az alabbiakat:

e A biztositott tépofiiltdl kezdédden hiuzza vissza a TYVEK-t a kiilsd formazott
PET betétrdl, ligyelve arra, hogy ne érjen hozz4 a steril belsd csomaghoz.

e A szigortan steril mdodszert kovetve tegye hozzaférhetévé a miitdsnd szamara a
belso steril buborékfoliat. A belsé TY VEK/PET tartot a kiils6 talcabol egy csipesz
segitségével tavolithatja el, melyet a formézott fil melletti mélyedésbe kell
behelyeznie.

e Huzza le a bels6 boritast a biztositott tépdfiilnél kezdve.
e Tavolitsa el az OPTIMIZER Smart IPG-t €s annak tartozékait.
7.4 A vezetékek elhelyezésének ellendrzése

Megjegyzés: Az Omni II programozd rendszer (OMNI Smart szoftverrel)
programozofeje nem steril és nem sterilizalhatd. A programozofejet sterilen le kell fedni,
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mieldtt a steril kornyezetbe hozzak.

Helyezze el a programozofejet az IPG f6lé. Kérje meg a programozé alkalmazast
mikodtetd személyt (a steril kornyezeten kiviil), hogy mérje meg a vezeték
impendancidkat és bizonyosodjon meg arrol, hogy megfeleldek.

Megjegyzés: Minden szamottevd vezeték impendancia eltérés egy késdbbi ellendrzést
soran a vezeték elmozodulasdnak vagy mas egyéb, tovabbi vizsgalatot igényld probléma
jele lehet.

7.4.1 A vezetékhosszabbité kabel és az OPTIMIZER vizsgaléeszkoz hasznalata

e A szigortan steril modszer segitségével nyissa fel a
vezetékhosszabbito kabel (LEC) belsd steril buborékfolidjat, hogy
hozzaférhessen a miitdsnd

e Kérje meg a miitdsndt / steril kdrnyezetben tartozkodd személyt, hogy
adja at a sziirke LEMO csatlakoz6dugot a steril kornyezeten kiviil
tartozkodo kisegitd technikusnak

e A LEMO dugét az OPTIMIZER vizsgaloeszkoz IS-1
adapterkabeléhez kell csatlakoztatni

e A steril kdrnyezeten beliil tartézkod személy csatlakoztatja az LEC
krokodilcsipeszeit a betiltetett vezetékekhez, a kdvetkezd leirasnak
megfelelden:

o Csatlakoztassa az ,,RV vezetd”-ként beiiltetett vezetéket a PIROS
(hegy) és FEKETE (gytirli) szinli cimkékkel rendelkezd
krokodilcsipeszekhez.

o Csatlakoztassa az ,LS vezet0”-ként beliltetett vezeteket a SARGA
(hegy) ¢és ZOLD (gylrt) szini cimkékkel rendelkezd
krokodilcsipeszekhez.

o Pitvari vezeték hasznalata esqtén csatlakoztassa az ,.RA vezetd”-
ként beiiltetett vezetéket a KEK (hegy) és FEHER (gylrii) szinii
cimkékkel rendelkezd krokodilcsipeszekhez.




3.

abra: A  vezetékhosszabbito kabel vezetékekhez csatlakoztatott

krokodilcsipeszei

e A kisegitd technikusnak igy képes lesz az OPTIMIZER
vizsgaloeszkoz lekérdezésére és megtekintheti mind a 2 (3) beiiltetett
vezeték markereit.

Megjegyzés: A végsd dontést azzal kapcesolatban, hogy mely vezeték lesz
RV-ként vagy LS-ként kijeldlve, az alapjan kell eldonteni, hogy melyik
vezeték érzékeli bizonyithatban hamarabb a kamra elektromos jelét.
Altalanossagban az RV vezetének elobb kell érzékelnie a kamrabol
szarmazo jelet, mint az LS vezetOnek.

e Kérje meg a programozé alkalmazast mikodtetd személyt (a steril
kornyezeten kiviil), hogy helyezze a programozofejet az OPTIMIZER
vizsgéaloberendezés f6l¢, majd végezze el a lekérdezését.

o M¢érje meg a vezetek érzékelési értekeit és ellendrizze, hogy megfeleldek-e.

o Allitsa be a vezetékek érzékelési értékeit amig meg nem valosul a
kardidlis elektromos jelek konzisztens érzékelése, majd kezdje meg a
szivkontraktilitds-modulaciés terapiat egy 5,0 V-os csokkentett
amplitadoval.

e Me¢érje meg a vezetek impendancidkat és ellendrizze, hogy a vart
értékeken beliil vannak-e.

Megjegyzés: A vezeték impendancia vagy az érzékelési értékek
szamottevd eltérése egy késobbi ellendrzés sordn a vezeték
elmozoduldsanak vagy mas egyéb, tovabbi vizsgalatot igénylé probléma
jele lehet.

o Kérdezze meg a beteget, hogy érez-e barmit az OPTIMIZER
vizsgaloeszkéz  szivkontraktilitds-moduldciés  terapidja  soran.
Amennyiben a beteg nem érez semmit, emelje a CCM™ amplitadot
7,5 V-ra, majd ismételje meg az érzékelési ellendrzést.

e Amennyiben a beteg kellemetlen érzést vagy barmilyen egyéb érzést
jelez, azonositsa be az ezt kivalto vezetéket azzal, hogy megsziinteti a
CCM™ jelatvitelt a V csatornaba. Amennyiben ennek nincs hatasa,
engedélyezze Ujbol a V csatornat és tiltsa le az LS csatornat.
Amennyiben lehetséges, az érzést keltd vezetéket at kell helyezni,
annak érdekében, hogy maximalis amplitidoval lehessen elvégezni a
szivkontraktilitds-modulacios terapiat.

e Ha minden vezeték a helyén van, lecsatlakoztathatja a LEC-t a
vezetékekrol. Rogzitse a vezetékeket az adott horgonyhiivelyiikbe.
Tisztitsa le a steril sooldattal a vezetéktestet, majd rogzitse a
horgonyhiivelyt a kabelhez. Rogzitse a horgonyhiivelyt két nem-
felszivodo ligatura segitségével és Ovatosan szoritsa meg -- Keriilje a
tulzott raszoritast.
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7.5

7.4.2 A vezetékhosszabbito kabel hasznalata nélkiil

Megjegyzés: Az Omni II programozo6 rendszer (OMNI Smart szoftverrel)
programozofeje nem steril és nem sterilizdlhatd. A programozoéfejet
sterilen le kell fedni, miel6tt a steril kornyezetbe hozzak.

Csatlakoztassa a betltetett vezetékeket az OPTIMIZER Smart IPG-hez
(arészleteket lasd a 7.5. részben).

Helyezze el a programozoéfejet az IPG f61é.

Kérje meg a programozé alkalmazast miikddtetd személyt (a steril
kornyezeten kiviil), hogy végezze el a kovetkezoket

o Meérje meg a vezeték érzékelési értékeit és bizonyosodjon meg arrol,
hogy megfeleldek.

o Allitsa be a vezetékek érzékelési értékeit amig meg nem valdsul a
kardialis elektromos jelek konzisztens érzékelése, majd kezdje meg
a szivkontraktilitds-modulacids terapiat egy 5,0 V-os csokkentett
amplitudoval.

o Meérje meg a vezeték impendancidkat és ellendrizze, hogy a vart
értekeken beliil vannak-e.

Megjegyzés: A vezetek impendancia vagy az érzékelési értékek
szamottevd eltérése egy késobbi ellendrzés sordn a vezeték
elmozodulasdnak vagy mas egyéb, tovabbi vizsgélatot igényld probléma
jele lehet.

Kérdezze meg a beteget, hogy ¢érez-e barmit az OPTIMIZER
vizsgaloeszkéz  szivkontraktilitds-moduldciés  terapidja  soran.
Amennyiben a beteg nem érez semmit, emelje a CCM™ amplitadot
7,5 V-ra, majd ismételje meg az érzékelési ellendrzést.

Amennyiben a beteg kellemetlen érzést vagy barmilyen egyéb érzést
jelez, azonositsa be az ezt kivaltd vezetéket azzal, hogy megsziinteti a
CCM™ jelatvitelt a V csatorndba. Amennyiben ennek nincs hatasa,
engedélyezze ujbol a V csatornat és tiltsa le az LS csatornat. Amennyiben
lehetséges, az érzést keltd vezetéket at kell helyezni, annak érdekében, hogy
maximalis amplitadéval lehessen elvégezni a szivkontraktilitds-modulacios
terapiat.

Ha minden vezeték a helyén van, rogzitse a vezetékeket az adott
horgonyhiivelyiikbe. Tisztitsa le a steril sdoldattal a vezetéktestet,
majd rogzitse a horgonyhiivelyt a kdbelhez. Rogzitse a horgonyhiivelyt
két nem-felszivodo ligatura segitségével és Ovatosan szoritsa meg --
Keriilje a tulzott raszoritast.

A beiiltetett vezetékek csatlakoztatasa az OPTIMIZER Smart IPG-

hez

Fontos szempontok:

A rogzitdcsavarok szoritasa vagy lazitasa soran mindig helyezze be teljesen, a
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beéllitocsavarral egyvonalban a nyomatékkulcsot. Ne helyezze ferdén a
csavarkulcsot a rogzitécsavarba.

o Az IS-1-BI vezetékcsatlakozok behelyezése elott szemrevételezéssel ellendrizze,
hogy a rogzitdcsavarok egyike sem nyulik az IPG fejrészének iiregeibe (lasd az
IPG-n 1év6 diagramot). Lazitsa meg a falon keresztiil a fejrész iiregébe belenyulo
rogzitdcsavarokat ugy, hogy az oramutatd jardsaval ellentétes iranyba forgatja
Oket vissza a nyomatékkulcs segitségével. Forgassa el a rdgzitGcsavart, épp
annyira hogy a csavar vége ne legyen a fejrész tiregében. Ne forgassa ki teljesen a
rogzitécsavart a sorozatkapocsbol.

e Semmilyen esetben sem szabad az implantdlhatd vezetékcsatlakozdkon (vagy
csatlakozd dugdn) kiviil barmilyen mas elemet beilleszteni az IPG csatlakozo
terminal csatlakozojaba.

Megjegyzés: Amennyiben a csatlakozok megfeleléen vannak behelyezve, a csatlakozo
tartoereje a termindlokban legalabb 10 N.

Tisztitsa meg a vezeték dugoit steril, desztillalt vizzel (sdoldat hasznélata esetén torolje
széarazra utana a dugokat egy sebészeti tampon segitségével), majd helyezze be a dugokat
teljes egésziikben az IPG megfeleld csatlakozé termindljdba. Gy6z0djon meg arrol, hogy
a vezetékcsatlakozok dugaszait a megfeleld vezeték csticsanak csatlakozojan tul vannak
behelyezve.

Megjegyzés: Mielott meghuzna a bedllitocsavarokat, kérjiik, ellendrizze, hogy minden
vezeték érintkezdje teljesen bele van helyezve az OPTIMIZER Smart IPG megfeleld
csatlakozé terminaljaba.

Huzza meg a rogzitcsavarokat egy steril 2. szdmu nyomatékkulcs segitségével, melyet
tartalmazza az IPG csomag. Forgassa el a nyomatékkulcsot az dramutatd jarasanak
megfelelden, amig egy hatarozott kattanast nem hall/érez. Ez a funkci6é megakadalyozza a
rogzitdesavar talhuzasat. Ovatosan huzzon ellen a vezetékek fesziiltségolddinak, ezzel
biztositva, hogy a vezetékek megfelelden rogzitésre keriiltek a termindlban. Végezetiil
huzza meg a dugdk gylirlii és a sorozatkapocs megfeleld részei kozotti érintkezést
biztosito rogzitdcsavarokat.

Megjegyzés: Amennyiben nem hasznal pitvari vezetéket az OPTIMIZER Smart IPG-hez,
helyezze be az OPTIMIZER Smart IPG csomagolasdban taldlhato csatlakozddugot az
IGP ,,A” csatlakozoba és dvatosan huzza meg kizdrdlag a gylirii rogzitOcsavarjat. A
csatlakozddugo kidlld része rovidithetd, de javasolt az IGP-bdl egy legalabb 1 cm-es
kiallas biztositasa, ezzel lehetdvé téve a csatlakozodugd eltavolitdsat a jovoben, ha
sziikség lesz egy pitvari érzékeld vezeték csatlakoztatdsara.

Figyelmeztetés: NE huzza meg a cstcs rogzitcsavarjat, ellenkezd esetben karosodhat a
csatlakoz6dugo!

Megjegyzés: Egyéb lehetdségként barmilyen kereskedelmi forgalomban kaphat6
bipolaris IS-1 csatlakozodugd felhasznalhato az OPTIMIZER Smart PG pitvari
csatlakozdjanak bedugaszolasara.
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8.

7.6 Az IPG zseb kialakitasa

A zseb kialakitdsanak elényben részesitett eljarasa a kozvetleniil a fascia tetején végzett
tompa dissectio, melynek elég nagynak kell lennie az IPG és az esetlegesen fennmaradé
vezetékhurkok szdmara.

Megjegyzés: A zseb kialakitasakor, kérjiik, vegye figyelembe, hogy a toltés lehetdveé
tételehez a toltdpalca és az OPTIMIZER Smart IPG kozotti tdvolsag nem haladhatja meg
a 4 cm-t (1,5 hiivelyket).

7.7 Az OPTIMIZER Smart IPG behelyezése és a zseb lezarasa

Helyezze az OPTIMIZER Smart I[PG-t szubkutan zsebbe. Bar elméletileg az
OPTIMIZER Smart IPG barmilyen helyzetben lekérdezhetd ¢€s tolthetd, az eldnyben
részesitett elhelyezés szerint a feliratnak elérefelé kell néznie, igy biztositva a lehetd
legjobb kapcsolatot a fejrészben talalhatd toltStekercs és az OPTIMIZER mini toltd
kozott.

Az implantalas javasolt maximalis mélysége a késziilék megfeleld leolvasasa €s toltése
érdekében nem tobb 2,5 cm-nél. Tekerje fel a fennmarado vezetéket és helyezze ezeket a
tekercseket az IPG koré vagy a zsebben a késziilék ald. Biztositsa, hogy az IPG
csatlakoz6 terminaljabol kifelé a vezetékeknek mindossze enyhe gorbiilete legyen, €s
nincsenek meghtizva vagy feszitve. Rogzitse az IPG-t a fasciahoz és nem felszivodo
varras segitségével, majd zarja le a zsebet.

A késziilék beiiltetését kovetden rontgenfelvételt kell késziteni a légmell kizarasahoz,
akkor is, ha nincsenek tiinetek. Tovabba a késziilék megfeleldé miikodeését a késziilék
leolvasasaval kell ellendrizni, mely képes észlelni a vezeték elmozdulésat. Ezt kovetden a
betegnek a standard miitét utani ellatasban kell részesiilniiik legalabb 24 6ran keresztiil,
mieldtt elbocsatandk oOket. A narkotikumok hasznélatat fajdalomcsillapitas céljabol
minimalizalni kell.

Megjegyzeés: Amennyiben a beteg beiiltetett ICD-vel is rendelkezik, el kell végezni a
kisérd eszkoz interakcios tesztet (lasd a I11. fliggeléket).

A KESZULEK ELTAVOLITASA / KICSERELESE

Kiilonos gonddal kell eljarni az IGP zseb felnyitdsa soran, hogy ne sériiljenek meg az
OPTIMIZER Smart IPG-vel egyiitt beiiltetett vezetékek. Miutan kiemelte az IGP-t a zsebbdl, a
rogzitécsavarokat egy steril, 2. szaml nyomatékkulcs segitségével lazithatja meg. Mikdzben
egyik kezében az IGP-t tartja, fogja meg a szilikon vezetékcsatlakozokat a hiivelyk- és
mutatoujjaval. Hazza ki a vezetékcsatlakozokat a csatlakozobol folyamatos huzderd dvatos
alkalmazasa mellett. A csatlakoz6dugdk steril tamponnal fogasa eldsegiti a huzast. Soha ne
huzza meg kozvetleniil a vezetéktestet, mivel ez kart okozhat a vezetékekben és a
meghibasodasukat eredményezheti.

Megjegyzés:

A rogzitécsavarok szoritdsa vagy lazitdsa soran mindig helyezze a nyomatékkulcsot
teljesen a rogzitdcsavarba, azzal egyvonalban. Ne helyezze ferdén a nyomatékkulcsot a
rogzitécsavarba.
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o Az IS-1-BI vezetékcsatlakozok behelyezése eldtt szemrevételezéssel ellendrizze, hogy a
rogzitécsavarok egyike sem nyulik az IPG fejrészének liregeibe. Lazitsa ki a falon
keresztiil a fejrész liregébe belenytlo rogzitdcsavarokat Gigy, hogy az 6ramutato jarasaval
ellentétes iranyba forgatja Oket vissza a nyomatékkulcs segitségével. Forgassa el a
rogzitécsavart, épp annyira hogy a csavar vége ne legyen a fejrész tiregében. Ne forgassa
ki teljesen a rogzitdcsavart a sorozatkapocsbol.

Tisztitsa meg a vezeték dugoit steril, desztillalt vizzel (sooldat hasznalata esetén tordlje szarazra
utana a dugokat egy sebészeti tampon segitségével), majd helyezze be a dugoét teljes egészében
az OPTIMIZER Smart IPG megfeleld csatlakozo terminéljaba. Gy6z6djon meg arrol, hogy a
vezetékcsatlakozok csticsa teljesen bele van helyezve az adott vezeték csticsanak csatlakozdjaba.
Huzza meg a bedllitocsavarokat egy steril 2-es szamu nyomatékkulcs segitségével, melyet
tartalmaz az OPTIMIZER Start csomag. Forgassa el a nyomatékkulcsot az 6ramutato jarasanak
megfelelden, amig tisztan hallhatéva és érezhetévé nem valik a kattanas, ami a rogzitdcsavaron
alkalmazott talzott nyomatékot korlatozza. Ovatosan huzzon ellen a vezetékek
fesziiltségoldoinak, ezzel biztositva, hogy a vezetékek megfelelden rogzitésre keriiltek a
terminalban. Végezetiil htizza meg a dugok gylriii és a sorozatkapocs megfeleld részei kozotti
¢rintkezést biztositod rogzitdcsavarokat.

Az OPTIMIZER Smart IPG cseréje soran szemrevételezéssel bizonyosodjon meg arrol, hogy a
vezetek szigetelése sértetlen. Ekkor a PSA segitségével fel kell mérni az impendancidkat és az
érzékelési kiiszobértékeket.

Ha az OPTIMIZER Smart IPG-t eltavolitjak és nem cserélik, a hatralevd beiiltetett vezetékeket
az IGP-bdl valo lecsatlakoztatast kovetden le kell zarni.

Minden eltavolitott OPTIMIZER Smart IGP-t vissza kell szolgaltatni az Impulse Dynamics-hez
vizsgalatok és analizisek elvégzéséhez, melyek értékes informaciodkat nyujthatnak a késziilék
mindségének és megbizhatdsdganak tovabb fejlesztéséhez.

Figyelmeztetés: Soha ne égessen el OPTIMIZER Smart IPG-t. Az IGP-t el kell tavolitani az
elhunyt beteg hamvasztasa elott.

Figyelmeztetés: Az beiiltethetd részek ismételt felhasznaldsa tilos, ha mar egyszer beiiltették
Oket egy masik betegbe.

9. OPTIMIZER SMART IPG FUNKCIOK ES
PROGRAMOZASI OPCIOK

9.1 Uzemmédok
A beiiltetheté OPTIMIZER Smart IPG harom iizemmoddal rendelkezik:

o Készenlét (O00): A késziilék készenlétben van: események észlelése nem
torténik és CCM™ jelsorozatok leaddsa nem torténik.

o Aktiv ODO-LS-CCM: A késziilék észleli a pitvari, kamrai és helyi érzékelési
eseményeket és képes CCM™-jel atvitelére.

e Aktiv OVO-LS-CCM: A késziilék észleli a kamrai és helyi érzékelési
eseményeket és képes CCMT™-jel atvitelére a pitvari érzékelési események
¢észlelése nélkiil.
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9.2

CCM Off (kikapcsolt) allapot

Bizonyos, alabb felsorolt koriilmények kdzott az OPTIMIZER Smart IPG egy kiilonleges
,Off” (kikapcsolt) allapotba allitjak:

9.3

Tartés kikapcsolas: Ebben az allapotban az OPTIMIZER Smart IPG nem
szolgaltat CCM™ jeleket, bar érzékeli és osztalyozza a kardialis eseményeket. Ezt
az allapotot csak az OPTIMIZER Smart IPG OMNI II Programmer alkalmazassal
torténd Ujraprogramozasaval, orvosi felligyelet mellett torténd wjrainditésaval
lehet megvaltoztatni. Egy pacemaker mégnesnek az OPTIMIZER Smart IPG
implantéacios helye f6lé helyezésekor és legalabb két szivcikluson keresztiil (2-3
masodperc) az eszkdz kozvetlen kozelében tartasakor a beteg vagy a orvos Tartos
kikapcsolas allapotba kényszeritheti az OPTIMIZER Smart IPG-t.

Megjegyzés: Ezt a Tartés kikapcsolas allapotot azutdn is megdrzi, miutan a
magnest eltavolitottadk az implantacié helyérdl.

DOWN: Ebben az éllapotban az OPTIMIZER Smart IPG nem szolgéaltat CCM™
jeleket, és nem érzékeli a kardidlis eseményeket. Ezt az éllapotot csak az
OPTIMIZER Smart IPG OMNI Smart Programmer alkalmazassal, orvosi
feliigyelet mellett torténd wjrainditasaval lehet visszavonni. Abban a nem vart
esetben, ha a rendszer logikai aramkorei inkonzisztens mdédon miikodnek, az
OPTIMIZER Smart IPG automatikusan ,,DOWN” lizemmodba all at.

A/V érzékelés

A szivbe beiiltetett vezetékeken keresztiil az OPTIMIZER Smart IPG képes érzékelni,
¢szlelni és analizdlni a sziv elektromos jelek formajaban megjelend mitkodését, példaul
az elektromos depolarizacids eseményeket, melyet egy szivciklus soran fordulnak eld. Az
OPTIMIZER Smart IPG vezérldje és jelgenerald aramkorei ugy vannak beprogramozva,
hogy fogadjak az elektrodak és az érzékeld aramkordk altal észlelt jeleket, kielemezzék
annak tulajdonsagait (ideértve tobbek kozott az amplitidot és az idOzitést), tovabba
megallapitjak, hogy kivaltsdk-e a CCM™-jel 4tvitelét, valamint a CCM™ jelatvitel

idejét.

Megjegyzés: A pitvari (A) paraméter beallitasok csak akkor aktivak, ha az OPTIMIZER
Smart IPG aktiv ODO-LS-CCM iizemmodban van.

9.3.1 A/V érzékeld vezetékek

A jobb oldali szivesemények észlelése két érzékeld vezeték utjan torténik:
e A vezeték: jobb pitvarnal (A) elhelyezett vezeték
e V vezeték: jobb kamranal (A) elhelyezett vezeték

9.3.2 A/V érzékelési paraméterek

Az A és V polaritas és érzékenység a jobb szivesemények érzékelésének modjat
eldontd paraméterek.
o FErzékenység: Az OMNI Smart Programmer alkalmazis hasznalataval a

pitvar érzékenységét a 13 lehetséges érték egyikére lehet beallitani, 0,1
mV és 5,0 mV kozé, mig a kamra érzékenységét a 18 lehetséges értek
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egyikére lehet beéllitani,
0,1 mV és 10,0 mV kozé.

Megjegyzés: Amikor az OPTIMIZER Smart IPG aktiv OVO-LS-CCM
iizemmodban van, a megengedhetd minimalis beallitas a kamra
érzékenységi paraméterre
1,0 mV.

e Polaritas: Az A és V érzekelés bedllitasahoz az OPTIMIZER Smart IPG a
kovetkezd lehetdségeket biztositja:

o Bipolaris: A bipolaris vezeték ,,csticsa” (disztalis elektroda) és a
,»gyuriije” (proximalis elektroda) kozotti jel keriil érzékelésre.

o Unipolaris: A vezeték cstcsa (disztalis elektroda) és az OPTIMIZER
Smart IPG doboza kozotti jel kertil érzékelésre.

9.3.3 Refrakter periodus

A refrakter periodus az az 1d6koz amely alatt az OPTIMIZER Smart IPG nem
¢szlel bejovo eseményt. A refrakter periodus a jobb szivérzékelésre vonatkozik:

e Refrakter: Egy pitvari vagy kamrai eseményt kdvetéen az ezen idokdz
alatt észlelt jeleket a rendszer nem rogziti pitvari vagy kamrai
eseményekként. Az OMNI Smart Programmer alkalmazas hasznalataval
az A/V refrakter peridodust be lehet allitani egy 148 ms és 453 ms kozé eso
értékekre, 8 ms emelkedésekkel.

9.4 CCM™ jelatviteli lehetdségek

A beiiltetheté OPTIMIZER Smart IPG harom kiilonb6z6 CCM™ jelatvitel-litemezési
lehetdséggel rendelkezik:
e CCM KI: Nincs CCM™ jelatvitel

o Idézitett: A késziilek szivkontraktilitas-modulacids terapia alkalmazasara van
beprogramozva a Start time [Kezdés id6pontja] (alapért: 0:00) és az End Time
[Befejezés idopontja] (alapért: 23:59) kozotti idészakon beliil, az ON Time [Aktiv
1d6] (alapértelmezésként 1 6ra) altal meghatarozott ideig, illetve az OFF Time
(Inaktiv 1d6) altal meghatdrozott ideig (alapért: 2 ora 25 perc) tartd sziinetelés
mellett. A szivkontraktilitdis-moduléacios terapia alkalmazasanak alapértelmezett
beallitdsa naponta 7 ora.

Megjegyzés: Minden toltési folyamat elvégzését kovetden ON fazisban indul el a
rendszer. Az 1d6zit6 a normal programot a kdvetkezd €jjel folytatja.

e Folyamatos: Folyamatos CCM™ jelatvitel (csak tesztelési célokra)
9.5 CCM™ jelatvitel

Ez a szakasz a beiiltethetd6 OPTIMIZER Smart IPG szivbe torténd CCM™ jelatvitelének
modjat mutatja be.

9.5.1 Csatornak

A CCM™ jelek atvitele a kovetkezd csatorndk egyikén vagy ezek kombinacidjan
keresztiil torténik:
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9.5.2

V vezeték
LS vezeték
CCM™ jelparaméterek

A CCM™-jel egy programozhaté szamu egymast kovetd impulzusbol allo
impulzussorozat, két ellenkez6 polaritasu fazissal és programozhat6 id6tartammal.

9.5.3

Az impulzusok szama: Az OMNI Smart Programmer alkalmazas
segitségével az impulzusok szama bedllithato 1-re, 2-re vagy 3-ra.

Késleltetés: CCM™ jelatvitelt egy Helyi észlelési esemény valtja ki. A
késleltetési paraméter (6sszekapcsolasi idokoz) a Helyi érzékelést kivaltd
esemény vezetd éle és a CCM™ impulzussorozat atvitelének kezdete
kozotti  idointervallum. Az OMNI Smart Programmer alkalmazas
haszndlataval a késleltetési paramétert 3 ms €s 140 ms kozé es6 értékekre
lehet allitani, 1 ms emelkedésekkel.

Megjegyzés: Amikor az OPTIMIZER Smart IPG aktiv OVO-LS-CCM
iizemmodban van, a megengedhetd maximalis beallitds erre a paraméterre
45 ms.

Amplitadé: Ez a CCM™-jel kezdeti fesziiltsége. Az OMNI Smart
Programmer alkalmazas hasznalataval az amplitud6 4,0 V és 7,5 V kozotti
értékekre allithato be, 0,5 V emelkedésekkel.

A fazis idotartama: Az OMNI Smart Programmer alkalmazas
hasznalatdval a CCM™-jelet alkot6 impulzusok fézis idétartamat 4
lehetséges érték egyikére lehet bedllitani 5,14 ms és 6,60 ms kozott. A
rendszer mindkét fazis idétartamat automatikusan megegyezd értékekre
allitja be.

Fazis polaritasa: Az OMNI Smart Programmer alkalmazas hasznalataval
a CCM™-jelet alkotd impulzusok fazis polaritdsa ,,Pozitiv’-ra vagy
,Negativ’-ra programozhaté be. Ha az 1. FAZIS polaritisa egy adott
értékre van éllitva, a 2. FAZIS polaritasa automatikusan az ellenkezd
értéket veszi fel

Kiegyensulyozo fazis

A CCM™ impulzussorozatok atvitelét a kiegyenstlyoz6 fazis fejezi be, mely
kisiiti az elektréda/szévet interfésznél az esetleges maradék polarizaciot. A
kiegyensulyozds a CCM™ jelatviteli csatorndk 40 ms-os rovidre zarasaval
torténik.

9.5.4

Paraméter-kolcsonhatas

A téves esemény észlelések elkeriilése érdekében a CCM™-jel atvitelére teljes
mértékben a jobb pitvari €és jobb kamrai refrakter periddus alatt kell sor keriiljon.
Ezen refrakter periddusok vége eldtt aktivalasra keriil egy 86 ms-os zaj ablak, a
kiils6 interferencia észlelése érdekében. Ennélfogva a CCM™ jelatvitelt azelott
kell befejezni, hogy megnyilik ez a zaj ablak. Ez a kovetkezd megkotés mellett
érhetd el:
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9.6

o A riasztas kezdete, riasztas szélessége, CCM késleltetése és CCM
impulzussorozat osszesitett idotartama ertékek osszegenek
alacsonyabbnak kell lennie, mint a kovetkezo ket érték koziil az
alacsonyabb. jobb pitvari refrakter periodus, jobb kamrai refrakter
periodus minusz 86 ms.

Amennyiben a V csatorna van hasznalatban a CCM™ jelatvitelhez, a
kiegyensulyozo fazist is azel6tt kell befejezni, hogy megnyilik a zaj ablak. Ezt a
kovetkezd megkotés biztositja:

o Amennyiben a V csatorna van hasznalatban a CCM™ jelatvitelhez, a
riasztds kezdete, riasztas szélesséege, CCM kesleltetése és CCM™
impulzussorozat osszesitett idotartama Is a kiegyensulyozo fazis (40 ms)
ertékek osszegének alacsonyabbnak kell lennie, mint a kévetkezo ket érték
koziil az alacsonyabb: jobb pitvari refrakter periodus, jobb kamrai
refrakter periodus minusz 86 ms.

A riasztas kezdetének idopontja a jobb kamrai eseményhez kapcsolodik. Ebbdl
kifolyolag, ha a riasztas kezdete ért€ék negativ, €s egy helyi észlelés esemény
érzékelhetd az AV i1d6koz alatt, a jobb kamrai esemény megtorténte €és €szlelése
azelott kell végbemenjen, miel6tt a késziilék megallapithatna, hogy az esemény a
riasztasi ablakon beliilre esett-e. Ez arra utal, hogy az OPTIMIZER Smart IPG
nem képes CCM™-jel atvitelére a jobb kamrai esemény bekdvetkezte el6tt. Ezt a
kovetkezd megkotés tdmasztja ala:

o A riasztas kezdete és a CCM késleltetés osszege 3 ms vagy anndl nagyobb

CCM™ gatlasi paraméterek

Az észlelt kardidlis események sorozatanak egymas utan kovetkezés €s iddbeli sorrend
alapu elemzésével az OPTIMIZER Smart IPG ,,eldonti” minden egyes szivmiikddésnél,
hogy sziikség van-e CCM™ jelatvitelre vagy sem.

9.6.1 CCM™ gitlast okozé szivverések szama

A CCM™ jelatvitel gatlasdnak iddtartamahoz beprogramozhatd a szivverések
szama, ameddig folytatodik a CCM™ jelatvitel gatlasa a kezdeti gatlé esemény
utan. Az OMNI Smart Programmer alkalmazas hasznélataval a gatolt szivverések
teljes szdma bedllithato egy 1 és 16 kozotti értékre. Ez azt jelenti, hogy a CCM™
jelatvitel a kezdeti gatld eseményt el6idézd szivveréstdl szdmitott nulla, de
legfeljebb 15 tovabbi szivverésig gatolhato.

Kérjiik, vegye figyelembe, hogy ez a gatolt ciklusok szama a legutdbbi, jel
gatlasat eloidézO legjabb eseményre vonatkozik, azaz a mar gatolt CCM™
jelatvitel idészakan beliil bekovetkezé Ujabb gatld koriilmény egy 0 gatlasi
periodust fog inditani.

9.6.2 Gatlast okozo korillmények

Az aldbbi eseményeket érzékeli és észleli az OPTIMIZER Smart IPG, amikor
Aktiv allapotban van. Ezek az esemény a statisztikai adatkészletbe is bekeriilnek,

¢s a tovabbitott jelzOeseményekre vonatkoznak. Amikor a CCM™ jelatadasa be
van kapcsolva, ezen események gatoljak a CCM™-jel leadasat.
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Rovid AV: A pitvari és kamrai esemény kozotti intervallumok ,,rovid AV-
nak” tekintenddk, ha azok a programozott kiiszobérték ala esnek. Az
OMNI okos programoz6 alkalmazas haszndlataval a rovid AV
kiiszobérteket a 49 lehetséges érték egyikére lehet beallitani 23 ms és 398
ms kézé. A CCM™-jel leaddsa minden esetben gatlas ala keriil, ha rovid
AV éllapot keriil észlelésre.

Megjegyzés: A paraméter csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG
aktiv ODO-LS-CCM iizemmoddban van.

Hosszi AV: A pitvari és kamrai esemény kozotti intervallumok ,,hossza
AV-nak” tekintenddk, ha azok a programozott kiiszobértéket meghaladjak.
Az OMNI okos programozo6 alkalmazas hasznélataval a hosszu AV
kiiszobérteket a 49 lehetséges érték egyikére lehet beallitani 23 ms €s 398
ms kozé. A CCM™-jel leadésa minden esetben gatlas ala keriil, ha hosszu
AV allapot keriil észlelésre.

Megjegyzés: A paraméter csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG
aktiv ODO-LS-CCM iizemmoddban van.

Pitvari tachycardia: Barmely pitvari frekvencia, amely egy adott
kiiszobértéket meghalad, pitvari tachycardianak tekintendd. Az OMNI
okos programozd alkalmazas hasznéalataval a pitvari tachycardia
kiiszobérteket az 51 lehetséges érték egyikére lehet beallitani 62 bpm és
179 bpm kézé. A CCM™-jel leadasa minden esetben gatlas ala keriil, ha
pitvary tachycardia keriil észlelésre.

Megjegyzés: A paraméter csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG
aktiv ODO-LS-CCM iizemmoddban van.

Korai kamrai 6sszehuzodasok (PVC): Egy észlelt jobb kamrai esemény
akkor tekintendé PVC-nek, ha egy masik jobb kamrai észlelési esemény
elézte meg interpondld pitvari észlelési esemény nélkil. A CCM™-jel
leadasa minden esetben gatlas ala keriil, ha PVC éllapot kertiil észlelésre.

Megjegyzés: A paraméter csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG
aktiv ODO-LS-CCM iizemmoddban van.

LS riasztas: A helyi észlelési eseményablakot kovedten észlelt helyi
¢szlelési esemény LS riasztasi allapotot idéz el6. A helyi észlelési
eseményablak az az iddtartam, amely sordn az LS riasztdsi esemény
vezetd ¢le CCM™-jel leaddst i1déz eld. Ennek programozasaval
kapcsolatban a 9.8.1. szakaszban talal informacidkat.

Kamrai tachycardia (VT): Barmely kamrai frekvencia, amely egy adott
kiiszobértéket meghalad, kamrai tachycardidnak tekintend6. Az OMNI
okos programoz6 alkalmazas hasznalatdval a kamrai tachycardia
kiiszobértéket a 19 lehetséges érték egyikére lehet bedllitani 62 bpm és
110 bpm kozé. A CCM™-jel leadasa minden esetben gatlas ala keriil, ha
kamrai tachycardia kertil észlelésre.

Megjegyzés: A paraméter csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG
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aktiv ODO-LS-CCM tizemmodban van.

e Pitvari és kamrai zaj: Az OPTIMIZER Smart IPG-ben alkalmazott
szamos zaj-jel észlelési és szlirési modszer ellenére, az erds
elektromagneses forrasbol (pl. hordozhato telefonok, radidvevok stb.) és
az ¢lettani eseményekbdl (pl. miopotencidlok stb.) szdrmazo zaj zavarhatja
a kardialis események észlelését.

Amikor magasabb frekvencidji jelek (nagyobb, mint 11,6 Hz) keriil
¢szlelésre a pitvari vagy a kamrai csatornan, az OPTIMIZER Smart

IPG vezérlése azt zajként észleli és pitvari/kamrai zajt allapit meg. A
CCMT™L.jel leadasa minden esetben gatlas ala keriil, ha kamrai zaj kertl
¢szlelésre.

9.7 Helyi észlelés

A kamrai myocardium helyi elektromos aktivitdsat a helyi érzékelési (LS) vezeték
érzékeli. Az OMNI okos programozo alkalmazds hasznalatdval az LS csatorna
érzékenységét a 18 lehetséges érték egyikére lehet beallitani 0,1 mV és 10,0 mV kozé.

Megjegyzés: Amikor az OPTIMIZER Smart IPG aktiv ODO-LS-CCM {izemmodban
van, a megengedhetd minimalis beallitas erre a paraméterre 1,0 mV.

9.8 A CCM™ helyi érzékelési eseményeken alapulé kivaltasa

A CCM™.jel jelsorozat szinkronizadlva van a belsé myocardialis aktivitassal a Helyi
érzékelési (LS) elektrod kozelében. Az LS csatorna konfiguracidja lehetové teszi a sziv
egy kicsi, lokalizalt teriilete elektromos aktivitdsdnak az észlelését (az LS elektrod
rogzitése helye kozelében). Az észlelt aktivitasra valaszként az OPTIMIZER Smart IPG
értékeli a myocardidlis jelet, hogy meghatarozza, hogy az megfelel-e az eszkdzbe
programozott LS paraméter értékkészlet altal meghatarozott kritériumoknak. Ha megfelel
a kritériumoknak, az eszkoz leadja a CCM™-stimulust. Az LS csatornan észlelt jel
1d6zitése egy szivkor alatt, kiillondsen az R-hullam tekintetében, az OPTIMIZER Smart
IPG {6 kritériuma a szivkor normalis vagy abnormalis dllapotanak meghatarozasara. A
CCMT™.-jelek nem keriilnek leadasra az abnormalisként megallapitott szivkorok
esetében.

Amennyiben a CCM™-jel leadasa nincs a riasztdsi ablakkal nem konzisztens helyi
észlelési esemény gatlasa alatt, az OPTIMIZER Smart IPG leadhatja a CCM™-
impulzusokat tobb ezer szivverés esetén egy nap folyaman. Példaul, CCM™-et t6bb ezer
szivverés esetében adhat le 50 000 egymast kdvetd szivverésbol.

9.8.1 Helyi észlelési riasztasi eseményablak

Amikor az eszkdéz vezérlése nem abnormalisként megallapitott szivkorhoz
kapcsolodd kamrai eseményeket é€szlel zaj, pitvari tachycardia vagy gyanitott
PVC-k miatt, megnyit egy helyi észlelési riasztadsi eseményablakot. A riasztasi
ablak lehet az AV intervallumon belill, a VA intervallumon beliil, vagy
részlegesen az AV intervallumon beliil illetve részlegesen a VA intervallumon
beliil.

Az ablakon beliil észlelt elsé esemény szolgdl a CCM™-jel leadasanak kivaltod
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okaként.

A riasztasi ablakon kiviil észlelt érvényes helyi észlelési események PVC-knek
tekintenddk ¢és gatoljdk a CCM™-jel leadasat egy programozhatd szamu ciklus
erejéig. A gatld helyi észlelési eseményeket a kivaltd helyi észlelési esemény és
az ahhoz kapcsolodo CCM™-jel kozott is lehet érzékelni, amely ebben az esetben
nem keriil leadésra.

A helyi észlelési eseményablak az az id6tartam, amely sordn az érvényes LS
esemény vezetd ¢lét CCM™-jel leadasanak eldidézésére hasznaljak.

Ennek az ablaknak iddbeli helyzetét két programozhato paraméter hatarozza meg:

e Riasztas inditasa: Jobb kamrai eseménnyel kezdddik. Az OMNI okos
programoz6 alkalmazas hasznalatdval a riasztas inditasat be lehet allitani a
kovetkezo értékekre:

-100 ms ¢és 100 ms koz¢, 2 ms emelkedésekkel. Kérjiik, vegye figyelembe,
hogy a riasztasi ablak az AV intervallumban indul, ha ez az érték negativ.

o Riasztas szélessége: Egyenld a riasztasi ablak id6tartaméval. Az OMNI
okos programoz¢é alkalmazas hasznalataval a riasztds szélességét be lehet
allitani 1 ms és 40 ms kozé esO értékekre, 1 ms emelkedésekkel. Ha a
riasztas inditasanak ¢s a riasztas szélességének az Osszege negativ, a
riasztasi ablak az AV intervallumban végzddik.

Megjegyzés: Amikor az OPTIMIZER Smart IPG aktiv OVO-LS-CCM
iizemmoddban van, a megengedhetd maximalis bedllitas erre a paraméterre
30 ms.

Az ebben az ablakban érzékelt els6é esemény vezetd éle a CCM™.-jel leaddsanak
eléidézésre hasznalatos. Esemény érzékelése esetén a helyi észlelési riasztasi
ablak azonnal bezarul. Az ablak lezarasat kovetden érzékelt barmely helyi
¢észlelési eseményt a riasztasi ablakon kiviilinek kell tekinteni, és LS riasztasi
allapothoz vezet.

A CCM™-jel leaddsa minden esetben gatlas ala keriil, ha a riasztasi ablakon
kiviil helyi észlelési esemény kertil érzékelésre.

9.8.2 A helyi észlelés refrakter periédusai

A helyi észlelés refrakter periddusai alatt torténd események kivételével az LS
csatornan érzékelt barmely esemény érvényes helyi észlelési eseménynek
tekintendd.

A helyi észlelés refrakter periddusaiba beletartoznak:

e A eldtti rekfrakter periddus: Pitvari eseménnyel végzddik. Az OMNI
okos programoz6 alkalmazés hasznalataval az idétartamot be lehet allitani
0 ms és 55 ms kozé eso értékekre, 5 ms emelkedésekkel.

Megjegyzés: A paraméter csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG
aktiv ODO-LS-CCM iizemmoddban van.

o A utani rekfrakter periédus: Pitvari eseménnyel kezdddik. Az OMNI
okos programoz6 alkalmazés hasznélataval az idétartamot be lehet allitani
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0 ms és 55 ms kozé eso értékekre, 5 ms emelkedésekkel.

Megjegyzés: A paraméter csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG
aktiv ODO-LS-CCM iizemmoddban van.

e Preventrikularis rekfrakter periodus: Kamrai eseménnyel végzddik. Az
OMNI okos programozé alkalmazas hasznalataval az idétartamot be lehet
allitani 0 ms és 55 ms kozé eso értékekre, 5 ms emelkedésekkel.

e Posztventrikularis rekfrakter periédus: Kamrai eseménnyel kezdddik.
Az OMNI okos programoz6 alkalmazas hasznalatdval az id6tartamot be
lehet allitani 0 ms és 39 ms kozé es6 értékekre, 1 ms emelkedésekkel.

e LS utani rekfrakter periédus: Ervényes LS eseménnyel kezd6édik. Az
OMNI okos programozd alkalmazas hasznalatdval a hossza AV
kiiszobértéket a 56 lehetséges érték egyikére lehet beallitani 15 ms és 250
ms kozé.

e CCM™ utani rekfrakter periodus: CCM™-jelsorozattal indul és a jobb
kamrai refrakter periédus végével fejezddik be.

9.8.3 Megjegyzések

Ha a kamrai LS el6tti vagy utani refrakter periodusok a helyi észlelési riasztasi
ablakon beliil vannak (azaz ha a riasztas inditasa negativ és a riasztas inditadsanak
€s a riasztas szélességének az Osszege hosszabb, mint a posztventrikularis
refrakter periodus), csak az ¢észlelési ablakba és a kamrai LS refrakter
periddusokon kiviil esd helyi észlelési események idézik eld6 a CCMT™-jel
leadasat.

Ha a riasztasi ablakon kiviil helyi észlelési esemény keriil érzékelésre, a CCM™-
jelsorozat leaddasa megkezdddik, az 0j eseményt a riasztasi ablakon kiviilinek kell
tekinteni és a CCM™-jel leadéasa gatlas ala kertil.

Aktiv . ODO-LS-CCM iizemmoddban a helyi észlelési riasztasi ablak nem
kezdédhet meg a pitvari esemény el6tt. Ennélfogva, ha a riasztas inditésa a poszt-
vagy preatridlis refrakter periddus vége elott kovetkezik be (a riasztas inditasa
negativ és az AV intervallum minusz a posztatridlis refrakter periodus kisebb,
mint a riasztas inditdsanak abszolutértéke) a helyi észlelési riasztasi ablak a
posztatrialis refrakter periddus végén indul.

9.8.4 Paraméter-kolcsonhatas

A helyi észlelés refrakter periddusai alatt a helyi észlelési jeleket az eszkoz
figyelmen kiviil hagyja. Ezért az OMNI okos programozé alkalmazas nem
engedélyezi a riasztdasi ablak inditasat vagy leallitasat a pre- és/vagy
posztventrikularis refrakter periodusban.

10. SZERVIZ ES GARANCIA

Stirgdsségi segitségkérés esetén az Impulse Dynamics professzionalis miiszaki személyzete
barmikor hivhat6. Ha segitségre van sziikség, vegye fel a kapcsolatot az Impulse Dynamics helyi
képviseldjével.
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10.1 Korlatozott jotallasi informaciok

Az Impulse Dynamics garantalja, hogy minden IPG (beleértve azok firmware programjait
¢s szoftvereit) anyagi és megmunkalasi hibatol mentesek az IPG elsé beiiltetését kovetd
24 honapos idOtartamig, kivéve, ha hosszabb jotallasi id6szakot irnak a hatalyos
jogszabalyok (,,jotallasi idészak™).

Ha az IPG vagy annak barmely alkatrésze anyag- vagy megmunkalési hibasnak tlinik,
vagy az alkalmazand¢ eldirasoknak nem felel meg, az Impulse Dynamics vagy kicseréli a
hibas vagy nem megfeleld beiiltethetd alkatrészeket, vagy megjavitja vagy kicseréli a
nem beiiltethetd alkatrészeket. A jotallasi idészak a kicserélt vagy megjavitott IPG-re az
eredeti kilenc honapos jotallasi idészakbol fennmarad6 id6 a kicserélt vagy megjavitott
IPG szallitasatol szamitva, amelyik id6szak a hosszabb.

Jelen jotéllas szerint az Impulse Dynamics nem felelds, ha vizsgalatok vagy elemzések
azt mutatjak, hogy az IPG allitolagos hibaja vagy nem megfeleldsége nincs jelen,

vagy az helytelen haszndlatb6l, hanyagsagb6l, nem megfeleld beiiltetésbdl vagy
nyomonkdvetésbol, a felhasznald 4ltali nem engedélyezett javitdsi kisérletekbdl,
balesetbdl, tlizesetbdl, villamcsapasbol vagy egyéb veszélyekbdl ered.

10.2 Kotelezo akkumulator-feltoltés

Az OPTIMIZER Smart IPG ujratdlthetd akkumulatoranak optimalis teljesitménye csak
akkor biztositott, ha az akkumulatort heti gyakorisaggal teljesen feltoltik. Amig a teljes
ujratoltési ciklusok kozotti egy hét idétartam hagyasa megengedett, ha ez nem tul
gyakran tOrténik, rendszeres heti Ujratoltés sziikséges az akkumulator romldsdnak
megeldzése érdekében, amely az eszkdz élettartamat csokkentené.
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I. FUGGELEK

A felhasznalé kényelme érdekében a kovetkezd attekintés az OPTIMIZER Smart IPG
tulajdonsagainak rovid és velds Osszefoglaldsat tartalmazza. Ezen adatok némelyikét az
utmutatoban széveges formaban is megtalalja.

Fizikai jellemz6k

Modell OPTIMIZER Smart IPG
Magassag (mm) 69,4+ 2,0
Szélesség (mm) 47,5 +0,5
Vastagsag (mm) 11,5+0,5
Térfogat (cm?) 30,5+0,5
Tomeg (g) 46 + 3,0

A szabadon all6 fém doboz feliilete | 58,1

(cm?)

Radiologiai atlatszatlansagi ID OS.y
azonositod

Emberi szovetekkel érintkez6 Titan,
anyagok epoxigyanta,

szilikon gumi

Vezetékesatlakozok

3,2 mm; IS-1/VS-1

2017 - C, 2018 - D stb.

1A gyart6 kodja Impulse Dynamics; az OPTIMIZER modellazonosit6 ,,0S”; az ,,y” az év kodjat jeloli: 2015 - A, 2016 - B,

Akkumulator
Modell IEC tipus QL02001, ujratdlthetd
Gyarto Quallion
Kémia Litiumion
Alacsony toltottség jelzés 33V
Akkumulator élettartama >15 év!
Koriilbeliili kapacitéas az 200 mAh

LBI feltoltése utan

' A csere akkor ajanlott, ha rendszeres heti toltés mellett nem tarthaté fenn a CCM-terpia 4tadasa egy teljes héten

keresztiil.

35



Aramerdosség felhasznalas

Uzemmod

Aramerodsség:

000

Kevesebb mint 40 pA

ODO-LS - CCM OFF

Kevesebb mint 45 pA

ODO-LS - CCM ON

Kevesebb mint 1200 pA'

Csokkentett mod
Uzemméd Leiras
DOWN iizemmod Ha az eszk6z hibas aramkor vagy szofver altal eldidézett

allapotba  kerii, DOWN iizemmoddba kapcsol. DOWN
tizemmodban az eszkdz teljes nyugalmi allapotban van; CCM™-
jeleket nem ad le és a kardialis eseményeket nem észleli. Ennek
a mddnak a kikapcsolasahoz az eszkozt

ujra kell inditani orvosi feliigyelettel.

Programozhato paraméterek

_ UZEMMODOK

Uzemméd Jellemzok

000 Készenléti izemmadd: események észlelése nem torténik €s
CCM™ ingerléssorozatok leaddsa nem torténik

ODO-LS-CCM Aktiv izemmadd, amelynél a késziilék pitvari, kamrai és helyi
¢rzékelési eseményeket észlel és képes CCM™.-jel leadasara.

OVO-LS-CCM Aktiv lizemmod, amelynél a késziilék kamrai és helyi érzékelési
eseményeket észlel és képes CCM™-jel leadasara
a pitvari események érzékelésének sziikségessége nélkiil.

A /V ESZLELESI PARAMETEREK

Paraméter neve

Ertékek

Pitvari észleld erdsitd érzékenység | 13 lehetséges 0,1 mV és 5,0 mV! kdzott

Kamrai észlel6 erosit6
érzé¢kenység

18 lehetséges 0,1 mV és 10,0 mV kozott

Pitvar észlelési polaritas’

Unipolaris, bipolaris

Kamrai észlelési polaritas

Unipolaris, bipolaris

Pitvari refrakter periodus'

148 ms és 453 ms kozott, 8 ms emelkedésekkel

Kamrai rekfrakter periodus

148 ms és 453 ms kozott, 8 ms emelkedésekkel

1. Csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG aktiv ODO-LS-CCM iizemmddban van.
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CCM™ IMPULZUSSOROZAT PARAMETEREK

Paraméter neve Ertékek

CCM iizemmod CCM Impulzussorozat nincs engedélyezve
KIKAPCSO
LVA
Idozitett A CCM iitemezési fiil alatt programozott

paraméter-értékek altal meghatarozva.

Folyamatos | Az impulzussorozat az egész napra engedélyezve
van.

Az impulzusok szdma 1,2 vagy 3

CCM™ impulzussorozat 3 ms és 140 ms kozott, 1 ms emelkedésekkel
késleltetés

CCM™ impulzus 4,0V és 7,5V kozott, 0,5 V emelkedésekkel
amplitido

CCM™ Jeadasi csatorndk | LS és/vagy V

Az 1. fazis idGtartama 4 lehetséges 5,14 ms €s 6,60 ms kozott

Az 1. fazis polaritasa ,,Pozitiv” vagy ,,negativ”

CCM™ GATLASI PARAMETEREK

Paraméter neve Ertékek

Szama 1 és 16 kozott 1-es emelkedésekkel
Rovid AV! 49 lehetséges 23 ms és 398 ms kozott
Hosszi AV! 49 lehetséges 23 ms és 398 ms kozott
Pitvari tachycardia frekvencia' 51 lehetséges 62 bpm ¢€s 179 bpm kozott
Kamrai tachycardia frekvencia? 19 lehetséges 62 bpm ¢s 110 bpm kozott

I: Csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG aktiv ODO-LS-CCM iizemmodban van.
2: Csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG aktiv OVO-LS-CCM iizemmoddban van.

HELYI ESZLELESI PARAMETER

Paraméter neve Ertékek

Helyi észlelés érzékenysége 18 lehetséges 0,1 mV és 10,0 mV kozott
Helyi észlelési riasztés inditasa —100 ms és 100 ms kozott, 2 ms emelkedésekkel
Helyi észlelési riasztasi szélesség 1 ms és 40 ms kozott, 1 ms emelkedésekkel
Hhelyi észlelési preatrialis 0 ms és 55 ms kozott, 5 ms emelkedésekkel
refrakter periddusa’

Helyi észlelési posztatridlis refrakter 0 ms és 55 ms kozott, 5 ms emelkedésekkel
periodus!

Helyi észlelési preventrikularis 0 ms és 55 ms kozott, 5 ms emelkedésekkel
rekfrakter periodus

Helyi észlelési posztventrikularis 0 ms és 39 ms kozott, 1 ms emelkedésekkel
rekfrakter periodus
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HELYI ESZLELESI PARAMETER

Helyi észlelési LS utani refrakter 15 ms és 25 ms kozott, 1 ms emelkedésekkel,
periddus valamint 25 ms és 250 ms kozott, 5 ms
emelkedésekkel

I Csak akkor aktiv, ha az OPTIMIZER Smart IPG aktiv ODO-LS-CCM iizemmodban van.
Gyari beallitasok

JOBB SZIVERZEKELES KEZELESEVEL KAPCSOLATOS PARAMETEREK

Uzemméd 000
Pitvari észlel erdsitd érzékenység 1,3 mV
Kamrai észlel6 erdsitd érzékenység 2,0 mV
Kamrai észlelési polaritas Bipolaris
Pitvari észlelési polaritas Bipolaris
Kamrai refrakter periddus 250 ms
Posztventrikuldris pitvari refrakter periodus 250 ms

CCM™ IMPULZUSSOROZAT AKTIVACIOJA

CCM™ Impulzussorozat engedélyezve KI
CCM™ IMPULZUSSOROZAT IDOZITESE

Az impulzusok szdma 2
Impulzussorozat késleltetése 35 ms
Az 1. fazis id6tartama 5,14 ms
A 2. fazis id6tartama 5,14 ms
Az 1. fazis polaritasa Pozitiv
Az 2. fazis polaritasa Negativ
CCM™ impulzus amplitudo 7,5V
CCM™ jelatadasi csatorna LS,V
Intervallum 0 ms

CCM™ GATLASI ALGORITMUS

CCM™ gjtlasok szama 2 szivverés
Rovid AV késleltetés 70 ms
Hosszu AV késleltetés 398 ms
Pitvari tachycardia frekvencidja 154 bpm
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AZ LS CSATORNA PROGRAMOZHATO PARAMETEREI

Helyi észlelés 2,0 mV
LS riasztasi ablak inditasa -10 ms
LS riasztas ablak szélessége 30 ms
LS preatridlis rekfrakter periodus 5 ms
LS posztatrialis rekfrakter periddus 5 ms
LS preventrikularis rekfrakter periddus 0 ms
LS posztventrikularis rekfrakter periodus 0 ms
LS LS utani rekfrakter periodus 20 ms

CCM™ UTEMEZESI PARAMETEREK

Kezdés ideje 00:00
Befejezés ideje 23:59
Aktiv id6 01:00
Inaktiv 1d6 02:25

A TOLTO RIASZTASI PARAMETEREi

Minimalis célszdzalék a CCM ™ jelatadashoz | 30%

Maximum vezetéelmozdulas 20%
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Vészhelyzeti programozas

JOBB SZIVERZEKELES KEZELESEVEL KAPCSOLATOS PARAMETEREK

Uzemméd 000
Pitvari észleld erdsitd érzékenység 1,3 mV
Kamrai észleld erdsitd érzékenység 2,0 mV
Kamrai észlelési polaritas Bipolaris
Pitvari észlelési polaritas Bipolaris
Kamrai refrakter periddus 250 ms
Posztventrikularis pitvari refrakter periodus 250 ms

CCM™ IMPULZUSSOROZAT AKTIVACIOJA

CCM™ Impulzussorozat engedélyezve KI
CCM™ IMPULZUSSOROZAT IDOZITESE

Az impulzusok szama 2
Impulzussorozat késleltetése 35 ms
Az 1. fazis id6tartama 5,14 ms
A 2. fazis id6tartama 5,14 ms
Az 1. fazis polaritasa Pozitiv
Az 2. fazis polaritasa Negativ
CCM™ impulzus amplitudod 7,5V
CCM™ jelatadasi csatorna LS,V
Intervallum 0 ms

CCM™ GATLASI ALGORITMUS

Programozhat6 paraméterek a CCM™ jelatadési csatorna gatlasara

CCM™ gjtlasok szdma 2 szivverés
Rovid AV késleltetés 70 ms
Hossza AV késleltetés 398 ms
Pitvari tachycardia frekvencidja 154 bpm
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AZ LS CSATORNA PROGRAMOZHATO PARAMETEREI

Helyi észlelés 2,0 mV
LS riasztasi ablak inditasa -10 ms
LS riasztas ablak szélessége 30 ms
LS preatridlis rekfrakter periodus 5 ms
LS posztatrialis rekfrakter periddus 5 ms
LS preventrikularis rekfrakter periddus 0 ms
LS posztventrikularis rekfrakter periodus 0 ms
LS LS utani rekfrakter periodus 20 ms

CCM™ UTEMEZESI PARAMETEREK

Kezdés ideje 00:00
Befejezés ideje 23:59
Aktiv id6 01:00
Inaktiv 1d6 02:25

A TOLTO RIASZTASI PARAMETEREI

Minimalis célszdzalék a CCM ™ jelatadashoz | 30%

Maximum vezet6elmozdulas 20%
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II. FUGGELEK

Kommunikacié/telemetria
AZ OPTIMIZER Smart IPG és az OMNI II programoz6é (OMNI Smart szoftverrel)

kozott:

OPTIMIZER Smart IPG-tol az OMNI II programozdig (OMNI Smart
szoftverrel):

o PPM:,0”=180 s, ,,1”=270 pus
o 14,5 kHz LC impulzus altal kivaltva
o 1 ciklus per impulzus, ameddig 10%-ra nem csillapodik

o Befektetett energia impulzusonként 0,36 pJ — 5,14 mWesacsimpulzusonként;
1,8 mWétlag

Az OMNI II programozotél (OMNI Smart szoftverrel) az OPTIMIZER
Smart IPG-ig:

o AM:,,0” =nem hordozd, ,,1” = hordoz6 305 us esetén

o 23 kHz hordoz6 frekvencia
o Teljesitmény: 0,56 Wesics; 0,27 Watlagos
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III. FUGGELEK

Az eszkoz/az eszkoz interakcidjanak vizsgalata:

Kiséré eszkozzel (pl. ICD, pacemaker) rendelkezd betegeknél tovabbi tesztelésre van
sziikség a beiiltetési eljards végén annak biztositdsa érdekében, hogy mind az
OPTIMIZER Smart IPG, mind a kiséré eszkoz megfelelden miikodik. A sziikséges
tesztelési eljaras Iépései a kovetkezok:

1.

2.

Programozza be ugy az ICD-t, hogy az ne adjon le antitachycardia terapiat a jelen
teszt soran.

crer

crer

Bovitse ki ismételten a CCMT™-jel késleltetését, ¢és figyelje meg a valods ideji
intrakardidlis elektrogramokat (ICD-EGM), hogy meghatarozza a CCM™-jel
késleltetésének maximalisan megengedett mértékét, mielétt az ICD a sziv
kontraktilitdsanak moduléacids terdpia impulzusait helyteleniil R hullamokként
érzékeli.

Dokumentalja a CCM™-jel maximalis késleltetését.

Programozza ujra a CCM™-jel késleltetését a tesztelés elotti értékre.
Dokumentalja a CCM™-jel késleltetésének Gjraprogramozasat az IPG bedllitas
paraméterkiirasaval.

Programozza Gjra az ICD-t, hogy az képes legyen antitachycardia terapia leadasara.
Dokumentalja az antitachycardia terdpia reaktivalasit az ICD bedllitas
paraméterkiirasaval.
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IV. FUGGELEK
A. Aktualis klinikai 6sszefoglalo: FIX-HF-5C

1.0. Vizsgalati elrendezés

A FIX-HF-5C egy prospektiv, randomizalt, harmadik fél szamara vak, tobbkdzponta
vizsgalat volt 160 paciens részvételével. A f6 bevalasztasi kritériumok kozé tartozott az
EF > 25% és < 45%, a normalis szinusz ritmus, a <130 ms QRS id6tartam, a III. NYHA
osztaly vagy ambuléans IV szivelégtelenség a GDMT ellenére (beleértve az ICD-t is, ha
jelolve van). A f6 kizarasi kritériumok koz¢ tartozott a VO2 < 9 vagy > 20 ml/perc/kg
kiindulasi cstcs, korhazi kezelés szivelégtelenség miatt a bevalasztas el6tt 30 nappal,
klinikailag jelentds ektopia (> 8900 korai kamrai 6sszehtizodéas [PVC] / 24 6ra), > 375
ms PR intervallum,

és kronikus pitvari fibrillacio vagy pitvari flutter a bevalasztas kovetd 30 napon beliil.

Az eszkoz beliltetési datumat az 6sszes alkalmas résztvevd esetén belitemezték, amely a
vizsgalati kezdetét (SSD) jelentette minden paciens szdmara. A pacienseket aztan 1:1
arany randomizalték kizarolag OMT (kontroll csoport) vagy OMT és CCM (CCM
csoport) csoportokra. A CCM csoportba randomizalt paciensek esetében beltiltették az
eszkozt, a kontroll csoportba randomizalt beteg esetében torolték a betiltetést. A
paciensek a beiiltetés utan 2 héttel, 12 héttel €s 24 héttel jelentkeztek vizsgalatra a
klinikdn. Az utankovetd felmérés 2 CPX vizsgalatot, egy vak NYHA felmérést,
MLWHFQ ¢életmindségi felmérést és karos hatasokra (AE) iranyuld felmérést
tartalmazott.

Vak NYHA és CPX

Az NYHA-t egy vakositott vizsgalohelyi orvos értékelte hagyomanyos klinikai
gyakorlat szerint.

A CPX vizsgélatokat egy fiiggetlen laboratorium értékelte, amely vakositott volt a
paciensek randomizacios csoportjait illetéen.

Elsodleges hatékonysagi végpont

Az elsédleges hatékonysagi végpont meghatarozdsa a VO2 cstcstol valo eltérés volt a
kiindulasi allapothoz képest a 24. héten a kontroll és a CCM csoport kdzott a vakositott
laboratorium értékelése szerint. Az elsddleges hatékonysagi elemzés bayesidnus ismételt
linedris statisztikat alkalmazott a csoportok kozotti kiilonbségek megbecsléséhez a
kiindulasi allapot és a 24. hét kozott a VO2 cstcsatlag tekintetében, rogzitett 30%-o0s
informacidkdlcsonzéssel (70%-os lestlyozas) a FIX-HF-5 vizsgélati alcsoport megfeleld
tartozo kezelési csoportjaban megfigyelt kiilonbségnél, amelyet EF > 25%-ban hataroztak
meg.

Masodlagos hatékonysagi végpontok

Mivel szamos masodlagos hipotézist vizsgaltak, az alfakontroll médszere a zart formaja
hierarchikus médszer volt. Ezen elemzésekhez, ha az egyoldalt p-érték < 0,025 volt a
masodlagos végponthoz, a nulla hipotézist elvetették €s a kdvetkezd masodlagos
végpontot vizsgaltak. A vizsgalati hierarchia a masodlagos végpontokhoz az alabbi volt:
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e Minnesota Living with Heart Failure Questionnaire (Minnesota kérddiv a
szivelégtelenséggel vald egyiittélésrdl)

e NYHA osztalyozas

e VO2 cstcs (RER) > 1,05 csucs 1égzési ekvivalens arannyal.

Biztonsagossagi végpontok

Az elsddleges biztonsagi végpont a paciensek azon aranya volt, akiknél a 24 hetes
utankovetési idoszak alatt az OPTIMIZER eszkozzel vagy eljarassal kapcsolatos
komplikaciok 1éptek fel, egy fiiggetlen birdlo bizottsag (EAC) megitélése alapjan. Az
elsédleges biztonsagi végpontot egy eldre meghatarozott teljesitménycélhoz képest
értékelték, amely 70% volt és amely a CRT-t alkalmazo6 szdmos kordbbi tanulméanybol
szarmazott (PMAs P010012: Contak CD CRT D, P030005: Contak Renewal TR,
P030035: St. Jude Frontier, és P010012/S37: Contak Renewal 3AVT; Van Rees, 2011).

Egyéb biztonsagi végpontok voltak tobbek kozott a halal barmilyen okbdl, a
kardiovaszkularis okok miatt bekovetkezett haldl, a barmilyen okbol bekdvetkezett
halél vagy korhazba keriilés Osszetett aranya, a kardiovaszkularis okbdl bekdvetkezett
halal vagy a szivelégtelenség miatti korhazba kertiilés Osszetett ardnya, valamint az AE-
k ésaz SAE-k Osszesitett aranya.

2.0 Demografia és kiindulasi jellemzok

A 160 alkalmas paciensb6l 74-et randomizaltak a CCM csoportba €s 86-ot randomizaltak
a kontrollcsoportba. A CCM csoportban 6 paciens nem kapta meg az eszkozt és 2 beteg
halt meg a 24. heti vizit el6tt (beleértve 1 beteget, aki a randomizacio eldtt halt meg). A
kontrollcsoportban 4 betet halt meg és 3 beteg 1épett vissza a 24. heti vizit elott.

A két kezelési csoport a kiindulési jellemzdk €s a betegség statuszanak tekintetében
kiegyensulyozott volt (1. tablazat ). Az atlagos életkor 63 év volt. A betegek tobbsége
fehér férfi volt, az etioldgiat foképpen iszkémias kardiomiopatias jellemzok alkottak,
amely tipikus a kozelmultban elvégzett, szivelégtelenségre irdnyul6 vizsgélatoknal. Az
atlagos VO2 csucs koriilbeliil 15 ml/kg/perc volt, amely a normal populacidhoz képest
kissé alacsonyabb. A jovoben bevonand6 FIX-HF-5C paciensek jellemzdi hasonloak
voltak a bayesidnus elemzés hasznalt FIX-HF-5 alcsoportéhoz (1. tablazat).

1. tablazat: Demogrdfiai és kiinduldasi jellemzok

FIX-HF-5 alcsoport (25%
FIX-HF-5C <EF <35%)

CCM Kontroll CCM Kontroll

(N=74) (N=86) (N=117) (N=112)

Atlagos életkor (év) 63 63 59 60
Férfi 73% 79% 71% 74%
Fehér 74% 71% 75% 72%
Iszkémias szivelégtelenség 62% 59% 72% 69%
Korabbi MI 49% 59% 67% 59%
Korabbi PM/ICD rendszer 88% 85% 80% 79%
Cukorbetegség 51% 49% 49% 52%

NYHA

111 osztaly 87% 91% 93% 87%
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FIX-HF-5 alcsoport (25%
FIX-HF-5C < EF <35%)
CCM Kontroll CCM Kontroll
(N=74) (N=86) (N=117) (N=112)
IV. osztaly 14% 9% 7% 13%
QRS iddtartam (ms) 103 104 99 101
LVEF (%) 33 33 31 32
LVEDD (mm) 58 60 57 56
VO: csucsérték (ml/kg/perc) 15,5 15,4 14,6 14,8
Gyakorlat id6tartama (perc) 11,4 10,6 11,3 11,7
6MHW (méter) 317 324 326 324
MLWHEFQ (0sszesitett 56 57 60 56
eredmény)
Atlag vagy % (n/N)

3.0 Hatékonysagi eredmények

a. Els6dleges hatékonysagi végpont

Az elsddleges hatékonysagi végpont teljesiilt. A modellalapt becsiilt, atlagos
kiilonbség a VO2 csucs tekintetében a 24. héten a CCM és a kontrollcsoportok kozott
0,84 ml/kg/perc volt 95%-o0s bayesianusi megbizhatd intervallummal (0,12, 1,55)

ml/kg/perc. Annak valésziniisége, hogy a CCM-nél ez magasabb, mint a

kontrollcsoportnal 0,989 volt, amely meghaladja az elsddleges végpont statisztikai
jelentéségéhez elvart 0,975-0s értéket.

Az 1. dbra azt mutatja, hogy a bayesidnusi model becslési pontértéke nagyon hasonld
a FIX-HF-5C vizsgalatbol szarmazo becsléshez. Azonban a modell a korabbi
randomizalt, vak vizsgalat magas mindségii adatait is hozzaadja az elemzéshez, amely
noveli a becslés pontossagat. Ha a FIX-HF-5C egyediilallo vizsgalat volna, a kozép CI
megfeleld volna. Azonban a bayesidnusi modell lehetové teszi a teljes klinikai
tapasztalat integralasat, amely megnovelt pontossagot ad a hatasméret becslése
tekintetében, és ezt a szlikebb, bayesidnusi 95%-o0s CI mutatja.

Mean Peak VO,

Difference

Posterior

Bayesian Model

FIX-HF-5C

FIX-HF-5 - Subgroup

Difference (95% CI)

(mL/kg/min)

0.84 (0.12, 1.55)

Probability

0.989

0.79 (-0.10, 1.68)

1.08 (0.41, 1.76)

-2

<

E

0

1

Favors Control

Favors CCM

v

1. abra: VO2 csucs vizsgalatonként
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A VO2 cstcs tekintetében torténd javulast idovel jott 1étre, 3-6 honaptol (2. abra) A
kezelési hatast ezen a grafikonon lehet 1atni, amely azt mutatja, hogy ez a
kontrollcsoport VO2-jének jelentds csokkenése miatt tortént, mialatt viszonylag kicsi
volt a VO2 ndvekedése a kezelt csoportban.

FIX-HF-5C
17 - . -
Posterior Probability 0.968 0.989
16
Peak VO,
(mL/kg/min) 151 cem
[95% CI]
14 - Control
13 A
0 12 24
Week

2. abra: A VO2 csucsra gyakorolt kezelési hatas idobeli lefutasa (FIX-HF-5C)

Az elsédleges biztonsagossagi végpontot magaban foglald érzékenységi elemzést
végeztek, amelyben a hianyz6 adatokat kiillonb6z6 mechanizmusokkal vagy
modositasokkal kezelték (2. tabldazat). A beszamitasi modszer hatast gyakorolt az
eredményekre és a VO2 becsiilt értéke 0,48 és 0,84 kdzott mozgott a modszertdl
fiiggden. A CCM jobb voltanak megallapitasa az atlagos VO2 csucs tekintetében
konzisztens volt minden érzékenységi elemzés esetében. Tovabba az elsddleges elemzés
elérné a statisztikai jelentdséget, barmely legalabb 0,11-es kdlcsonzési értéknél (ahogy
fentebb megjegyezziik, az elemzési tervben 0,30 értéket hataroztak meg).

2. tablazat: Csucs VO?2 kezelés a vizsgalatoknal

Vizsgalat Populicio6 Bayesidanus Bayesianus
VO: posteriori
Becslés valoszintiség

Elsddleges Beszamitas (Halal = 0) 0,836 0,989

elﬂemzﬂe S Beszamitas (Halal = legalacsonyabb VO: cstics) 0,693 0,988

kolcsonzéssel

FIX-HF-5C és FIX-HF-5 | Befejezett esetek (nincs beszamitas) 0,603 0,978

Osszesitett . . i

FIX-HF-5C és FIX-HF-5 Befejezett esetek (nincs beszamitas) 0,749 0,999
Beszamitas (Halal = 0) 0,799 0,960

Csak a FIX-HF-5C Beszamitas (Halal = legalacsonyabb VOz cstics) 0,611 0,957
Befejezett esetek (nincs beszamitas) 0,480 0,916

Csak a FIX-HF-5 Beszamitas (Halal = 0) 1,074 1,00
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Vizsgalat Populacio Bayesianus Bayesianus
VO: posteriori
Becslés valoszintiség
Befejezett eset (nincs beszamitas) 1,080 1,00

b. Masodlagos hatékonysagi végpontok

A 24. hetit MLWHFQ eredményeket a 3. tdblazat tartalmazza és azt mutatja, hogy a
CCM csoport statisztikailan jelentdsen jobb eredményeket ért el, mint a

kontrollcsoport (p < 0,001) minden vizsgalatban.

3. tablizat: Atlagos viltozds az MLWHFQ tekintetében a 24. héten

Kiilonbség (95%) az MLWHFQ
osszesitett eredményének
tekintetében a csoportok kozott

p-érték (1 oldalu)

Alcsoport

Osszesitett adatok -10,9 (-14,6, -7,2) < 0,001
FIX-HF-5C -11,7 (-17,6, -5,9) < 0,001
FIX-HF-3C -10,8 (-15,6, -6,1) < 0,001

Az 1 vagy tobb NYHA osztdllyal javulo paciensek szazalékos ardnya statisztikailag
jelentds magasabb volt a kontrollcsoporthoz képest (p < 0,001 mindegyik vizsgalatban; 4.

tablazat).

4. tablazat: > 1 NYHA osztalyt javulo betegek a 24. héten vizsgalatonként

> 1 osztaly valtozas -érték (1 oldald
NYHA osztély tekintetében e o et b ( )
Osszesitett adatok 104/173 (60,1%) 59/169 (34,9%) <0,001
FIX-HF-5C 57/70 (81,4%) 32/75 (42,7%) < 0,001
FIX-HF-5 alcsoport 47/103 (45,6%) 27/94 (28,7%) < 0,001

A FIX-HF-5C vizsgélatban az atlagos VO2 cstcs p-értéke a 24. héten a CCM csoportnal
a kontrollcsoporthoz képest a megfigyelések kozott, RER > 1,05 értéknél 0,1100 volt.
Ennélfogva a FIX-HF-5C adatai 6nmagukban nem teljesitették a masodlagos
hatékonysagi végpontot. Amikor a FIX-HF-5 és a FIX-HF-5C adatait 6sszesitették, a
kezelési hatast 0,62 ml/kg/percre becsiilték, 0,009 p-értékkel. Tovabba a FIX-HF-5

alcsoport esetén a végpont teljesiilt (5. tdblazat).

5. tdbldzat: Atlagos vdltozds a VO2 csiics tekintetében RER > 1,05 értéknél a 24. héten

vizsgdlatonként
Kiilonbség (95% CI) a -y .
-érték (1 oldal
VO: csucs (ml/kg/perc) p-érték (1 oldald)
tekintetében a csoportok kozott

Osszesitett adatok 0,62 (0,11, 1,14) 0,009
FIX-HF-5C 0,43 (-0,25, 1,11) 0,1100
FIX-HF-5 -

Alcsoport 0,83 (0,06, 1,61) 0,017
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JelentOs kezelési hatast allapitott meg 6 kutatott kimenetel tekintetében. Nem volt jelentds
hatds a VE/VCO2 valtozésaiban a 24. hétnél.

4.0 Biztonsagossagi adatok

Az AE-k eléfordulasa ebben a vizsgdlatban viszonylag alacsony. A csoportok
Osszehasonlitdsa nem hozott statisztikai eltéréseket a CCM ¢és a kontrollcsoport kozott az
elemzett AE-k tekintetében.

a. Elsddleges biztonsagi végpont

Az elsddleges biztonsagossagi végpont teljesiilt, ahogyan azt a 6. tdbldzat mutatja. A
CCM csoportkohorsz komplikaciotol mentes része 89,7% volt (61/68), alacsonyabb,
79,9%-0s konfidenciahatarral (egyoldalu alfa=0,025), amely nagyobb volt, mint az
elére meghatarozott 70%-os kiiszobérték. A komplikaciok tobbsége (5/7, 71,4%)
vezeté-elcsliszas miatt tortént.

6. tablazat: Elsodleges biztonsdgossagi végpont (FIX-HF-5C, csak a kezelt CCM csoport)

Komplikaciotol 95% LCL 95% UCL
menteds arany
n/N (%)
61/68 (89,7%) 79,9% 95,8%

b. Masodlagos biztonsdgossdgi végpontok (FIX-HF-5C)

Ahogyan azt a 7. tablazat mutatja, a kardiovaszkularis okok miatt bekdvetkezett halaltol,
a barmely okbdl bekovetkezett halaltdl vagy a barmely ok miatti korhazba keriiléstol
valé mentesség a 24. héten hasonl6 volt mindkét csoportban.

7. tablazat Mdsodlagos biztonsdgossagi végpontok a 24. hétnél (FIX-HF-5C)

Mentesség: CCM Kontrol p-érték
1

Béarmely okbol bekovetkezd halal 98,3% 95, 3% 0,2549

Kardiovaszkularis okok miatt bekdvetkezett 100% 96,5% 0,1198

halal

Béarmely okbol bekovetkezd halal vagy 78,1% 77,7% 0,9437

korhazba keriilés

Hivatkozas:

Abraham, W. T., Kuck, K.-H., Goldsmith, R. L., Lindenfeld, J., Reddy, V. Y., Carson, P.
E., ... HasenfuB, G. (2018). A Randomized Controlled Trial to Evaluate the Safety and
Efficacy of Cardiac Contractility Modulation. JACC: Heart Failure, 6(10), 874—883. doi:
10.1016/j.jchf.2018.04.010
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B. Aktualis klinikai 6sszefoglalo: FIX-HF-5C2

Bevezetés

Az OPTIMIZER eszko6z korabbi, aktudlis US IDE (kisérleti eszkozhasznalati engedély)
keretében hasznalt verzioi a pitvari depolarizacidt kamrai vezetékeken keresztiil mérték a
CCM-impulzusok megfelel6 iddzitése érdekében. Ennek megfelelden a pitvari fibrillacid
vagy flutter jelenléte technikai korlatokat okozott a CCM-jelek tovabbitasdban. Az
OPTIMIZER aktualis verzidja, a 2-vezetékes OPTIMIZER Smart kikiiszobolte a pitvari
érzékelés sziikségességét, meglrizve egyuttal a CMM biztonsagos €és hatékony kamrai
tovabbitasat. A 2-vezetékes OPTIMIZER Smart a vezetékigényt 3 vezetékrdl 2 vezetékre
csokkenti, igy a CCM terdpia a szivelégtelenség tiineteit mutatd paciensek szélesebb kore
szamara biztosithatd, mindezt a CCM-kezelésben részesiild paciensekre gyakorolt
hardverelem-terhelés és vezetékekhez kothetd mellékhatasok csokkentése mellett.

A FIX-HF-5 ¢és FIX-HF-5C kisérletek soran leggyakrabban tapasztalt komplikaciok
kozott a vezeték elmozdulasa, a vezeték szigetelésének szakadédsa, valamint a vezeték
torése szerepelt, amely jabb miitéti beavatkozast igényelt a vezeték javitasa vagy cseréje
érdekében. Hasonldan, a CRT, ICD ¢és pacemaker eszkozok esetében is az ilyen,
vezetékekkel kapcsolatos komplikaciokra hivatkoznak a leggyakrabban. Eppen ezért a
sziikséges vezetékek szamanak csokkentése barmely berendezés, mint példaul az
OPTIMIZER Smart esetében is potencidlisan csokkenti az eszkézhoéz kotddd altalanos
komplikaciés ardnyt. Az OPTIMIZER Smart alapvetd biztonsaganak javitasa lehetdvé
teszi az orvosok szamara, hogy kiterjessz€ék az alkalmazésat, ezaltal nagyobb szamu
kronikus szivelégtelenségben szenvedd beteg szamara nyujtva segitséget.

1.0 A vizsgalat felépitésének attekintése
A FIX-HF-5C2 tanulmany az OPTIMIZER Smart rendszer 2-vezetékes

vizsgalata volt. Hatvan beteg keriilt bevonasra, és kapta meg az OPTIMIZER Smart
rendszer implantatumot. Az elsddleges hatékonysagi végpont a terheléstiirés javulasa
volt, a keringésjavitd tornagyakorlatok (CPX) végzése sordn mért VO2 csucsértékek
jelzései alapjan. A CPX-adatokat egy fiiggetlen kozponti laboratorium értékelte ki. Az
OPTIMIZER Smart implantatummal rendelkezd alanyok eredményeit a FIX-HF-5C
vizsgélat kontrollcsoportjaban részt vevd alanyok VO2-csucs értékeivel hasonlitottak
Ossze, a VO2-csucsértékek alapértékhez viszonyitott, 24 hetes idGszakra vetitett atlagos
valtozasat vizsgalva.

A FIX-HF-5C2 tanulméany masodlagos hatékonysagi végpontja a 24 hetes vizsgalat soran
kapott CCM-terapia atlagos napi mennyisége volt. Az FIX-HF-5C2 tanulmanyban részt
vevd, OPTIMIZER 2-vezetékes eszkdz alanyok értékei az FIX-HF-5C tanulméanyban
részt vevd, OPTIMIZER 3-vezetékes eszk6z alanyok értékeivel kertiltek
Osszehasonlitasra annak megallapitdsa érdekében, hogy volt-e kiilonbség a két
eszkdzkonfiguracio altal nyhjtott terapidk kozott.

A FIX-HF-5C2 tanulmény elsddleges biztonsagi végpontja az volt, hogy az alanyok hany
szazalékanal 1épnek fel az OPTIMIZER eszkozzel vagy eljarassal kapcsolatos
komplikdciok a 24 hetes utokovetési iddszak alatt. A komplikaciokat egy fliggetlen

bizottsag biralta el.
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2.0 A vizsgalat metodikajanak attekintése

A helyszinek a sajat klinikai betegallomanyukbol a kronikus szivelégtelenségben
szenvedd potencialis pacienseket. A célzott betegallomanyba azok tartoztak, akiknél az
ejekcios frakcio érteke 25 és 45% kozott volt (hatarértékeket is beleértve), valamint
tiineteik megfeleltek a funkciondlis NYHA III. osztaly vagy ambulans NYHA IV. osztaly
leirdsdnak. A vizsgdlatba bevonhatdé potencialis alanyok tdjékoztatast kovetd
hozzajaruldsa utan az alapértékeket meghatarozo sziirOvizsgéalatban vettek részt a
vizsgalatba valé bevonhatosaguk ellendrzése érdekében. Az alapértékeket meghatarozo
sziirdvizsgalatok a kovetkezok voltak: korelézmények, fizikai vizsgalat, gyogyszeres
kezelési elézmények, vérvizsgalat, CPX terheléses teszt a VO2-cstcsérték
meghatdrozasara, szivultrahangos vizsgdlat a bal kamrai ejekcios frakcidé (LVEF)
meghatarozasara, 12-vezetékes ECG, valamint a NYHA osztaly megallapitisa. A CPX-
adatokat és a szivultrahang eredményeket egy fiiggetlen kdzponti laboratorium értékelte
ki.

Az alapvizsgalatokat teljesito, a részvételi feltételeknek megfeleld alanyokat eldjegyezték
a 2-vezetekes OPTIMIZER Smart lehetd legkorabbi beiiltetésére. Ezt kovetden az
alanyok a betiltetés utan 2 héttel, 12 héttel és 24 héttel jelentkeztek vizsgalatra a klinikan.
A 12 hetes és 24 hetes ellendrzés alkalmaval az alanyok fizikai vizsgalaton,
gyogyszerértékelésen, vérvizsgalaton, CPX-teszten, NYHA-besorolason, valamint a
mellékhatasok felmérésén vettek részt. A vizsgalat végpontjainak értékelésre szolgald
adatok gytjtése a 24. heti ellendrzéssel lezarult.

3.0 Eredmények

3.1 Vizsgélok és vizsgalati helyek szdma
A FIX-HF-5C2 vizsgalatban részt vevo 8 helyszint 8 vezetd vizsgalot az
alabbi /. tablazat mutatja be.

1. tablazat: Helyszinlista

Vizsgalo/Vizsgalati hely Sziirt Bevont
A helyszin 7 4 (6,7%)
B helyszin 33 18 (30,0%)
C helyszin 3 1 (1,7%)
D helyszin 43 12 (20,0%)
E helyszin 8 3 (5,0%)
F helyszin 14 3 (5,0%)
G helyszin 6 1 (1,7%)
H helyszin 39 18 (30,0%)
OSSZESEN 153 60

3.2 A tanulméanyi vizsgalatban részt vevd alanyok elszamoltathatdsaga

A 2. tablazat a betegek jellemzo6it mutatja be. 153 alany keriilt sziirésre. Ezek koziil
60 alany keriilt bevonasra, €s 60 alanynak iiltették be a vizsgalati eszkozt. Egy alany

visszalépett a 24 hét letelte eldtt. Halaleset nem tortént. Az utankovetd vizsgalat
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eredményeit a tdblazat mutatja be azon alanyok szaméval és szazalékos aranyaval
egyltt, akik sikeresen teljesitették az elsdédleges végponthoz tartozo terheléses tesztet.
Osszesen 53 alany jelent meg a terhelése vizsgalatra a 12. héten, mig 55 alany
teljesitette a terheléses vizsgalatot a 24. héten. Egy (1) alany tesztje nem
megfelendnek mindsiilt a 12. héten, mig 3 alany tesztje volt nem megfeleld a 24.
héten, igy 52 értékelhetd teszt maradt a 12. hétre, és 52 értékelhetd teszt a 24. hétre.
Egy alany visszalépett a vizsgalatbol a 24 hét letelte eldtt.

2. tablazat: A betegek jellemzoi.

| Viltozé | FIX-HF-5C2 OPTIMIZER

Szfirt 153
Bevont / Implantalt 60 (39,2%)
protokoll szerint (PP) 59 (98,3%)
Meghalt! 0 (0,0%)
Visszalépett! 1(1,7%)
12. heti vizsgalat teljesitve 59 (98,3%)
12. heti terheléses vizsgalat teljesitve 53 (88,3%)
12. heti terheléses vizsgalat értékelhetd? 52 (86,7%)
24. heti vizsgalat teljesitve 59 (98,3%)
24. heti terheléses vizsgalat teljesitve 55 (91,7%)
24. heti terheléses vizsgalat értékelhetd? 52 (86,7%)

I A 24. heti vizsgalat el6tt

2 Csak a kozponti laboratorium szerint érvényesnek itélt VO2-
csucsértékekkel rendelkez6 pacienseket tartalmazza, az jelzett vizsgélaton.

3.3 Alapértékek
A FIX-HF-5C2 tanulmény alanyainak alapértékeit a 4. tdablazat mutatja be, a FIX-

HF-5C vizsgalati csoportok alapértékeivel egyiitt. Elsoként a FIX-HF-5C2 tanulmany
OPTIMIZER csoportja ¢és a FIX-HF-5C tanulméany kontrollcsoportja kozotti
Osszehasonlitast emeljiik ki, mivel ezek a csoportok alkotjdk a hatékonysagi
elemzések elsddleges Osszehasonlitdsi csoportjait. Nominalis 0,05 szignifikdnssagi
szinten az FIX-HF-5C2 alanyai idésebbek voltak (66,3 £ 8,9 vs 62,8 + 11,4),
alacsonyabb volt a cukorbetegség el6forduldsa (30% vs. 48,8%), valamint
aacsonyabb LVEDD-értékekkel rendelkeztek (57,7 + 6,8 vs. 60,2 = 7,0) a FIX-HF-5C
kontrollcsoporthoz képest. Bar a FIX-HF-5C2 alacsonyabb volt az LVEDD-¢ltrékiik,
a két csoport LVEF-értékei (34,1 + 6,1 vs. 32,5 + 52%) kozotti kiilonbség
statisztikailag nem volt szignifikans. A kiinduldsi CPX-teszteken mért VO2-
csucsértékek hasonldak voltak a két csoportban, de a FIX-HF-5C2 alanyai atlagosan
egy teljes perccel hosszabb ideig végezték a gyakorlatokat, mint a FIX-HF-5C
kontrollcsoport alanyai (11,6 + 2,9 vs. 10,6 +

3,1 perc). Ez a kiilonbség statisztikailag szignifikans volt (p<0,04).
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A vizsgalat céljanak és felépitésének megfelelden az alapvizsgélatok soran a FIX-HF-
5C2 tanulmany szignifikdnsan tobb alanyanal volt megtalalhaté a permanens pitvari
fibrillacio, ahogyan azt az alapvizsgalat ECG-gorbéi bizonyitottdk. Bar nem érte el a
statisztikai szignifikancia szintjét, minddssze 1 NYHA IV. osztalyu alany volt a FIX-
HF-5C2 csoportban, mig a FIX-HF-5C csoportban 8 alany tartozott a NYHA IV:
osztadlydba. Ez az eltérés a klinikai gyakorlatot tiikr6zi. Ez nem szabalyozoi
korlatozas, mivel a protokoll még az eldtt keriilt rogzitésre, hogy a javallatokat a
NYHA III. alanyokra sziikitették volna, igy NYHA IV. alanyok szdmara is elérhetd
volt az FIX-HF-5C2 tanulmany. Az FIX-HF-5C2 tanulmanyban a NYHA IIL
osztalyt alanyok klinikai gyakorlat szerinti egyértelmii bevalogatisa azt igazolja,
hogy a CCM-terapia megfeleld célcsoportja a funkcionalis NYHA III. csoport.
Minden egyéb jellemz6 hasonl6 volt a két csoportban.

A kiindulési gyogyszeralkalmazast az 5. tabldzat mutatja be.
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4. tablazat: Alapértékek: ITT-csoport

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
Valtozo OPTIMIZER OPTIMIZER ‘ P-érték! Kontroll ‘ P-érték!
Eletkor (év) 66,3 + 8,9 (60) 63,1 +£10,9 (74) 0,071 62,8+ 11,4 (86) 0,049
Férfi 53 (88,3%) 54 (73,0%) 0,032 68 (79,1%) 0,182
Etnikum (fehér) 40 (66,7%) 55 (74,3%) 0,346 61 (70,9%) 0,590
CHF-etiologia (iszkémias) 41 (68,3%) 46 (62,2%) 0,473 51 (59,3%) 0,299
Korabbi MI 36 (60,0%) 36 (48,6%) 0,224 51 (59,3%) 1,000
Korabbi CABG 13 (21,7%) 18 (24,3%) 0,837 23 (26,7%) 0,560
Korabbi ICD vagy PM 55 (91,7%) 67 (94,4%) 0,731 73 (85,9%) 0,432
Korabbi ICD (ICD,CRT-D,S-ICD) 53 (88,3%) 66 (93,0%) 0,382 73 (85,9%) 0,804
Korabbi PM 2 (3,3%) 1(1,4%) 0,593 0 (0,0%) 0,170
Angina pectoris 2 (3,3%) 5(6,8%) 0,459 6 (7,0%) 0,471
Cukorbetegség 18 (30,0%) 38 (51,4%) 0,014 42 (48,8%) 0,027
Permanens pitvari fibrillacio alapérték 9 (15,0%) 0 (0%) 0,0005 0 (0%) 0,0002
Pitvari ritmuszavar az anamnézisben 34 (56,7%) 25 (33,8%) 0,009 35 (40,7%) 0,065
Pitvari flutter 5(8,3%) 8 (10,8%) 0,772 6 (7,0%) 0,761
Pitvari fibrillacio 28 (46,7%) 20 (27,0%) 0,029 27 (31,4%) 0,082
Gyakori PAC 3 (5,0%) 3 (4,1%) 1,000 1(1,2%) 0,306
Egyéb pitvari rendellenességek 2 (3,3%) 2 (2,7%) 1,000 3 (3,5%) 1,000
Kamrai ritmuszavar az anamnézisben 17 (28,3%) 26 (35,1%) 0,459 28 (32,6%) 0,716
Kamrai fibrillacio 5(8,3%) 5(6,8%) 0,752 8(9,3%) 1,000
Kamrai tachycardia 13 (21,7%) 19 (25,7%) 0,685 19 (22,1%) 1,000
Gyakori PVC 5(8,3%) 8 (10,8%) 0,772 7 (8,1%) 1,000
NYHA
I11. osztaly 59 (98,3%) 64 (86,5%) 0,023 78 (90,7%) 0,082
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FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
Viltozé OPTIMIZER OPTIMIZER | P-érték! Kontroll | P-éreek!
IV. osztaly 1 (1,7%) 10 (13,5%) 0,023 8 (9,3%) 0,082

'A FIX-HF-5C2 OPTIMIZER csoporttal §sszehasonlitva binaris valtozokra alkalmazott Fisher-egzakt teszt és folytonos valtozokra alkalmazott

kétmintas t-teszt segitségével.

5. tablazat: Alapgyogyszerek: ITT-csoport

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
Valtozo OPTIMIZER OPTIMIZER ‘ P-érték! Kontroll ‘ P-érték!

ACEi/ARB/ARNi 45 (75,0%) 61 (82,4%) 0,393 72 (83,7%) 0,212

ACE-gatlo 29 (48,3%) 40 (54,1%) 0,603 49 (57,0%) 0,317

ARB 8 (13,3%) 18 (24,3%) 0,128 22 (25,6%) 0,096

ARNi 9 (15,0%) 3 (4,1%) 0,035 3 (3,5%) 0,028
Béta-blokkolo 57 (95,0%) 72 (97,3%) 0,656 82 (95,3%) 1,000
Vizelethajto 44 (73,3%) 57 (77,0%) 0,689 67 (77,9%) 0,558
Masodlagos vizelethajto 5(8,3%) 6 (8,1%) 1,000 8(9,3%) 1,000
Ivabradin 3 (5,0%) 2 (2,7%) 0,656 4 (4,7%) 1,000
Digoxin 4 (6,7%) 10 (13,5%) 0,260 8(9,3%) 0,762
Aldoszteron-gatld 25 (41,7%) 26 (35,1%) 0,477 33 (38,4%) 0,733
Hidralazin 3 (5,0%) 5(6,8%) 0,731 10 (11,6%) 0,240
Nitratok 11 (18,3%) 18 (24,3%) 0,527 26 (30,2%) 0,124
Kalciumcsatorna-blokkolo 6 (10,0%) 9 (12,2%) 0,787 8(9,3%) 1,000
Antiarrhythmias szer 19 (31,7%) 14 (18,9%) 0,108 12 (14,0%) 0,013
Antiaggregans 41 (68,3%) 54 (73,0%) 0,572 59 (68,6%) 1,000
Antikoagulans 27 (45,0%) 19 (25,7%) 0,028 18 (20,9%) 0,003

'A FIX-HF-5C2 OPTIMIZER csoporttal dsszehasonlitva Fisher-egzakt teszt segitségével.
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A szivelégtelenségre alkalmazott alapgyogyszereket az 5. tabldazat foglalja 6ssze. Az
egyetlen szignifikdns eltérés az ARNi, antiarrhythmids és antikoaguldns szerek
nagyobb aranyu alkalmazasa volt a FIX-HF-5C2 alanyok esetében. A nagyobb aranyt
ARNI alkalmazas azt a tényt tiikrozi, hogy a FIX-HF-5C tanulmany vége kortl kertilt
bevezetésre. Az antiarrhythmids és antikoaguldns szerek nagyobb aranyu alkalmazasa
valoszintileg azt jelzi, hogy nagyobb aranyban vettek részt pitvari fibrillacios betegek;
az ilyen betegek kizarasra keriiltek a FIX-HF-5C tanulmanyban. A 6. tdbldzat a FIX-
HF-5C2 ¢és FIX-HF-5C tanulmanyokban alkalmazott antiarrthythmias szerek
lebontasat mutatja be 6sszehasonlitasi céllal.

6. tablazat: Alap antiarrhythmids gyogyszerek

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
Viltozo OPTIMIZER OPTIMIZER Kontroll
Antiarrhythmis 19 (31,7%) 14 (18,9%) 12 (14,0%)
SZEr
Amiodaron 12 (20,0%) 11 (14,9%) 6 (7,0%)
Szotalol 5(8,3%) 3 (4,1%) 2 (2,3%)
Mexiletin 1 (1,7%) 0 3(3,5%)
Dofetilid 1 (1,7%) 0 1(1,2%)

3.5 Elsédleges hatékonysagi végpont
a. Bayesianus elemzés

Beyesianus ismételt mérési modellt alkalmaztunk a 24. heti atlagos VO2
csucsérték alapértékhez viszonyitott valtozasanak csoportok kozotti eltérése
becslésére, a FIX-HF-5C2 eszkozzel rendelkezd pacienseket a FIX-HF-5C
kontrollcsoporttal ~ Osszehasonlitva, 30% kolcsonzott adatokkal — (70%-os
alulsulyozéssal): a FIX-HF-5 alcsoport azonos adataiban megfigyelt csoportok
kozotti eltérést figyelembe véve.

A FIX-HF-5C2 eszkozds csoportban a 60 paciens koziil 55 biztositott legalabb
egy, alapérték utani VOz2 csucsérték mérést, €s 52 paciens biztositott 24-hetes VO2
csucsérték mérést. A 24 hetes felmérési idoszak alatt nem tortént haldleset a FIX-
HF-5C2 alanyok kozott, ¢és nem maradt ki egyetlen vizsgalat sem
szivelégtelenségbdl eredd korhazi kezelés miatt. Ugyanakkor azok a FIX-HF-5C
kontrollcsoportba tartozé paciensek, akiknél halaleset miatt hidnyzott a VO2
csucsérték megfigyelése, nulla értékkel lettek figyelembe véve a FIX-HF- 5C
protokollnak megfelelden. Osszesen 146 paciens és 397 nem hidnyzd VO2
csucsérték megfigyelés szerepel a kombinalt FIX-HF-5C2 eszk6zos és FIX-HF-
5C kontrollcsoportokhoz ebben az elemzésben.

A 7. és 8. tablazat mutatja be a beyesianus elemzéseket, mig az 1. és 2. abran a VO2
csucsértékek grafikus abrazolasa lathato.
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7. tablazat: Megfigyelések szama (Nobs), kizépérték, VO?2 csucsérték csoport és ido szerinti

standard eltérése
Nobs (megfigyelt) Nobs (hianyzo) Kozép Atlagos
értek eltérés
Kontroll | Eszkoz| Kontroll | Eszkéz | Kontroll | Eszkéoz | Kontroll | Eszkoz
Alapérték 86 60 0 0 15,36 15,01 2,81 2,94
12 hét 73 52 13 8 14,59 16,01 4,29 3,34
24 hét 74 52 12 8 14,34 16,22 4,69 3,09
8. tablazat: Beyesianus elsodleges elemzési eredmények (kolcsonzott adatokkal)
Kolcsonzés (Bayes)
Ido TerElt LL UL SE P(elonyodsebb)
12 hét 1,079 0,381 1,776 0,356 0,999
24 hét 1,722 1,021 2,417 0,356 1,000
) P
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1. dbra: Beyesianus modell szerinti dtlagos terdpids eltérés (4) VO2 csucsérték ido szerint
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2. abra: 24-hetes modellezett dtlagos PVO?2 terdpids eltérés tanulmdny szerint

A bayesianus utolagos valoszinlisége annak, hogy A3 nagyobb, mint 0 (ami a FIX-
HF-5C2 eszkoz FIX-HF-5C kontrollhoz viszonyitott elényét jelzi), 1. Mivel ez
meghaladja a 0,975 értéket, a null-hipotézist el kell vetni, és az elsddleges
végpont tekintetében igazoltnak tekintendd az eldny.

b. Gyakorisagalapt elemzés
A bayesianus elemzés statisztikai szignifikancia megallapitasdhoz sziikséges

0,975 értéket meghalad6 utdlagos valdszintiségével azt jelzi, hogy a FIX-HF-5C2
OPTIMIZER csoportndl magasabb novekedés volt tapasztalhaté a VO2
csucsértékben a FIX-HF-5C kontrollcsoporthoz viszonyitva.

Egy ezt alatdmasztd, a VO2 csucsérték nem bayesidnus elemzése a 9. tablazatban
lathato (altalanos Osszesitések).

Tizenegy (11) paciensnél hianyzott az értékelhetd VO2 csticsérték a 12. vagy 24.
héten. Ot (5) paciens hidnyzott mindkét vizsgalaton.

Nem tortént sem haldleset, sem szivelégtelenség miatti korhazi kezelés, igy nem
keriilt be nulla vagy minimum érték a FIX-HF-5C2 adatokba. A korabbi
tanulmanyi eredmények 0sszehasonlitasi céllal szerepelnek, beleértve az aktualis
OPTIMIZER eredmények és a FIX-HF-5C tanulméany eredményei kozotti
kiilonbséget.
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A VO2 csucsértek jelentds mértékben ndvekedett mind a 12., mind a 24. heti
adatokban a FIX-HF-5C2 OPTIMIZER csoportnal, és az alapértékhez
viszonyitott valtozas jelentés mértékben eltért a FIX-HF-5C tanulmany
kontrollcsoportjanal tapasztalttol. Ezt megerdsitették a gyakorisdgalapt vegyes
modell FIX-HF-5C tanulmény kontrollcsoportjahoz viszonyitott eredményei.

Osszességében a VO2 cslcsérték javulasat tapasztaltuk a FIX-HF-5C2
tanulmanyban részt vevé eszkozds alanyoknal, ami nem fiiggétt a VO2
csokkenésétdl a kontrollcsoportban.
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9. tablazat: Hatdsossagi osszesito: ITT-csoport

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
Valtozé OPTIMIZER OPTIMIZER Eltérés! Kontroll Eltérés!
VO2 csucsérték (ml/kg/min)
Alapérték Ko6zEp£SD (n) 15,0 £2,9 (60) 15,5+2,6 (73) -0,48 £2,76 15,4 £2,8 (86) -0,36 + 2,87
(min; max) (9,8, 19.,9) (9,8, 19,7) (9,1, 19,9)
[95% CI] [14,2; 15,8] [14,9; 16,1] (-1,44; 0,47) [14,8; 16,0] [-1,31; 0,60]
P-érték® 0,317 0,462
12 hét K6zép+SD (n) 16,0 3,3 (52) 15,6 3,2 (67) 0,43 + 3,25 15,2 3,1 (70) 0,80 + 3,20
(min; max) (10,2, 22,2) (9,0, 23.,3) (8,5, 21,9)
[95% CI] [15,1;16,9] [14,8; 16,4] [-0,76; 1,62] [14,5; 15,9] [-0,36; 1,96]
P-érték> 0,478 0,174
Alapérték valtozasa a 12. hétig Ko6zEp£SD (n) | 0,77 + 1,64 (52) 0,10 £2,34 (67) 0,67 £ 2,06 -0,35+£ 2,11 (70) 1,13+1,92
(min; max) (-5,30, 4,60) (-7,35, 5,95) (-6,10, 4,80)
[95% CI] [0,32; 1,23] [-0,47; 0,67] [-0,09; 1,42] [-0,86; 0,15] [0,43; 1,82]
P-érték® 0,001 0,716 0,082 0,164 0,002
24 hét K6z€ép+SD (n) 16,2 + 3,1 (52) 15,5+ 3,5 (66) 0,73 + 3,33 15,2 £3,3 (70) 1,06 + 3,20
(min; max) (10,2, 23,9) (8,9, 23.,2) (8,8,22,7)
[95% CI] [15,4;17,1] [14,6; 16,3] [-0,49; 1,95] [14,4; 15,9] [-0,10;2,21]
P-érték® 0,239 0,074
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FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
Valtozo OPTIMIZER OPTIMIZER Eltérés! Kontroll Eltérés!
Alapérték valtozasa a 24. hétig Ko6zép+S 1,13 £1,50(52) -0,027 £2,745 1,15+2.28 -0,50 + 2,36 (70) 1,63 £2,04
D (n) (66)
(min; (-2,60, 4,20) (-7,30, 5,90) (-6,85, 4,90)
max)
[95% CI] [0,71; 1,54] [-0,701; 0,648] [0,32; 1,99] [-1,07; 0,06] [0,89; 2,37]
P-érték? <0,001 0,938 0,007 0,078 <0,001

'A FIX-HF-5C2 OPTIMIZER csoporttal dsszehasonlitva.
Az értékek alapértékekkel vald dsszehasonitaséara tarsitott t-tesztet hasznaltunk, a kiilonbségek
Osszehasonlitasara pedig a kétmintas t- tesztet alkalmaztuk, az egyéb id6beli pontok figyelmen kiviil

hagyéséval.

3.6 Masodlagos hatékonysagi elemzések

Mivel az elsddleges végponti feltételek teljesiiltek, formalisan tesztelésre keriilhetett a masodlagos végpont, az Osszesitett CMM-
jeladas. Az Gsszesitett CMM-jeladast a 10. tablazat mutatja be az IP-populaciokra. Az eredményeket az Osszes rendelkezésre allo
adatra és tobbes bemeneti megkozelitéssel mutatjuk be, a korabbiakban leirtaknak megfeleléen. Bar a FIX-HF-5C2 §sszes alanya
implantélt, a FIX-HF-5C OPTIMIZER csoport 1 tagja meghalt a tanulmdny kezdete el6tt, és tovabbi 5 alany nem kapott
implantatumot, igy az Osszehasonlitasra hasznalt FIX-HF-5C tanulmany IP-populécidja eltérd. Mint az 1. tablazat is jelzi, minden
rendelkezésre all6 adatra és szarmaztatott adatra az 0sszes CCM-jeladas érteke a 24 hétre megegyezik a FIX-HF-5C2 és a FIX-HF-
5C tanulmanyok OPTIMIZER csoportjaira, mivel a 2 csoport kozotti kiilonbség 95%-o0s megbizhatosagi intervalluma teljes

egészében a (Or,0v) altal definidlt intervallumba esik.
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10. tablazat: Masodlagos hatékonysdag - OPTIMIZER-vizsgdlat: IP populdcio

FIX-HF-5C2
FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C alap
Permanens PFIB
OPTIMIZER
Valtozé OPTIMIZER (N=60) | OPTIMIZER (N=60) Eltérés! (N=9)
Osszes CCM-jeladas
24 hét KozépSD (n) 19892 + 3472 (59) 19583 + 4998 (67) 310 + 4352 19734 + 4187 (9)
(min; max) (11618, 28284) (3645, 31009) (12787, 24578)
[95% CI] [18988; 20797] [18364; 20802] [-1228; 1847] [16515; 22952]
P-érték? 0,691
(Theta L, Theta U) (-2448, 2448)
Osszes CCM-jeladas
(SZARMAZTATOTT)
24 hét Ko6zép£SE 19897 + 463 19618 + 610 279 + 783
(o ) (19811, 20037) (19553, 19722)
[95% CI] [18988; 20805] [18421; 20814] [-1256; 1813]
P-érték? 0,722

(Theta L, Theta U)

(-2452, 2452)

'A bioekvivalencia igazoltnak tekintendd, ha a kiilonbség kétoldal
95%-o0s konfidencia-intervalluma teljes egészében beletartozik a (Theta L; Theta U) intervallumba.
%A csoportok kozotti kiillonbségre alkalmazott kétmintas t-teszt kozépértékének P-értéke.
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3.7 Elsodleges biztonsagi végpont

Az elsddleges biztonsagi végpont az OPTIMIZER csoport azon alanyainak Osszetett
széazalékos aranya volt, akiknél a 24 hetes utokovetési iddszak alatt az OPTIMIZER
eszkozzel vagy eljarassal kapcsolatos komplikaciok léptek fel, egy fiiggetlen birald

bizottsag (EAC) megitélése alapjan. Az EAC megvizsgalt minden stlyos
mellékhatdsra (SAE) vonatozo jelentést, ellendrizte a ,,sulyos” besorolast, majd
elbiralta az esemény és az OPTIMIZER rendszer eszkdze vagy eljardsa kozotti
kapcsolatot. Az EAC éaltal hatadrozottan az OPTIMIZER rendszerhez vagy eljarashoz
kapcsolodonak itélt SAE események tekintend6k komplikacionak.

A FIX-HF-5C2 alanyokndl 1 komplikacié volt megfigyelhet6. Ez annal az alanynal
fordult eld, akinél egy kisebb hematdéma alakult ki az OPTIMIZER IPG implantacios
helyszinen, és az eszkdz beiiltetését kdvetden egy éjszakara a korhdzban tartottdk
megfigyelésre. A hematoma kezelés nélkiil felszivodott, és tovabbi komplikacié nem
fordult el6. Az EAC megitélése szerint a jelzett korhazi tartozkodast megfigyelés
céljabdl egy nappal meghosszabbitd esemény az eljarashoz kapcsolddd komplikacio
volt. A kétvezetékes késziiléket hasznaldo alanyok esetében nem érkezett az
OPTIMIZER eszk6zhoz kapcsolddd SAE-jelentés.

gy a FIX-HF-5C2 tanulméany ITT csoportjanak komplikacios aranya 1,7% (1/60)
volt, pontosan 95%-os CI (0,0%, 8,9%) értékkel. Mint a 11. dbra is mutatja, a
komplikaciés arany a FIX-HF-5C2 tanulmanyban nomindlisan alacsonyabb volt a
kordbbi tanulmanyban tapasztalténél, bar ez statisztikailag nem volt szignifikans. A
FIX-HF-5C2 tanulmany kis mintavételezési mérete miatt nehéz statisztikai
kiilonbségeket kimuatatni a szazalé¢kos értékekben. Viszont a komplikacids aranyok
kozotti abszolut kiilonbség a FIX-HF-5C2 tanulmany (1,7%) és a FIX-HF-5C
tanulmany (10,3%) sszehasonlitasakor klinikailag relevans.

Ennek megfeleléen megallapithatjuk, hogy a FIX-HF-5C2 tanulméany elsddleges
biztonsagi végponti feltételei teljesiiltek, és a 2 vezetékes berendezésen keresztiili
CMM-jeladas éppoly biztonsdgos, mint a 3 vezetékes eszkdzon keresztiil nyujtott
CMM-terapia. Ezek az eredmények kovetkezhetnek részben a 2-vezetékes eszkoz
esetében beiiltetett vezetékszam csokkenésébdl, de éppugy a vénas érrendszerbe
beiilettett vezetékek dsszmennyiségének csokkenésébdl is.
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11. tabldzat: Biztonsdg: ITT-csoport

FIX-HF-5C2 FIX-HF-5C
OPTIMIZER 2- | OPTIMIZER 3-
Valtoz6 vezetékes vezetékes P-érték’
Elsodleges biztonsag
OPTIMIZER eszkdzhoz vagy n (%) 1 (1,7%) 7 (10,3%) 0,0660

eljarashoz kapcsolodo
komplikacié a 24 hét soran
[95% CI] (0,0%, 8,9%) (4,2%, 20,1%)

Masodlagos biztonsag

PVC vagy VT SAE n (%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
PVC n (%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)
VT n (%) 0 (0,0%) 0 (0,0%)

'A FIX-HF-5C2 OPTIMIZER csoporttal dsszehasonlitva Fisher-egzakt teszt segitségével.

* Az értékek az alanyok szamat és szazalékos aranyat jelzik. Az alanyok minden kategoridba egyszer
kertiltek beszdmitésra.

3.8 Mellékhatasok

Minden, a vizsgalati helyszinekrdl jelentett nem stlyos mellékhatés és a
mellékhatasok sulyossaganak megitélése a vizsgalat kezdonapjatol a 24. hétig a 12.
tablazat és a 13. tablazat adataiban lathatd az ITT-csoport vonatkozdsaban. Az
események szadma, valamint a legalabb egy mellékhatast mutatd alanyok szama és
szazalékos aranya minden felsorolt tételhez megtalalhatd. Az események
el6forduldsi aranya hasonl6 volt a FIX-HF-5C OPTIMIZER ¢és a kontrollcsoport
esetében tapasztaltakéhoz. Nominalis 0,05 szignifikancia szinten az alanyok kisebb
hanyadanal kovetkezett be sulyos OPTIMIZER rendszer miitkodési hiba a FIX-HF-
5C2 vizsgéalat soran, mint a kordbbi tanulméanyban (p=0,03).
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12. tablazat: Sulyosnak itélt mellékhatdasok, 0-168. nap: ITT-csoport

FIX-HF-5C2
OPTIMIZER FIX-HF-5C OPTIMIZER FIX-HF-5C kontroll
# # #
Valtozé Esemé Alany? Esemé Alany P-érték! Esemé Alany P-érték!
ny ny ny
Osszes 26 19 (31,7%) 29 20 (27,0%) 0,572 27 19 (22,1%) 0,250
(20,3%, 45,0%) (17,4%, 38,6%) (13,9%, 32,3%)
Altalanos egészségiigyi 8 7 (11,7%) 7 7(9,5%) 0,779 8 7 (8,1%) 0,571
(4,8%, 22,6%) (3,9%, 18,5%) (3,3%, 16,1%)
Szivritmuszavar 3 2 (3,3%) 3 3 (4,1%) 1,000 2 2 (2,3%) 1,000
(0,4%, 11,5%) (0,8%, 11,4%) (0,3%, 8,1%)
Stulyosbodo szivelégtelenség 7 5(8,3%) 4 3 (4,1%) 0,466 8 7 (8,1%) 1,000
(2,8%, 18,4%) (0,8%, 11,4%) (3,3%, 16,1%)
Altalanos kardiopulmonaris 2 2 (3,3%) 4 3 (4,1%) 1,000 2 2 (2,3%) 1,000
(0,4%, 11,5%) (0,8%, 11,4%) (0,3%, 8,1%)
Vérzés 1 1(1,7%) 0 0 (0,0%) 0,448 1 1(1,2%) 1,000
(0,0%, 8,9%) (0,0%, 4,9%) (0,0%, 6,3%)
Neurologiai 1 1(1,7%) 0 0 (0,0%) 0,448 0 0 (0,0%) 0,411
(0,0%, 8,9%) (0,0%, 4,9%) (0,0%, 4,2%)
Tromboembdlia 1 1(1,7%) 1 1(1,4%) 1,000 1 1 (1,2%) 1,000
(0,0%, 8,9%) (0,0%, 7,3%) (0,0%, 6,3%)
Helyi fert6zés 1 1(1,7%) 1 1 (1,4%) 1,000 4 4 (4,7%) 0,649
(0,0%, 8,9%) (0,0%, 7,3%) (1,3%, 11,5%)
Szepszis 1 1 (1,7%) 1 1 (1,4%) 1,000 1 1 (1,2%) 1,000
(0,0%, 8,9%) (0,0%, 7,3%) (0,0%, 6,3%)
ICD vagy pacemaker rendszer miikodési 1 1 (1,7%) 2 2 (2,7%) 1,000 0 0 (0,0%) 0,411
hiba
(0,0%, 8,9%) (0,3%, 9,4%) (0,0%, 4,2%)
OPTIMIZER rendszer miikddési hiba 0 0 (0,0%) 6 6 (8,1%) 0,033 -
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FIX-HF-5C2
OPTIMIZER FIX-HF-5C OPTIMIZER FIX-HF-5C kontroll
# # #
Valtozé Esemé Alany? Esemé Alany P-érték! Esemé Alany P-érték!
ny ny ny
(0,0%, 6,0%) (3,0%, 16,8%)

Programnév: AE.sas
'A FIX-HF-5C2 OPTIMIZER csoporttal sszehasonlitva Fisher-egzakt teszt segitségével.
2Alanyok szdma és szdzalékos ardnya. Az alanyok minden kategéridba egyszer keriiltek beszamitasra.

64




13. tablazat: Nem sulyos mellékhatdsok, 0-168. nap: ITT-csoport

FIX-HF-5C2
OPTIMIZER FIX-HF-5C OPTIMIZER FIX-HF-5C kontroll
# # #
Esem Esem Esem
Valtozo ény Alany? ény Alany P-érték! ény Alany P-érték’
Osszes 39 26 (43,3%) 41 21 (28,4%) 0,101 35 23 (26,7%) 0,050
(30,6%, 56,8%) (18,5%, 40,1%) (17,8%, 37,4%)
Altalanos egészségiigyi 23 19 (31,7%) 22 14 (18,9%) 0,108 23 13 (15,1%) 0,025
(20,3%, 45,0%) (10,7%, 29,7%) (8,3%, 24,5%)
Szivritmuszavar 1 1 (1,7%) 1 1 (1,4%) 1,000 4 4 (4,7%) 0,649
(0,0%, 8,9%) (0,0%, 7,3%) (1,3%, 11,5%)
Stulyosbod6 szivelégtelenség 3 3 (5,0%) 6 5 (6,8%) 0,731 4 4 (4,7%) 1,000
(1,0%, 13,9%) (2,2%, 15,1%) (1,3%, 11,5%)
Altalanos kardiopulmonaris 4 4 (6,7%) 3 3 (4,1%) 0,700 3 3 (3,5%) 0,446
(1,8%, 16,2%) (0,8%, 11,4%) (0,7%, 9,9%)
Vérzés 2 2 (3,3%) 2 2 (2,7%) 1,000 0 0 (0,0%) 0,167
(0,4%, 11,5%) (0,3%, 9,4%) (0,0%, 4,2%)
Neurologiai 0 0(0,0%) 1 1(1,4%) 1,000 0 0 (0,0%)
(0,0%, 6,0%) (0,0%, 7,3%) (0,0%, 4,2%)
Tromboembolia 1 1(1,7%) 0 0 (0,0%) 0,448 0 0 (0,0%) 0,411
(0,0%, 8,9%) (0,0%, 4,9%) (0,0%, 4,2%)
Helyi fert6zés 5 5(8,3%) 3 3 (4,1%) 0,466 1 1 (1,2%) 0,043
(2,8%, 18,4%) (0,8%, 11,4%) (0,0%, 6,3%)
Szepszis 0 0 (0,0%) 0 0 (0,0%) 0 0 (0,0%)
(0,0%, 6,0%) (0,0%, 4,9%) (0,0%, 4,2%)
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FIX-HF-5C2

OPTIMIZER FIX-HF-5C OPTIMIZER FIX-HF-5C kontroll
# # #
Esemény Esemény Esemény
Valtozo Alany? Alany P-érték! Alany P-érték!
ICD vagy pacemaker 0 0 (0,0%) 0 0 (0,0%) 0 0 (0,0%)
rendszer miikodési hiba
(0,0%, (0,0%, (0,0%,
6,0%) 4,9%) 4,2%)
OPTIMIZER rendszer miikodési hiba 0 0 (0,0%) 3 2 (2,7%) 0,502 -
(0,0%, (0,3%,
6,0%) 9,4%)

Programnév: AE.sas

'A FIX-HF-5C2 OPTIMIZER csoporttal dsszehasonlitva Fisher-egzakt teszt segitségével.
2Alanyok szdma és szazalékos aranya. Az alanyok minden kategoridba egyszer keriiltek beszamitasra.
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A nem sulyos mellékhatasok eléforduldsanak gyakorisaga jelentésen magasabb volt a
FIX-HF-5C2 tanulmany OPTIMIZER csoportjdban, mint a FIX-HF-5C tanulmany
kontrollcsoportjadban. Nem volt jelentésen magasabb, mint a nem stlyos melékhatasok
eléforduldsa a FIX-HF-5C tanulmany OPTIMIZER csoportjdban. A FIX-HF-5C2
OPTIMIZER alanyai esetében a FIX-HF-5C kontrollcsoport alanyaindl tapasztaltnal
magasabb ardny az altalanos egészségiigyi eseményeknek és lokalizalt fertézéseknek
tudhat6 be. Az altaldnos egészségligyi események kozé az olyan mellékhatasok széles
skaldja tartozik, mint példaul a torokféjas, vagy a sulyosabb jelensége koziil az epekd.
Klinikai értelemben nehéz az altaldnos egészségiigyi események kozotti kiilonbségek
jelentését értelmezni. Az 5 nem sulyos lokalizalt fert6zésbol csak 1 volt az eszk6zhoz
kothetd (IPG zseb). A 1ényeges szempont az, hogy, eldszor is, a lokalizalt fertézési arany
nem volt magas, és nem tért el Iényegesen volt Iényeges eltérés a FIX-HF-5C2 tanulmany
OPTIMIZER alanyai és a FIX-HF-5C tanulmany OPTIMIZER alanyai kozott.

4.0 Diszkusszio

A tanulmany a bemutatott bayesianus elemzés alapjan teljesitette az elsddleges
hatékonysagi végpontjdnak feltételeit, amit a gyakorisagalapti elemzések is
megerdsitettek. A biztonsagot illetden nem Iépett fel az eszkdzzel kapcsolatosan
komplikacio, és mindossze 1 eljarassal 6sszefiiggd komplikacio volt tapasztalhatd (<2%).
Ez szignifikdnsan alacsonyabb volt a FIX-HF-5C 3-vezetékes eszkoz vizsgélata soran
tapasztaltndl. A mellékhatdsok vagy stlyosnak itélt mellékhatdsok tekintetében nem
mutatkozott kiilonbség a vizsgalati csoportok kozott, bar a FIX-HF-5C2 OPTIMIZER
csoportnal latszolag a kordbbiaknal kisebb aranyban volt tapasztalhatdo stlyos
OPTIMIZER rendszerrel kapcsolatos esemény.

Ezért megallapithato, hogy a FIX-HF-5C2 tanulmény teljesitette az elére meghatarozott
végpontjainak feltételeit, és hogy az OPTIMIZER Smart 2-vezetékes konfiguracioja
legalabb olyan biztonsdgos és hatékony, mint az OPTIMIZER Smart FDA altal a
P180036 keretében jovahagyott 3-vezetékes konfiguracioja.

A VO2 csucsértek a jelen FIX-HF-5C2 tanulmdny OPTIMIZER alanyai esetében
nagyobb mértékben javult, mint a korabbi FIX-HF-5C tanulmany kontrollcsoportjanal,
mint a bayesidnus elemzés, mind a gyakorisagalapt elemzések alapjan.

5.0 Kockazat-elony

cyey

VO2 csucsértékben, a funkcionalis allapot javulasa, amelyet a NYHA funkcionalis
osztaly javuldsa bizonyit, valamint az eljarassal kapcsolatos panaszok alacsonyabb
eléfordulasi aranya, mint az OPTIMIZER Smart 3-vezetékes konfiguracigja esetén (FIX-
HF-5C tanulméany). Az OPTIMIZER Smart rendszerrel kapcsolatos kockazatok
hasonldak az ICD-hez és pacemakerhez kapcsolodokhoz, amelyek a szakirodalomban jol
dokumentaltak. A FIX-HF-5C2 tanulmany soradn az elsddlegesen jelzett komplikéaci6 a
vezeték-elmozdulas volt. A FIX-HF-5C2 tanulmany sordn nem jelentettek vezeték-
elmozdulast. Igy egyértelmiien megallapithatd, hogy az OPTIMIZER Smart 2-vezetékes

crcr
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6.0 Konkluzio

A FIX-HF-5C2 tanulmany itt bemutatott eredményei alapjan a kdvetkez6 kovetkeztetést
vonjuk le:

1. Az OPTIMIZER Smart rendszer 2-vezetékes konfiguracidja biztonsaggal és
hatékonyan alkalmazhat6 CCM-terapiara NYHA III. osztalyt szivelégtelenségi
tiinetekkel rendelkezd pacienseknél.

2. A VO2 csucsérték javulasa bizonyitja, hogy javul a terheléstiirés az OPTIMIZER
Smart rendszer 2-vezetékes konfiguraciodja altal biztositott CCM-terapia soran.

3. A 2-vezetékes rendszer altal biztositott CCM-terdpia klinikailag hatdsos, és
megegyezik a 3-vezetékes eszkoz altal nytjtottéval.

4. A komplikaciok aranya a 2-vezetékes eszkdz esetében alacsonyabb, valosziniileg
a beiiltetett vezetékek kisebb szdma kovetkeztében.

5. A 2-vezetékes eszkdz sulyos mellékhatas profilja nem tér el jelentds mértékben a
3-beteékes eszkozeEtol.

Hivatkozas:
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by the 2-Lead Optimizer Smart System. Megjelent: Heart Failure, 13(4). doi:
10.1161/circheartfailure.119.006512

C. CCM nyilvantartasi tanulmany
Absztrakt

Cim: A szivizom-6sszehuzodas modulacio javitja a hosszutava tulélést és korhazi
apolas sziikségességét csokkent ejekcios frakcidval jaro szivelégtelenség esetén.

CELKITUZES:

A szivizom-0sszehuzodas modulacié (CCM) javitja a tlineteket €s a terheléstiirést, és
csokkenti a szivelégtelenség (HF) miatti kérhazi 4polas szilikségességét a New York
Heart Association (NYHA) III. vagy IV. osztalyaba sorolt tiinetekkel rendelkezd, QRS
<130ms és 25% <bal kamrai ejekcids frakcido (LVEF)<45% pacienseknél végzett 6
hénapos utdokovetés szerint (FIX-HF-5C study). A jelen eldzetes regisztracids tanulmany
(CCM-REG) célja az volt, hogy felmérje a CMM hossza tava, korhazi apolas
sziikségességére €és a mortalitasra gyakorolt hatdsat a jelzett populacio korében.

MODSZERTAN ES EREDMENYEK:

Osszesen 140, klinikai indikaciok alapjan CCM-terdpidban részesiilé, 25% < LVEF < 45% péciens
(CCM-REG25-45) keriilt bevonasra. A sziv- és érrendszeri és HF korhazi kezelések, a Minnesota
szivelégtelenségi kérdéiv (MLHFQ) és a NYHA osztdly besorolas keriilt felmérésre, 2 éves
iddszakra. A mortalitds 3 éves id6szakban keriilt kdvetésre, valamint a Seattle szivelégtelensagi
modell (SHFM) eldrejelzéseivel dsszehasonlitasra. A 35% <LVEF <45% (CCM-REG35-45 ) és
25% <LVEF <35% (CCM-REG25-34 ) paciensekre egy kiilon elemzés késziilt. A hospitalizacio
75%-kal csokkent (a megel6z0 éves 1,2/paciens-év értékrél a CMM-terapiat kovetd 2 éves
id6észak 0,35/paciens-¢v értékre, P <0,0001) a CCM-REG25-45 esetében és hasonld mértékben a

CCM-REG35-45
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(P<0,0001) és CCM-REG25-34 esetében. A MLHFQ-érték és a NYHA osztaly javult
mindharom csoportban, id6beli progressziv javuldst mutatva (P <0,002). A CCM-
REG25-45 (82,8%) ¢s CCM-REG24-34 (79,4%) haroméves talélési aranya hasonld volt
az SHFM Aéltal eldre jelzetthez (76,7%, P =0,16; 78,0%, P =0,81, ebben a sorrendben), és
jobb vomt, mint a CCM-REG35-45 altal elore jelzett (88,0% vs. 74,7%, P =0,046).

KONKLUZIO:

A valds tapasztalatok szerint a CCM hasonld eredményeket produkalt, mint a
25% <LVEF <45% ¢és QRS <130 ms alanyokon végzett korabbi tanulmanyok; a sziv- és
érrendszeri és HF korhazi kezelések csokkentek, tovabba a MLHQF-értékek és NYHA
osztalyok javultak. Az altalanos mortalitas hasonl6 volt az SHFM altal eldre jelzetthez,
de alacsonyabb, mint a 35% < LVEF <45% paciensek esetében eldre jelzett érték.
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