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YLEISKUVAUS
Témén turvallisuutta ja kliinistd suorituskykyd koskevan yhteenvedon tarkoituksena on antaa

yleisén saataville pdéivitetty yhteenveto laitteen turvallisuuden ja kliinisen suorituskyvyn
tdrkeimmistd nékbkohdista.

SSCP:n ei ole tarkoitus korvata kdyttbohjeita laitteen turvallisen kdytén varmistamisen tarkeimpéna
asiakirjana, eikd sen tarkoituksena ole antaa diagnostisia tai terapeuttisia ehdotuksia
kohdekaéyttéjille tai potilaille.

KAYTTAJILLE / TERVEYDENHUOLLON AMMATTILAISILLE TARKOITETUT TIEDOT:

Néiden tietojen jélkeen on potilaille tarkoitettu yhteenveto.

1. Laitteen tunnistaminen ja yleiset tiedot

Tuotteen nimi AtriClip LAA Exclusion System with Selection Guide
Tuoteryhmén/tuoteperheen AtriClip LAA Exclusion System:
yksil6llinen UDI-DI-tunniste 08401439000000000000016Z2Q

Selection Guide (CGG100):
08401439000000000000017ZS

Valmistajan virallinen nimi, osoite AtriCure

ja rekisterinumero (SRN) 7555 Innovation Way
Mason, OH 45040 USA
SRN: US-MF-000002974

EU:n valtuutetun edustajan nimi, AtriCure Europe B.V.
osoite ja rekisterinumero (SRN) De entree 260
1101 EE Amsterdam
Alankomaat
SRN: NL-AR-000000165
Eurooppalaisen ladkinnallisen ACH1: P070404 - Vasemman eteiskorvakkeen
laitteen nimikkeistén (EMDN) sulkulaitteet
koodi ja kuvaus ACH2: P070404 - Vasemman eteiskorvakkeen

sulkulaitteet

PRO1: P070404 - Vasemman eteiskorvakkeen
sulkulaitteet

PRO2: P070404 - Vasemman eteiskorvakkeen
sulkulaitteet

PROV: P070404 - Vasemman eteiskorvakkeen
sulkulaitteet

ACHV: P070404 - Vasemman eteiskorvakkeen
sulkulaitteet

ACHM: P070404 - Vasemman eteiskorvakkeen
sulkulaitteet

PROM: P070404 - Vasemman eteiskorvakkeen
sulkulaitteet

CGG100: Z12059099 - Erilaiset kardiologian ja
sydankirurgian instrumentit - Muut
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Tuotteen luokitus ja saantod ACH?1: Luokka lll, Saant6 8
(MDR:n mukaan) ACH2: Luokka Ill, Saanto 8

PRO1: Luokka Ill, Sdanto 8
PRO2: Luokka Ill, S4antd 8
PROV: Luokka Ill, S&anto 8
ACHYV: Luokka Ill, S44nto 8
ACHM: Luokka Ill, S4ant6 8
PROM: Luokka Ill, S4ant6 8
CGG100: Luokka Ill, Saantd 6

Vuosi, jolloin laitteelle myonnettiin | ACH1: 2024 (EU MDR), 2010 (MDD)
ensimmainen sertifikaatti (CE) ACH2: 2024 (EU MDR), 2015 (MDD)

PRO1: 2024 (EU MDR), 2012 (MDD)
PRO2: 2024 (EU MDR), 2016 (MDD)
PROV: 2024 (EU MDR), 2019 (MDD)
ACHV: 2024 (EU MDR), 2019 (MDD)
ACHM: 2026 (EU MDR)

PROM: 2026 (EU MDR)

CGG100: 2024 (EU MDR), 2009 (MDD)

limoitetun laitoksen nimi, osoite ja | BSI
numero Say Building

John M. Keynesplein 9
1066 EP Amsterdam
Alankomaat

+31 20 346 0780

CE 2797

2. Laitteen kayttotarkoitus

2.1.

2.2,

Kayttotarkoitus

AtriClip LAA Exclusion System helpottaa AtriClip-laitteen asettamista ja sijoittamista
sydamen vasemman eteiskorvakkeen sulkua varten.

AtriClip Selection Guide -ohjainta (ohjain) kaytetddn apuna sopivan AtriClip-koon
valitsemiseen vasemman eteiskorvakkeen sulkua varten AtriClip LAA Exclusion System
-jarjestelmalla.

Indikaatio(t) ja kohderyhmat

Kéyttéohjeet:

AtriClip LAA Exclusion System on indikoitu potilaille, joilla on suuri tromboembolian riski
ja joiden kohdalla vasemman eteiskorvakkeen sulku on perusteltua.

AtriClip Selection Guide -ohjainta (ohjain) kaytetddn apuna sopivan AtriClip-koon
valitsemiseen vasemman eteiskorvakkeen sulkua varten AtriClip LAA Exclusion System
-jarjestelmalla.

Kohdepotilasryhmét:

Potilaat, joilla on suuri tromboembolian riski ja joiden anatomia soveltuu vasemman
eteiskorvakkeen sulkuun.
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2.3. Vasta-aiheet ja/tai rajoitukset
AtriClip LAA Exclusion System:
Ala kayta tata laitetta ehkaisymenetelména munasolujen okkluusioon.

Alad kayta laitetta, jos potilaalla on tunnettu allergia nitinolille (nikkelititaaniseos).
[Huomautus: tdmé ei koske PROV:té ja ACHV:ta.]

Ala kayta tata laitetta, jos on viitteité systeemisesté infektiosta, bakteeriendokardiitista
tai jos leikkausalue on infektoitunut.

Selection Guide:

Ei tunnettuja.
3. Laitteen kuvaus

3.1. Laitteen kuvaus

Gillinov-Cosgrove LAA Clip (AOD1) esiladattuna asettajin ACH1 (kuva 1), ACH2
(kuva 2), PRO1 (kuva 3) ja PRO2 (kuva 4):

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelma sisaltda Gillinov-Cosgrove LAA Clip -klipsin
(klipsi), jota kaytetdadn sydamen vasemman eteiskorvakkeen (LAA) sulkuun. Klipsi on
esiladattu kertakayttdiseen klipsin asettajaan. AtriClip LAA Exclusion System with
Gillinov-Cosgrove Clip ei sisalla luonnonkumilateksia sisaltdvia komponetteja eika
ftalaatteja.

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelmaa kaytetaan esiladatun klipsin sijoittamiseen
LAA-kohdealueelle. Gillinov-Cosgrove-klipsi on pysyva implantti; laitteen kayttoika kestaa
potilaan koko elinian. Klipsin on todettu olevan "MR-ehdollinen" standardin ASTM F2503-
20 vaatimusten mukaisesti.

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelma on esiladatulla Gillinov-Cosgrove LAA -
klipsilld varustettu asetus- ja sijoituslaite. Klipsi on steriili, pysyva implantti, joka koostuu
luokan 2 titaani- ja polyuretaanivarsista seka nitinolijousista ja on paallystetty neulotulla ja
punotulla polyeteenitereftalaattikankaalla, joka sisaltdad pienen maaran titaanidioksidia.

4 4

¢

Kuva 1. AtriClip Standard LAA Kuva 2. AtriClip Flex LAA Exclusion
Exclusion System with Pre-Loaded System with Pre-Loaded Gillinov-
Gillinov-Cosgrove Clip (ACH1) Cosgrove Clip (ACH2)
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Kuva 3. AtriClip PRO LAA Exclusion Kuva 4. AtriClip PRO2 LAA Exclusion
System with Pre-Loaded System with Pre-Loaded
Gillinov-Cosgrove Clip (PRO1) Gillinov-Cosgrove Clip (PRO2)

PRO-V, esiladattu klipsin asettaja (kuva 5):

AtriClip PRO+V LAA Exclusion System sisaltaa V-klipsin (AOD2), joka on tarkoitettu
sydamen vasemman eteiskorvakkeen (LAA) sulkuun. Klipsi on esiladattu kertakayttiseen
klipsin asettajaan. AtriClip PRO+V LAA Exclusion System with preloaded V Clip ei sisalla
luonnonkumilateksia eika ftalaatteja.

AtriClip PRO<V LAA Exclusion System -jarjestelmaa kaytetaan esiladatun Klipsin
viemiseen LAA-kohdealueelle. V-klipsi on pysyva implantti; laitteen kayttdika kestaa
potilaan koko elinian. Klipsin on todettu olevan "MR-ehdollinen" standardin ASTM F2503-
20 vaatimusten mukaisesti.

AtriClip PRO<V LAA Exclusion System -jarjestelma on esiladatulla V-klipsilld varustettu
sisdanvienti- ja asetuslaite. Klipsi on steriili, pysyva implantti, joka koostuu luokan 5
titaanista, ja on paallystetty polyeteenitereftalaattikankaalla, joka sisaltaa pienen maaran
titaanidioksidia.

Ve 3 ’

> 4

Kuva 5. AtriClip PRO*V LAA Exclusion System (PROV)

FLEX-V, esiladattu klipsin asettaja (kuva 6):

AtriClip FLEXeV LAA Exclusion System sisaltéd V-klipsin sydamen vasemman
eteiskorvakkeen (LAA) sulkemiseen. Klipsi on esiladattu kertakayttdiseen klipsin
asettajaan. FLEX<V LAA Exclusion System -jarjestelma esiladatulla V-klipsilla ei sisalla
luonnonkumilateksia tai ftalaatteja.

AtriClip FLEXeV LAA Exclusion System -jarjestelmaa kaytetdan esiladatun klipsin
asettamiseen LAA-kohdealueelle. V-klipsi on pysyva implantti; laitteen kayttoika kestaa
potilaan koko elinian. Klipsin on todettu olevan "MR-ehdollinen" standardin ASTM F2503-
20 vaatimusten mukaisesti.
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AtriClip FLEX-V LAA Exclusion System on sisdanvienti- ja asetuslaite, jossa on esiladattu
V-klipsi. Klipsi on steriili, pysyva implantti, joka koostuu luokan 5 titaanista, ja on
paallystetty polyeteenitereftalaattikankaalla, joka sisdltda pienen maaran titaanidioksidia.

Kuva 6. AtriClip FLEX<V LAA Exclusion System (ACHV)

FLEX-Mini, esiladattu klipsin asettaja (kuva 7):

AtriClip FLEX-Mini LAA Exclusion System sisaltaa AtriClip Mini -klipsin, joka on tarkoitettu
sydamen vasemman eteiskorvakkeen (LAA) sulkuun.

AtriClip FLEX-Mini LAA Exclusion System on sisdanvienti- ja asetuslaite, jossa on
esiladattu AtriClip Mini -klipsi. AtriClip Mini -klipisi on esiladattu kertakayttdiseen klipsin
asettajaan. AtriClip Mini on pysyva implantti; laitteen kayttdika kestaa potilaan koko
elinian. Klipsin on todettu olevan ehdollisesti turvallinen magneettikuvauksessa
standardin ASTM F2503-23e1 vaatimusten mukaisesti.

AtriClip FLEX-Mini LAA Exclusion System -jarjestelmaa kaytetdan esiladatun klipsin
viemiseen LAA-kohdealueelle. Klipsi on steriili, pysyva implantti, joka koostuu
titaanivarsista (Ti64) ja nitinolijousista ja joka on p&allystetty neulotulla ja punotulla
polyeteenitereftalaattikankaalla, joka sisaltdd pienen maaran titaanidioksidia. AtriClip
FLEX-Mini LAA Exclusion System -jarjestelmaa ei ole valmistettu luonnonkumilateksista
eika se sisalla ftalaatteja.

Kuva 7. AtriClip FLEX-Mini LAA Exclusion System (ACHM)

PRO-Mini, esiladattu klipsinasetin (kuva 8):

AtriClip PRO-Mini LAA Exclusion System sisaltda AtriClip Mini (Clip) -klipsin, joka on
tarkoitettu sydamen vasemman eteiskorvakkeen (LAA) sulkuun.

AtriClip PRO-Mini LAA Exclusion System on sisdanvienti- ja asetuslaite, jossa on
esiladattu AtriClip Mini -klipsi. AtriClip Mini -klipsi on esiladattu kertakayttdiseen klipsin
asettajaan. AtriClip Mini on pysyva implantti; laitteen kayttoikd kestdad potilaan koko
elinian. Klipsin on todettu olevan ehdollisesti turvallinen magneettikuvauksessa
standardin ASTM F2503-23e1 vaatimusten mukaisesti.
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AtriClip PRO-Mini LAA Exclusion System -jarjestelmaa kaytetdan esiladatun klipsin
viemiseen sydamen vasemman eteiskorvakkeen (LAA) kohdealueelle. Klipsi on steriili,
pysyva implantti, joka koostuu titaanivarsista (Ti64) ja nitinolijousista ja joka on
paallystetty neulotulla ja punotulla polyeteenitereftalaattikankaalla, joka sisaltda pienen
maaran titaanidioksidia. AtriClip PRO-Mini LAA Exclusion System -jarjestelmaa ei ole
valmistettu luonnonkumilateksista eika se sisalla ftalaatteja.

o

-

Kuva 8. AtriClip PRO-Mini LAA Exclusion System (PROM)

AtriClip Selection Guide (CGG100, kuva 9):

AtriClip Selection Guide on lisdvaruste, jota kaytetaan AtriClip LAA Exclusion System -
jarjestelman kanssa. AtriClip LAA Exclusion System koostuu AtriClip LAA Exclusion -
laitteesta (klipsi), AtriClip-asettimesta ja Selection Guide -ohjaimesta.

Ohjain on yhden potilaan kayttddn tarkoitettu kirurginen instrumentti, joka avustaa
asianmukaisen klipsin valinnassa. Selection Guide on muotoiltava ja se voidaan sijoittaa
suoraan vasemman eteiskorvakkeen (LAA) viereen koon mittaamista varten. Ohjaimessa
on merkinnat, jotka helpottavat rakenteen evaluointia ja oikean kokoisen klipsin valintaa.
Ohjaimen merkinnat ovat 4 mm +/- 0,5 mm (0,16 in +/- 0,02 in) klipsin nimellismittoja
lyhyemmat, jotta voidaan ottaa huomioon klipsin asettamiseen liittyvd korvakkeen
puristuksen vaikutus. Kudoksen paksuus, korvakkeen geometria ja muut tekijat voivat
vaikuttaa koon valintaan. Laakari on vastuussa sopivan koon valitsemisesta.

Selection Guide (CGG100) on steriili lisavaruste, joka koostuu alumiinista ja kovetetusta
polyuretaanimusteesta. Se ei sisalla lateksia eika ftalaatteja.

Kuva 9. Selection Guide (CGG100):

3.2. Viite aiempiin sukupolviin tai variantteihin, jos sellaisia on, ja kuvaus eroista

ACH1 Clip Applier -asetin, jossa on esiladattu AOD1-klipsi, sai ensimmaisen CE-
merkinndn vuonna 2010 l|aakintalaitedirektiivin (MDD) mukaisesti. ACH1:n erityiset
muotoiluominaisuudet tarjoavat lisdvaihtoehdon kirurgille. Siind on esimerkiksi jaykka
akseli, mantatyyppinen kahva ja ei-niveltyva, vanteen muotoinen paatyefektori, joka on
kiinnitetty 90°:n kulmaan varteen nahden. AOD1-klipsid kaytetddn manuaalisesti
leikkaamalla ommel ACH1-kahvan ompeleen leikkausalueella.
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PRO1 Clip Applier -asetin, jossa on esiladattu AOD1-klipsi, sai ensimmaisen CE-
merkinnan vuonna 2012. PRO1-laite on mallivaihtoehto, jonka tarkoituksena on tarjota
kirurgille lisdvaihtoehto. PRO1:ssa on paatyefektori, joka voidaan manuaalisesti
konfiguroida +30°:een seka pysty- ettd sivusuunnassa ja se voidaan lukita ja avata.
PRO1:n kahvassa on vipu, jolla klipsi voidaan avata ja lukita tdysin avoimeen asentoon,
seka painike, joka vapauttaa ja sulkee klipsin. Kuten ACH1-laitteessa, myés PRO1-
laitteessa on vanteen muotoinen paatyefektori. PRO1:ssa on kayttdkieleke, joka
vedettdessa irrottaa AOD1-klipsin ja kiinnitysompeleen asetuslaitteesta.

ACH2 Clip Applier -asetin, jossa on esiladattu AOD1-klipsi, sai ensimmaisen CE-
merkinnan vuonna 2015. ACH2 perustui ACH1:een, ja sen tarkoituksena oli tarjota
kirurgille lisavaihtoehto. ACH2:ssa on muovautuva varsi. Kuten ACH1:ssd myds
ACH2:ssa on mantatyyppinen kahva ja ei-niveltyva, vanteen muotoinen paatyefektori.
Myos AOD1-klipsia kaytetddn manuaalisesti niin, ettd ommel leikataan ompeleen
leikkausalueella.

PRO2 Clip Applier -asetin, jossa on esiladattu AOD1-klipsi, sai ensimmaisen CE-
merkinnan vuonna 2016. PRO2 perustui PRO1:een, ja sen tarkoituksena oli tarjota
kirurgille lisdvaihtoehto. Kuten PRO1-laitteessa, myos PRO2-laitteessa on paatyefektori,
jota voidaan saataa manuaalisesti £30° pysty- ja sivusuunnassa ja joka voidaan lukita ja
avata. PRO2-laitteen kahvassa on aktiiviset kaantdvivut, joilla ohjataan paatyefektorin
pysty- ja sivuttaissuuntaista artikulaatiota. Paatyefektorissa on avoin paa ja vanteeton
muotoilu, ja se on halkaisijaltaan (12 mm) pienempi kuin PRO1:n vanteen muotoinen
paatyefektori. Kuten PRO1:ssd myds PRO2:ssa on kayttdkieleke, joka vedettdessa
vapauttaa AOD1-klipsin ja kiinnitysompeleen asetuslaitteesta.

PROV Clip Applier -asetin, jossa on AOD2-klipsi, sai ensimmaisen laakintalaitedirektiivi
MDD:n mukaisen CE-merkintansa vuonna 2019. PROV:n perustana oli PRO2, ja sen
tarkoituksena oli tarjota kirurgille lisdvaihtoehto. PROV-paatyefektori on suunniteltu siten,
ettd siihen mahtuu V-muotoinen AOD2-klipsi. AOD2-klipsi eroaa AOD1-klipsista
muodoltaan (avoin paa V-muoto vs. laatikon/silmukan muotoinen). AOD2 on valmistettu
yhdesta titaanikappaleesta, kun taas AOD1 on valmistettu kahdesta polyuretaanilla
paallystetysta titaanipuikosta, jotka on yhdistetty toisiinsa nitinolijousilla. AOD2 sulkeutuu
karki edelld, kun taas AOD1 sulkeutuu tasaisesti koko pituudeltaan. Kuten PRO1 ja
PRO2:ssa myés PROV Clip Applier -asetuslaitteessa on kayttdkieleke, joka vedettyna
vapauttaa AOD2-klipsin ja kiinnitysompeleen asetuslaitteesta.

ACHV Clip Applier -asetin, jossa on esiladattu AOD2-klipsi, sai ensimmaisen CE-
merkintdnsa vuonna 2019 MDD-direktiivin mukaisesti. ACHV:n perustana oli ACH2, ja
sen tarkoituksena oli tarjota kirurgille lisdvaihtoehto. ACHV-laitteessa on kaantyvaksi
suunniteltu paatyefektori, mukautettava varsi, jota voidaan muotoilla uudelleen LAA:han
sisdanviennin helpottamiseksi, pistoolityyppinen ergonominen kahva, sekd Klipsin
liipaisin, jolla AOD2-klipsi vapautetaan paatyefektorista.

ACHM Clip Applier -asetin, jossa on esiladattu AtriClip Mini (AOD3) -klipsi, perustui ACH2-
ja ACHV-malleihin, ja sen tarkoituksena oli tarjota kirurgille lisdvaihtoehto. ACHM-laitteen
paatyefektori suunniteltiin sopimaan laatikonmuotoiselle AOD3-klipsille, jonka matalampi
profiili on tarkoitettu optimoimaan sydankorvakkeen tyven nakyvyys. Kuten ACHV-
mallissa, ACHM-mallissa on kaantyvaksi suunniteltu paatyefektori, mukautettava
varsi, jota voidaan muotoilla uudelleen LAA:han sisdanviennin helpottamiseksi,
pistoolityyppinen kahva klipsin avaamiseen ja sulkemiseen seka klipsin liipaisin, jolla
AOD3-klipsi vapautetaan paatyefektorista.

PROM Clip Applier -asetin, johon on esiladattu AtriClip Mini (AOD3), perustuu PRO2-
laitteeseen, ja sen tarkoituksena on tarjota kirurgille lisdvaihtoehto. Kuten PRO2-
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laitteessa, PROM-laitteessa on paatyefektori, jota voidaan saatda manuaalisesti £30°
pysty- ja sivusuunnassa ja joka voidaan lukita ja avata. PROM-laitteen kahvassa on
aktiiviset niveltamisvivut, joilla ohjataan paatyefektorin pysty- ja sivusuuntaista nivellysta.
Niveltavalla leualla varustettu PROM-paatyefektori on pienempi kuin PRO2-laitteessa,
jotta eteiskorvakkeen tyven nakyvyys voidaan optimoida ja jotta AOD3-implantti mahtuu
siihen. Kuten PRO2-laitteessa, myts PROM-laitteessa on kayttokieleke, joka vedettaessa
vapauttaa AOD3-klipsin ja kiinnitysompeleen asetuslaitteesta.

Taulukossa 1 on lueteltu AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelmaan tehdyt muutokset
sen jalkeen, kun se tuotiin EU:n markkinoille vuonna 2009.

Taulukko 1. AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelmdn muutokset

Muutoksen Muutospai- | Muutetut mallit Muutoksen tarkoitus

kuvaus vamaara

Ensimmainen Syyskuu LAAO*; CGG100 | AtriClip LAA Exclusion System

markkinoille 2009 with Selection Guide -laitteen

tuonti ensimmainen tuonti EU:n
markkinoille.

Lisatty ACH1 Joulukuu ACH1 Lisatty ACH1 vaihtoehdoksi

jarjestelmaan 2010 kayttajille.

PRO lisatty Joulukuu PRO1 Lisatty PRO1 vaihtoehdoksi

jarjestelmaan 2012 kayttajille.

Vaihdettu Lokakuu LAAO*, ACH1, Ommellangan materiaali

ommellangan 2014 PRO1 vaihdettiin silkista polyesteriin,

materiaali jotta se vastaisi AOD1-klipsin
neulotussa

polyesteripaallysteessa
kaytettyd raaka-ainetta.

Lisatty Lokakuu PRO1 Lisatty voiteluaine PRO1:n
voiteluaine 2014 paatyefektoriin nivelen kitkan
PRO:n vahentamiseksi.
paatyefektoriin

Muutettu Lokakuu LAAO*, ACH1, Muutettu putken sisahalkaisijan
AOD1-Kklipsin 2014 PRO1 mittaa, jotta valtetdan

putken mahdolliset hairiét nitinolijousien
sisahalkaisijan kanssa kokoonpanon aikana.
mitta

Lisatty ACH2 Maaliskuu ACH2 Lisatty ACH2 vaihtoehdoksi
jarjestelmaan 2015 kayttajille.

Lisatty PRO2 Kesakuu PRO2 Lisatty PRO2 vaihtoehdoksi
jarjestelmaan 2016 kayttajille.

Muutettu Toukokuu PRO2 Pienia muutoksia PRO2-
PRO2- 2017 asetuslaitteen muotoiluun ja
asetuslaitteen komponentteihin.

muotoilu ja

komponentit

Vaihtoehtoinen | Toukokuu LAAO*, ACH1, Lisatty klipsin kankaan ja jousen
AOD1-Kklipsin 2019 ACH2, PRO1, vaihtoehtoinen toimittaja.
kankaan ja PRO2

jousen validoitu

toimittaja

Sivu 9/ 84

Lomake-522.A



AtriCure, Inc.

SSCP: AtriClip LAA Exclusion System

CEM-266 VERSIO E

Muutoksen Muutospai- | Muutetut mallit Muutoksen tarkoitus
kuvaus vamaara
Vaihdettu Toukokuu LAAO*, ACH1, Ompeleiden toimittaja lopetti
ompeleiden 2019 ACH2, PRO1, toimintansa, joten uusi
toimittaja, PRO2 ompeleiden toimittaja
otettiin hyvaksyttiin.
kayttdoon vahan
venyvat
ompeleet
Muutettu Toukokuu PRO1 Kiinnityslevyn ja kutisteputken
nivelvaijerin 2019 rakenne muutettiin lukko- ja
ankkurin aluslevyrakenteeksi vaijerien
rakennetta kiinnittdmiseksi ja vaijerien ulos
liukumisen vahentamiseksi
kiinnityspisteesta.
Lisatty PROV Syyskuu PROV, ACHV Lisatty PROV- ja ACHV-
ja ACHV 2019 asetuslaitteet (esiladattu AOD2
jarjestelmaan Clip) vaihtoehdoksi kayttajille.
Klipsille Marraskuu LAAO*, ACH1, Lisatty vaihtoehtoisia toimittajia
hyvaksytyt 2020 ACH2, PRO1, kahdelle materiaalille, joita
vaihtoehtoinen PRO2, PROV, kaytetaan implantoitujen klipsien
toimittaja ja ACHV komponenteissa (AOD1-
kasittelymuutok titaaniputket ja AOD2-kangas),
set: AOD1- sekd komponenttien kasittelyyn
titaaniputket ja liittyvia muutoksia.
AOD2-kangas
EU:n MDR- Elokuu ACH1, ACH2, ACH1, ACH2, PRO1, PRO2,
sertifiointi 2024 PRO1, PRO2, PROV, ACHY ja valintaopas
PROV, ACHV, hyvaksyttiin EU:n MDR-
CGG100 asetuksen mukaisesti
(MDR 754862)
Muutos Toukokuu ACH1, ACH2, Lisatty vaihtoehtoinen
AtriClip-laitteen | 2025 PRO1, PRO2, toimittaja AOD1- ja AOD2-
raaka-aineisiin PROV, ACHV klipsikankaiden valmistuksessa

kaytettavalle Invista 5540 -
raaka-aineelle. Lisatty
vaihtoehtoinen toimittaja ja
valmistusprosessi PRO2-
paatyefektorin komponenteille.

*LAAOQ ei kuulu tdhén turvallisuutta ja kliinistd suorituskykyad koskevaan yhteenvetoon.

3.3. Kuvaus lisavarusteista, jotka on tarkoitettu kayttoon yhdessa laitteen kanssa

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelmén kanssa voidaan kayttdd muita laitteita,
jotka eivat sisally jarjestelmaan. Niitd voivat olla muun muassa seuraavat:

e Selection Guide (CGG100) (ohjain) - Pakattu erikseen
e Vahintdan 12 mm:n portti [Huomautus: vain PRO2, PROV ja PROM.]

laitteen kanssa

Ei ole.

3.4. Kuvaus muista laitteista ja tuotteista, jotka on tarkoitettu kayttoon yhdessa
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4. Riskit ja varoitukset
4.1. Jaljelle jaavat riskit ja ei-toivotut vaikutukset

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kayttéon ja toimenpiteeseen liittyvia
mahdollisia komplikaatioita ovat muun muassa alla olevassa taulukossa luetellut:

Taulukko 2. Mahdolliset komplikaatiot

Mahdollinen komplikaatio

30 paivéan sisalla’

Jéljelle jaava riski: tapahtuman todennakoisyys

llmaembolia

< 5 %; < 5 henkil6ad 100:sta

Harvinainen

Allerginen reaktio anestesialle,
antikoagulantille,
implanttimateriaalille

<5 %; < 5 henkil6ad 100:sta

Harvinainen

Anafylaktinen sokki?

< 0,1 %; < 1 henkil6a 1 000:sta

Epatodennakoéinen

Anestesian riskit

< 5 %; < 5 henkil6d 100:sta

Harvinainen

Aneurysma < 0,5 %; < 5 henkil6a 1 000:sta | Erittdin harvinainen
Angina pectoris <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Laakinnallistad hoitoa vaativa <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
rytmihairié (uusi puhkeaminen)

Arteriaalinen tai laskimotukos <5 %; < 5 henkiléa 100:sta Harvinainen

jaltai perforaatio

Valtimon repeama <5 %; < 5 henkiléa 100:sta Harvinainen
Arteriaalinen kouristus <5 %; < 5 henkiléa 100:sta Harvinainen

Arteriovenoosinen fisteli

< 0,5 %; < 5 henkil6a 1 000:sta

Erittain harvinainen

Atelektaasi (merkittava
keuhkojen romahdus, johon
liittyy merkittavia oireita,
kuten syanoosi, aarimmainen
hengitysvaikeus,
hengenahdistus ja/tai pistava
kipu kyseisella puolella)

<5 %; < 5 henkiloa 100:sta

Harvinainen

Eteisen repeama

<5 %; < 5 henkiloa 100:sta

Harvinainen

Atrio-esofageaalinen fisteli®

< 0,5 %; < 5 henkiloa 1 000:sta

Erittain harvinainen

Pysyvaa sydamentahdistinta < 5 %; < 5 henkiléa 100:sta Harvinainen
vaativa AV-blokki

(uusi puhkeaminen)

Toimenpiteita vaativa <5 %; < 5 henkiloa 100:sta Harvinainen
verenvuoto

Verisuonten vaurioituminen <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
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Mahdollinen komplikaatio

Jéljelle jaava riski: tapahtuman todennakoisyys

30 paivan sisalld’

Sydamen perforaatio <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Sydamen tamponaatio <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Sydanlapan vaurio <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Aivoverenkiertohairid <5 %; <5 henkil6a 100:sta Harvinainen

(CVA)/TIA/aivohalvaus
(iskeeminen tai hemorraginen)

Rintakipu/epamukavuus*

< 50 %; < 50 henkil6d 100:sta

Hyvin yleinen

Sepelvaltimon puristus?

< 0,1 %; < 1 henkil6a 1 000:sta

Epatodennakoéinen

Johdetut hairiot <5 %; <5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Kongestiivinen sydamen < 5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
vajaatoiminta (uusi tai

pahenemisvaihe)

Sepelvaltimovamma < 5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Kuolema <5 %; <5 henkil6a 100:sta Harvinainen

Laitteen rikkoutuminen /
poistamisen estyminen

< 0,5 %; < 5 henkil6a 1 000:sta

Erittain harvinainen

Laitteeseen liittyva kuolema

< 0,1 %; < 1 henkil6a 1 000:sta

Epatodennakoéinen

Palleahalvaus (yksi- tai
molemminpuolinen)

<5 %; < 5 henkiloa 100:sta

Harvinainen

Laakereaktio (mihin tahansa
tutkimukseen liittyvaan
l1dakkeeseen liittyva hoitoa
edellyttdva merkittava reaktio,
mukaan lukien allerginen
reaktio ja anafylaktinen sokki)

<5 %; < 5 henkiloa 100:sta

Harvinainen

Toimenpiteen aikainen
hatatilanne, joka edellyttaa
suunnitellun sisaanviennin
muuttamista

<5 %; < 5 henkiloa 100:sta

Harvinainen

Empyeema®

< 0,5 %; < 5 henkiloa 1 000:sta

Erittain harvinainen

Endokardiitti (bakteeriperainen)

<5 %; <5 henkiloa 100:sta

Harvinainen

Ruokatorven vamma®

< 0,1 %; < 1 henkil6a 1 000:sta

Epatodennakoéinen

Ruokatorven repedma

<5 %; < 5 henkiloa 100:sta

Harvinainen
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Mahdollinen komplikaatio

Jéljelle jaava riski: tapahtuman todennakoisyys

30 paivan sisalld’

Kardiopulmonaalinen <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
laajentuma / kehon ulkoinen

ohitus

Kuume <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen

Mahalaukun motiliteetin hairiot

< 0,5 %; = 5 henkil6a 1 000:sta

Erittain harvinainen

Ruoansulatuskanavan

< 0,5 %; = 5 henkil6a 1 000:sta

Erittain harvinainen

verenvuoto

Hematooma <5 %; <5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Hematuria <5 %; <5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Veririnta < 0,5 %; < 5 henkiloa 1 000:sta | Erittdin harvinainen
Hypertensio <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Hypotensio < 5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen

latrogeeninen eteislepatus?

< 0,1 %; < 1 henkil6a 1 000:sta

Epatodennakoéinen

latrogeeninen keuhkovaurio <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
(esim. rintaputken asetus)
Iskemia < 5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen

Sepelvaltimon kiertyma?

< 0,1 %; < 1 henkil6a 1 000:sta

Epatodennakoéinen

LAA:n irtoaminen?

< 0,5 %; < 5 henkil6a 1 000:sta

Erittain harvinainen

LAA:n repeymat?

< 0,5 %; < 5 henkil6a 1 000:sta

Erittain harvinainen

Vasemman eteisen embolia?

< 0,1 %; < 1 henkiloa 1 000:sta

Epatodennakoéinen

Sydaninfarkti (MI) < 5 %; < 5 henkiléa 100:sta Harvinainen
Hermovaurio (frenis, < 5 %; < 5 henkiléa 100:sta Harvinainen
kurkunpaa, rintakeha jne.)

Kipu/epamukavuus < 20 %; < 20 henkil6ad 100:sta | Yleisempi
Perikardionaalinen effuusio <20 %; < 20 henkil6a 100:sta | Yleisempi
Perikardiitti < 20 %; < 20 henkil6ad 100:sta | Yleisempi

Pysyva sydamentahdistin’

<10 %; < 10 henkil6a 100:sta

Melko yleinen
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Mahdollinen komplikaatio

30 paivan sisalld’

Jéljelle jaava riski: tapahtuman todennakoisyys

Jatkuva rintakipu (kirurgisen <20 %; < 20 henkil6ad 100:sta | Yleisempi
leikkaushaavan jalkeinen kipu,

ei angina pectoris)

Palleahermon paralyysi < 5 %; < 5 henkiléa 100:sta Harvinainen
Pleuraeffuusio <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Keuhkokuume? <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
limarinta < 5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Postoperatiiviset emboliset <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen

komplikaatiot

Pseudoaneurysma < 0,5 %; < 5 henkil6ad 1 000:sta | Erittdin harvinainen
Keuhkop6hd < 5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Keuhkoembolia <5 %; <5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Munuaisten vajaatoiminta tai < 5 %; < 5 henkiléa 100:sta Harvinainen
pettdminen

Hengitysvaikeudet tai -vajaus <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
Sepsis <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen

Vasemman kiertavan valtimon
ahtauma?

< 0,1 %; < 1 henkil6a 1 000:sta

Epatodennakoéinen

Steriiliyteen liittyva infektio?

< 0,5 %; < 5 henkil6a 1 000:sta

Erittain harvinainen

Pinnallinen haavainfektio®

<5 %; £ 5 henkiloa 100:sta

Harvinainen

Leikkausalueen infektio®

<5 %; <5 henkiloa 100:sta

Harvinainen

Laitteen korroosiosta johtuva
systeeminen haittavaikutus?

< 0,1 %; < 1 henkil6a 1 000:sta

Epatodennakoéinen

Veritulppa ja/tai tromboembolia | <5 %; < 5 henkil6a 100:sta Harvinainen
(mukaan lukien syva

laskimotromboosi)

Kudosvaurio <5 %; < 5 henkiléa 100:sta Harvinainen

Kudoksen perforaatio?

< 0,5 %; < 5 henkil6a 1 000:sta

Erittain harvinainen

Henki-/ruokatorven trauma

<5 %; <5 henkiloa 100:sta

Harvinainen

Verisuoniyhteyden
komplikaatiot!

<20 %; < 20 henkil6a 100:sta

Yleisempi
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Mahdollinen komplikaatio Jéljelle jaava riski: tapahtuman todennakoisyys

30 paivan sisalld’

1

10

1"

Ellei toisin mainita, jaljelle jadvan riskin todennakdisyydet on saatu AtriCuren kliinisen
LeAAPS-tutkimuksen tietoon perustuvasta suostumuslomakkeesta, joka kuvastaa
laitteen, implantoinnin ja samanaikaisten toimenpideriskien kumulatiivista vaikutusta.
Jaljelle jaavan riskin todennadkoisyys on peraisin AtriCuren riskinhallintatiedostoista.
Tama perustuu kaupallisten valitusten maaraan, joka saattaa olla aliraportoitu.
Todennakoisyyden lahde: Han et al. (2017). Circ Arrhythm Electrophysiol. 10(11),
e005579.

Todennakoisyyden lahteet: Guimaraes-Pereira et al. (2017). Pain. 158(10):1869-85.
Gimpel et al. (2019). BMJ (Clinical research ed.). 365:11303.

Todennakoisyyden lahde: Grijalva et al. (2011). Thorax. 66(8):663-8.
Todennakoisyyden lahde: Piercy et al. (2009). J Cardiothorac Vasc Anesth. 23(1):62-
5.

Todennadkoisyyden lahteet: Jilaihawi et al. (2012). Catheter Cardiovasc Interv.
80(1):128-38.

Worku et al. (2011). Ann Thorac Surg. 92(6):2085-9.

Toledano et al. (2016). Interact Cardiovasc Thorac Surg. 23(6):861-8.

Emkanjoo et al. (2008). Indian Pacing Electrophysiol J. 8(1):14-21.
Todennakoisyyden Iahteet: Kilic et al. (2016). Thorac Cardiovasc Surg. 151(5):1415-
20.

Ailawadi et al. (2017). J Thorac Cardiovasc Surg. 153(6):1384-91.
Todennakoisyyden lahteet: Montrief et al. (2018). AJEM. 36(12):2289-97.

Lemaignen et al. (2015). Clin Microbiol Infect. 21(7):674.e11-8.

Todennakoéisyyden lahteet: Montrief et al. (2018). AJEM. 36(12):2289-97.

Lepelletier et al. (2005). Infect Control Hosp Epidemiol, 26(5):466-72.
Todennakoéisyyden lahteet: Mach et al. (2021). J Clin Med. 10(21):5046.

4.2. Varoitukset ja varotoimet
Varoitukset: ACH1/ACH2

o Lue kaikki AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kayttdéohjeet huolellisesti
ennen kayttdéa ja kayta laitetta vain tarkoitetulla tavalla. AtriClip LAA Exclusion
System -jarjestelman kaytto tulee rajoittaa ainoastaan asianmukaisesti koulutetulle
ja patevalle hoitohenkildkunnalle. Taman jarjestelman virheellinen kaytté voi
johtaa laitteen toimintahairidon, estda aiotun hoidon antamisen ja/tai aiheuttaa
vakavaa vahinkoa kayttajalle tai potilaalle.

e Ala kayta kudoksessa, joka kirurgin nakemyksen mukaan ei sieda tavanomaisia
ommelmateriaaleja tai tavanomaisia sulkemistekniikoita (kuten kirurginen
nidonta). Muutoin seurauksena voi olla kudostrauma, avautuminen, kudoksen
repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun hemostaasin puute.

¢ AtriClipin asettaminen, joka sallii veren virtauksen LAA:han, ei valttamatta johda
taydelliseen sulkuun ja/tai sahkoiseen eristamiseen.

e EI SAA STERILOIDA UUDELLEEN. AtriClip LAA Exclusion System toimitetaan
STERIILINA ja se on tarkoitettu ainoastaan YHDEN potilaan kaytt6dn. Uudelleen
sterilointi voi johtaa toiminnan menetykseen tai potilasvahinkoon.

¢ Arvioi, onko LAA:ssa veritulppa. Veritulpan hoito riippuu kirurgin hoitokaytannoista.
Klipsia ei suositella asetettavaksi LAA:han, jos LAA:ssa on todisteita veritulpasta.
Muutoin seurauksena voi olla vakava potilasvahinko.
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Ala kayta klipsia alle 20 °C:n (68 °F) lampétiloissa. Klipsin kayttd alle 20 °C:n
(68 °F) lampdtiloissa voi vaikuttaa laitteen toimintaan ja johtaa rakenteen
epataydelliseen sulkuun.

Taman laitteen turvallisuutta ja tehokkuutta eteisrytmin hallinnassa joko yksinaan
tai yhdessa ablatiivisen hoidon kanssa ei ole vahvistettu.

ACH1-laite sisaltda pienia maaria nikkelia (CAS-NUMERO 7440-02-0) ja kobolttia
(CAS-NUMERO 7440-48-4). Ala kayta laitetta, jos potilaalla on nikkeli- tai
kobolttiyliherkkyys, silla se voi aiheuttaa allergisen reaktion potilaalle.

ACH2-laite sisaltaa pienia maaria nikkelia (CAS-NUMERO 7440-02-0). Al4 kayta
laitetta, jos potilaalla on nikkeliyliherkkyys, silla se voi aiheuttaa allergisen reaktion
potilaalle.

Arvioi huolellisesti potilaan mahdollisesti saama leikkausta edeltdva hoito ja
valitse klipsin koko vastaavasti. Preoperatiivinen sadehoito voi aiheuttaa
kudosmuutoksia. Tallaisten muutosten seurauksena esimerkiksi kudoksen
paksuus voi ylittaa valitulle klipsikoolle iimoitetun kayttdalueen. Vaaran kokoinen
klipsi voi aiheuttaa kudostrauman, avautumisen, kudoksen repeytymisen,
siirtyman, halutun homeostaasin puutteen ja/tai rakenteen epataydellisen sulun.

Ala kaytd LAA:ssa, jonka leveys on alle 29 mm (1,14 tuumaa) ja seindméan
paksuus 1,0 mm (0,04 tuumaa). Muutoin seurauksena voi olla kudostrauma,
avautuminen, kudoksen repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun hemostaasin puute.

Ala kayta yli 50 mm:n (1,97 tuumaa) LAA:ssa, jos kudos on puristamaton. Muutoin
rakenteen sulku saattaa olla puutteellinen.

Jos steriili pakkaus on vahingoittunut ja/tai steriili este on rikkoutunut, havita laite
ALAKA KAYTA SITA potilasinfektion valttamiseksi.

Ala avaa ja sulje Klipsia yli 3 kertaa mannalla ennen asettamista. TAma voi johtaa
rakenteen epataydelliseen sulkuun.

Sijoita ja aseta klipsi siten, ettd saadaan suora visualisointi kaikista kasitellyista
kudoksista. Suora visualisointi edellyttdd tdssa yhteydessa, ettd kirurgi pystyy
nadkemaan sydamen suoraan joko kameran, endoskoopin tai muun asianmukaisen
katselutekniikan avulla tai ilman sitd. Huono visualisointi voi johtaa sub-
optimaaliseen sijoittamiseen ja ympardivien rakenteiden vaurioitumiseen tai
tukkeutumiseen.

Ennen kuin kaytat klipsia, arvioi huolellisesti klipsin asento, kudoksen paksuus ja
kudoksen leveys. Maarita oikea klipsin koko kayttdohjeen ohjeiden mukaan.
Vaaran kokoinen tai vaarin asetettu klipsi voi aiheuttaa kudostrauman,
avautumisen, kudoksen repeytymisen, siityman ja/tai halutun hemostaasin
puutteen.

Ala yrita sijoittaa klipsia uudelleen tai poistaa sita, kun se on laitettu paikalleen,
ellei se ole tarpeellista |1&akinnallisistd syistd. Muutoin kudos voi vahingoittua tai
repeytya.

Varotoimet: ACH1/ACH?2

Al pudota laitetta, silld se voi sen seurauksena vaurioitua. Jos laite putoaa, ala
kayta sitd. Vaihda se uuteen laitteeseen.

Al kierra tai taivuta vartta liikaa; laitteen suorituskyky voi vaarantua.

Ala tartu asetussilmukkaan varren taivuttamiseksi, koska se voi vahingoittaa
laitetta. Suorita taivutus keskittamalla voima varovasti kummankin peukalon alle.
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Varren liiallinen taivuttaminen tai kiertyminen voi vaikuttaa laitteen suorituskykyyn.
Al yrita kiertda asetussilmukkaa. Muutoin laite voi vaurioitua.

o Kun klipsi on asetettu, rajoita LAA:n ja klipsin kasittely minimiin.
Varoitukset: PRO1

o Lue kaikki AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kayttéohjeet huolellisesti
ennen kayttdéa ja kayta laitetta vain tarkoitetulla tavalla. AtriClip LAA Exclusion
System -jarjestelman kaytto tulee rajoittaa asianmukaisesti koulutetuille henkildille
ja patevalle hoitohenkilokunnalle. Taman jarjestelman virheellinen kaytté voi
johtaa laitteen toimintahairidon, estda aiotun hoidon antamisen ja/tai aiheuttaa
vakavaa vahinkoa kayttajalle tai potilaalle.

e Al3 kéyta kudoksessa, joka kirurgin ndkemyksen mukaan ei siedd tavanomaisia
ommelmateriaaleja tai tavanomaisia sulkemistekniikoita (kuten kirurginen
nidonta). Muutoin seurauksena voi olla kudostrauma, avautuminen, kudoksen
repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun hemostaasin puute.

e AtriClipin asettaminen, joka sallii veren virtauksen LAA:han, ei valttamatta johda
taydelliseen sulkuun ja/tai sahkdiseen eristamiseen.

e El SAA STERILOIDA UUDELLEEN. AtriClip LAA Exclusion System toimitetaan
STERIILINA ja se on tarkoitettu ainoastaan YHDEN potilaan kayttoéon. Uudelleen
sterilointi voi johtaa toiminnan menetykseen tai potilasvahinkoon.

¢ Arvioi, onko LAA:ssa veritulppa. Veritulpan hoito riippuu kirurgin hoitokaytannoista.
Klipsia ei suositella asetettavaksi LAA:han, jos LAA:ssa on merkkeja veritulpasta.
Muutoin seurauksena voi olla vakava potilasvahinko.

e Al4 kayta klipsia alle 20 °C:n (68 °F) lampétiloissa. Klipsin kayttd alle 20 °C:n
(68 °F) lampdtiloissa voi vaikuttaa laitteen toimintaan ja johtaa rakenteen
epataydelliseen sulkuun.

e Taman laitteen turvallisuutta ja tehokkuutta eteisrytmin hallinnassa joko yksinaan
tai yhdessa ablatiivisen hoidon kanssa ei ole vahvistettu.

e Tama laite sisaltaa pienia maaria nikkelia (CAS-NUMERO 7440-02-0) ja kobolttia
(CAS-NUMERO 7440-48-4). Ala kaytad laitetta, jos potilaalla on nikkeli- tai
kobolttiyliherkkyys, silla se voi aiheuttaa allergisen reaktion potilaalle.

e Arvioi huolellisesti potilaan mahdollisesti saama leikkausta edeltdvad hoito ja
valitse klipsin koko vastaavasti. Preoperatiivinen sadehoito voi aiheuttaa
kudosmuutoksia. Tallaisten muutosten seurauksena esimerkiksi kudoksen
paksuus voi ylittda valitulle klipsikoolle iimoitetun kayttéalueen. Vaaran kokoinen
klipsi voi aiheuttaa kudostrauman, avautumisen, kudoksen repeytymisen,
siirtyman, halutun homeostaasin puutteen ja/tai rakenteen epataydellisen sulun.

e Al kaytd LAA:ssa, jonka leveys on alle 29 mm (1,14 tuumaa) ja seindman
paksuus 1,0 mm (0,04 tuumaa). Muutoin seurauksena voi olla kudostrauma,
avautuminen, kudoksen repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun hemostaasin puute.

e Ala kayta yli 50 mm:n (1,97 tuumaa) LAA:ssa, jos kudos on puristamaton. Muutoin
rakenteen sulku saattaa olla puutteellinen.

e Jos steriili pakkaus on vahingoittunut ja/tai steriili este on rikkoutunut, havita laite
ALAKA KAYTA SITA potilasinfektion valttamiseksi.

e Ala avaa ja sulje klipsia yli 3 kertaa aktivointikahvalla ennen asettamista. Tama voi
johtaa rakenteen epataydelliseen sulkuun.
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Sijoita ja aseta klipsi siten, ettd saadaan suora visualisointi kaikista kasitellyista
kudoksista. Suora visualisointi edellyttdd tassd yhteydessa, ettd Kkirurgi
pystyy ndkemaan sydamen suoraan joko kameran, endoskoopin tai muun
asianmukaisen katselutekniikan avulla tai ilman sitd. Huono visualisointi voi johtaa
suboptimaaliseen sijoittamiseen ja ympardivien rakenteiden vaurioitumiseen tai
tukkeutumiseen.

Ennen kuin kaytat klipsia, arvioi huolellisesti klipsin asento, kudoksen paksuus ja
kudoksen leveys. Maaritd oikea klipsin koko kayttdohjeen ohjeiden mukaan.
Vaaran kokoinen tai vaarin asetettu klipsi voi aiheuttaa kudostrauman,
avautumisen, kudoksen repeytymisen, siityman ja/tai halutun hemostaasin
puutteen.

Al yrita sijoittaa klipsid uudelleen tai poistaa sitd, kun se on laitettu paikalleen,
ellei se ole tarpeellista 1aakinnallisista syistd. Muutoin kudos voi vahingoittua tai
repeytya.

Varotoimet: PRO1

Al pudota laitetta, silléd se voi sen seurauksena vaurioitua. Jos laite putoaa, ala
kayta sita. Vaihda se uuteen laitteeseen.

Ala kierra tai taivuta vartta; laitteen suorituskyky voi vaarantua.

Ala yritd niveltdad kayttdsiimukkaa, kun se on lukitussa asennossa. Laite voi
vahingoittua, jos sité kdytetdan voimalla sen ollessa lukitussa asennossa.

Kun klipsi on asetettu, rajoita LAA:n ja klipsin kasittely minimiin.

Varoitukset: PRO2

Lue kaikki AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kayttdohjeet huolellisesti
ennen kayttdéa ja kayta laitetta vain tarkoitetulla tavalla. AtriClip LAA Exclusion
System -jarjestelman kaytto tulee rajoittaa asianmukaisesti koulutetuille henkildille
ja patevalle hoitohenkilokunnalle. Taman jarjestelman virheellinen kaytté voi
johtaa laitteen toimintahairioon, estdd aiotun hoidon antamisen ja/tai aiheuttaa
vakavaa vahinkoa kayttajalle tai potilaalle.

Ala kaytad kudoksessa, joka kirurgin ndkemyksen mukaan ei sieda tavanomaisia
ommelmateriaaleja tai tavanomaisia sulkemistekniikoita (kuten kirurginen
nidonta). Muutoin seurauksena voi olla kudostrauma, avautuminen, kudoksen
repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun hemostaasin puute.

AtriClipin asettaminen, joka sallii veren virtauksen LAA:han, ei valttdmatta johda
taydelliseen sulkuun ja/tai sahkoiseen eristamiseen.

El SAA STERILOIDA UUDELLEEN. AtriClip LAA Exclusion System toimitetaan
STERIILINA ja se on tarkoitettu ainoastaan YHDEN potilaan kaytt6dn. Uudelleen
sterilointi voi johtaa toiminnan menetykseen tai potilasvahinkoon.

Arvioi, onko LAA:ssa veritulppa. Veritulpan hoito riippuu kirurgin hoitokaytannoista.
Klipsia ei suositella asetettavaksi LAA:han, jos LAA:ssa on merkkeja veritulpasta.
Muutoin seurauksena voi olla vakava potilasvahinko.

Ala kayta klipsia alle 20 °C:n (68 °F) lampdtiloissa. Klipsin kaytté alle 20 °C:n
(68 °F) lampdtiloissa voi vaikuttaa laitteen toimintaan ja johtaa rakenteen
epataydelliseen sulkuun.

Taman laitteen turvallisuutta ja tehokkuutta eteisrytmin hallinnassa joko yksinaan
tai yhdessa ablatiivisen hoidon kanssa ei ole vahvistettu.
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Tama laite sisaltaa pienia maaria nikkelia (CAS-NUMERO 7440-02-0) ja kobolttia
(CAS-NUMERO 7440-48-4). Ala kayta laitetta, jos potilaalla on nikkeli- tai
kobolttiyliherkkyys, silla se voi aiheuttaa allergisen reaktion potilaalle.

Arvioi huolellisesti potilaan mahdollisesti saama leikkausta edeltdva hoito ja
valitse klipsin koko vastaavasti. Preoperatiivinen sadehoito voi aiheuttaa
kudosmuutoksia. Tallaisten muutosten seurauksena esimerkiksi kudoksen
paksuus voi ylittda valitulle klipsikoolle ilmoitetun kayttéalueen. Vaaran kokoinen
klipsi voi aiheuttaa kudostrauman, avautumisen, kudoksen repeytymisen,
siirtyman, halutun homeostaasin puutteen ja/tai rakenteen epataydellisen sulun.

Ala kaytd LAA:ssa, jonka leveys on alle 29 mm (1,14 tuumaa) ja seindman
paksuus 1,0 mm (0,04 tuumaa). Muutoin seurauksena voi olla kudostrauma,
avautuminen, kudoksen repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun hemostaasin puute.

Ala kayta yli 50 mm:n (1,97 tuumaa) LAA:ssa, jos kudos on puristamaton. Muutoin
rakenteen sulku saattaa olla puutteellinen.

Jos steriili pakkaus on vahingoittunut ja/tai steriili este on rikkoutunut, havita laite
ALAKA KAYTA SITA potilasinfektion valttamiseksi.

Tarkista silmamaaraisesti, ettei applikaattorin leuoissa ole ruostetta ennen kayttoa.
Applikaattoria ei saa kayttda yli 1 tunnin ajan ruosteen muodostumisen
estadmiseksi. Muutoin seurauksena voi olla systeeminen haittavaikutus.

Ala avaa ja sulje klipsia yli 3 kertaa aktivointikahvalla ennen asettamista. Tama voi
johtaa rakenteen epataydelliseen sulkuun.

Sijoita ja aseta klipsi siten, ettd saadaan suora visualisointi kaikista kasitellyista
kudoksista. Suora visualisointi edellyttdd tdssa yhteydessa, ettd kirurgi pystyy
nadkemaan sydamen suoraan joko kameran, endoskoopin tai muun asianmukaisen
katselutekniikan avulla tai ilman sitd. Huono visualisointi voi johtaa sub-
optimaaliseen sijoittamiseen ja ympardivien rakenteiden vaurioitumiseen tai
tukkeutumiseen.

Ennen kuin kaytat klipsia, arvioi huolellisesti klipsin asento, kudoksen paksuus ja
kudoksen leveys. Maaritd oikea klipsin koko kayttdohjeen ohjeiden mukaan.
Vaaran kokoinen tai vaarin asetettu Klipsi voi aiheuttaa kudostrauman,
avautumisen, kudoksen repeytymisen, siityman ja/tai halutun hemostaasin
puutteen.

Ala yrita sijoittaa klipsid uudelleen tai poistaa sitd, kun se on laitettu paikalleen,
ellei se ole tarpeellista ladkinnallisista syistd. Muutoin kudos voi vahingoittua tai
repeytya.

Varotoimet: PRO2

Al pudota laitetta, silld se voi sen seurauksena vaurioitua. Jos laite putoaa, ala
kayta sitd. Vaihda se uuteen laitteeseen.

Al kierra tai taivuta vartta; laitteen suorituskyky voi vaarantua.

Ala yritd niveltdd paatyefektoria, kun se on lukitussa asennossa. Laite voi
vahingoittua, jos sita kaytetdan voimalla sen ollessa lukitussa asennossa.

Kun klipsi on asetettu, rajoita LAA:n ja klipsin k&sittely minimiin.

Varoitukset: PROV

Lue kaikki AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kayttoohjeet huolellisesti
ennen kayttdéa ja kayta laitetta vain tarkoitetulla tavalla. AtriClip LAA Exclusion
System -jarjestelman kaytto tulee rajoittaa ainoastaan asianmukaisesti koulutetulle
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ja patevalle hoitohenkilokunnalle. Taman jarjestelman virheellinen kayttd voi
johtaa laitteen toimintahairidon, estda aiotun hoidon antamisen ja/tai aiheuttaa
vakavaa vahinkoa kayttajalle tai potilaalle.

Ala kayta kudoksessa, joka kirurgin nakemyksen mukaan ei sieda tavanomaisia
ommelmateriaaleja tai tavanomaisia sulkemistekniikoita (kuten kirurginen
nidonta). Muutoin seurauksena voi olla kudostrauma, avautuminen, kudoksen
repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun hemostaasin puute.

Taman laitteen turvallisuutta ja tehokkuutta eteisrytmin hallinnassa joko yksinaan
tai yhdessa ablatiivisen hoidon kanssa ei ole vahvistettu.

AtriClipin asettaminen, joka sallii veren virtauksen LAA:han, ei valttamatta johda
taydelliseen sulkuun ja/tai sahkoiseen eristamiseen.

El SAA STERILOIDA UUDELLEEN. AtriClip LAA Exclusion System toimitetaan
STERIILINA ja se on tarkoitettu ainoastaan YHDEN potilaan kayttéon. Uudelleen
sterilointi voi johtaa toiminnan menetykseen tai potilasvahinkoon.

Arvioi, onko LAA:ssa veritulppa. Veritulpan hoito riippuu kirurgin hoitokaytannoista.
Klipsia ei suositella asetettavaksi LAA:han, jos LAA:ssa on merkkeja veritulpasta.
Muutoin seurauksena voi olla vakava potilasvahinko.

Tama laite sisaltaa pienia maaria nikkeliad (CAS-NUMERO 7440-02-0) ja kobolttia
(CAS-NUMERO 7440-48-4). Ala kayta laitetta, jos potilaalla on nikkeli-
kobolttiyliherkkyys, silla se voi aiheuttaa allergisen reaktion potilaalle.

Arvioi huolellisesti potilaan mahdollisesti saama leikkausta edeltava hoito ja valitse
klipsin koko vastaavasti. Preoperatiivinen sadehoito voi aiheuttaa kudos-
muutoksia. Tallaisten muutosten seurauksena esimerkiksi kudoksen paksuus voi
ylittdd valitulle klipsikoolle ilmoitetun kayttdalueen. Vaaran kokoinen Kklipsi voi
aiheuttaa kudostrauman, avautumisen, kudoksen repeytymisen, siirtyman, halutun
homeostaasin puutteen ja/tai rakenteen epataydellisen sulun.

Ala kaytd LAA:ssa, jonka leveys on alle 29 mm (1,14 tuumaa) ja seindman
paksuus 1,0 mm (0,04 tuumaa). Muutoin seurauksena voi olla kudostrauma,
avautuminen, kudoksen repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun hemostaasin puute.

Ala kayta yli 50 mm:n (1,97 tuumaa) LAA:ssa, jos kudos on puristamaton. Muutoin
rakenteen sulku saattaa olla puutteellinen.

Jos steriili pakkaus on vahingoittunut ja/tai steriili este on rikkoutunut, havita laite
ALAKA KAYTA SITA potilasinfektion valttamiseksi.

Tarkista silmamaaraisesti, ettei applikaattorin leuoissa ole ruostetta ennen kayttoa.
Applikaattoria ei saa kayttdd yli 1 tunnin ajan ruosteen muodostumisen
estdmiseksi. Muutoin seurauksena voi olla systeeminen haittavaikutus.

Sijoita ja aseta klipsi siten, ettd saadaan suora visualisointi kaikista kasitellyista
kudoksista. Suora visualisointi edellyttdd tdssa yhteydessa, ettd kirurgi pystyy
nadkemaan sydamen suoraan joko kameran, endoskoopin tai muun asianmukaisen
katselutekniikan avulla tai ilman sitd. Huono visualisointi voi johtaa sub-
optimaaliseen sijoittamiseen ja ympardivien rakenteiden vaurioitumiseen tai
tukkeutumiseen.

Ennen kuin kaytat klipsia, arvioi huolellisesti klipsin asento, kudoksen paksuus ja
kudoksen leveys. Maaritd oikea klipsin koko kayttdohjeen ohjeiden mukaan.
Vaaran kokoinen tai vaarin asetettu klipsi voi aiheuttaa kudostrauman,
avautumisen, kudoksen repeytymisen, siirtyman ja/tai halutun hemostaasin
puutteen.
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Ala yrita sijoittaa klipsid uudelleen tai poistaa sitd, kun se on laitettu paikalleen,
ellei se ole tarpeellista 1aakinnallisista syista. Muutoin kudos voi vahingoittua tai
repeytya.

Varotoimet: PROV

Ala pudota laitetta, silld se voi sen seurauksena vaurioitua. Jos laite putoaa, ala
kayta sita. Vaihda se uuteen laitteeseen.

Al kierra tai taivuta vartta; laitteen suorituskyky voi vaarantua.

Alad yritd niveltdd paatyefektoria, kun se on lukitussa asennossa. Laite voi
vahingoittua, jos sita kaytetaan voimalla sen ollessa lukitussa asennossa.

Kun klipsi on asetettu, rajoita LAA:n ja klipsin kasittely minimiin.

Varoitukset: ACHV

Lue kaikki AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kayttdohjeet huolellisesti
ennen kayttdéa ja kayta laitetta vain tarkoitetulla tavalla. AtriClip LAA Exclusion
System -jarjestelman kaytto tulee rajoittaa ainoastaan asianmukaisesti koulutetulle
ja patevalle hoitohenkildkunnalle. Taman jarjestelman virheellinen kayttdé voi
johtaa laitteen toimintahairioon, estdd aiotun hoidon antamisen ja/tai aiheuttaa
vakavaa vahinkoa kayttajalle tai potilaalle.

Ala kaytaé kudoksessa, joka kirurgin ndkemyksen mukaan ei sieda tavanomaisia
ommelmateriaaleja tai tavanomaisia sulkemistekniikoita (kuten kirurginen
nidonta). Muutoin seurauksena voi olla kudostrauma, avautuminen, kudoksen
repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun hemostaasin puute.

Taman laitteen turvallisuutta ja tehokkuutta eteisrytmin hallinnassa joko yksindan
tai yhdessa ablatiivisen hoidon kanssa ei ole vahvistettu.

AtriClipin asettaminen, joka sallii veren virtauksen LAA:han, ei valttdmatta johda
taydelliseen sulkuun ja/tai sahkdiseen eristamiseen.

El SAA STERILOIDA UUDELLEEN. AtriClip LAA Exclusion System toimitetaan
STERIILINA ja se on tarkoitettu ainoastaan YHDEN potilaan kayttddn. Uudelleen
sterilointi voi johtaa toiminnan menetykseen tai potilasvahinkoon.

Arvioi, onko LAA:ssa veritulppa. Veritulpan hoito riippuu kirurgin hoitokaytannoista.
Klipsia ei suositella asetettavaksi LAA:han, jos LAA:ssa on merkkeja veritulpasta.
Muutoin seurauksena voi olla vakava potilasvahinko.

Tama laite sisaltaa pienia maaria nikkelia (CAS-NUMERO 7440-02-0) ja kobolttia
(CAS-NUMERO 7440-48-4). Ala kayta laitetta, jos potilaalla on nikkeli- tai
kobolttiyliherkkyys, silla se voi aiheuttaa allergisen reaktion potilaalle.

Arvioi huolellisesti potilaan mahdollisesti saama leikkausta edeltdva hoito ja
valitse klipsin koko vastaavasti. Preoperatiivinen sadehoito voi aiheuttaa
kudosmuutoksia. Tallaisten muutosten seurauksena esimerkiksi kudoksen
paksuus voi ylittda valitulle klipsikoolle iimoitetun kayttéalueen. Vaaran kokoinen
klipsi voi aiheuttaa kudostrauman, avautumisen, kudoksen repeytymisen,
siirtyman, halutun homeostaasin puutteen ja/tai rakenteen epataydellisen sulun.

Ala kaytd LAA:ssa, jonka leveys on alle 29 mm (1,14 tuumaa) ja seindman
paksuus 1,0 mm (0,04 tuumaa). Muutoin seurauksena voi olla kudostrauma,
avautuminen, kudoksen repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun hemostaasin puute.

Ala kayta yli 50 mm:n (1,97 tuumaa) LAA:ssa, jos kudos on puristamaton. Muutoin
rakenteen sulku saattaa olla puutteellinen.
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Jos steriili pakkaus on vahingoittunut ja/tai steriili este on rikkoutunut, havita laite
ALAKA KAYTA SITA potilasinfektion valttamiseksi.

Sijoita ja aseta klipsi siten, ettd saadaan suora visualisointi kaikista kasitellyista
kudoksista. Suora visualisointi edellyttda tassa yhteydessa, etta kirurgi pystyy
nakemaan sydamen suoraan joko kameran, endoskoopin tai muun asianmukaisen
katselutekniikan avulla tai ilman sitd. Huono visualisointi voi johtaa sub-
optimaaliseen sijoittamiseen ja ympardivien rakenteiden vaurioitumiseen tai
tukkeutumiseen.

Ennen kuin kaytat klipsia, arvioi huolellisesti klipsin asento, kudoksen paksuus ja
kudoksen leveys. Maaritd oikea Kklipsin koko kayttdohjeen ohjeiden mukaan.
Vaaran kokoinen tai vaarin asetettu Klipsi voi aiheuttaa kudostrauman,
avautumisen, kudoksen repeytymisen, siityman ja/tai halutun hemostaasin
puutteen.

Al yrita sijoittaa klipsia uudelleen tai poistaa sitd, kun se on laitettu paikalleen,
ellei se ole tarpeellista |adkinnallisista syistd. Muutoin kudos voi vahingoittua tai
repeytya.

Varotoimet: ACHV

Ala pudota laitetta, silla se voi sen seurauksena vaurioitua. Jos laite putoaa, &la
kayta sita. Vaihda se uuteen laitteeseen.

Ala tartu paéatyefektoriin varren taivuttamiseksi, koska se voi vahingoittaa laitetta.
Suorita taivutus keskittdmalla voima varovasti kummankin peukalon alle. Varsi on
muotoutuva koko pituudeltaan ja sitd voidaan saatda 45 astetta kaikissa
suunnissa. Varren liiallinen taivuttaminen tai kiertyminen voi vaikuttaa laitteen
suorituskykyyn. Al3 yrita kiertaa laitteen paayefektoria, silla laite voi vaurioitua.

Ala yrita kiertdd paatyefektoria, jos sité ei ole vedetty ulos lukitusta asennosta.
Laite voi vahingoittua, jos sita kdytetdan voimalla sen ollessa lukitussa asennossa.

Kun klipsi on asetettu, rajoita LAA:n ja klipsin kasittely minimiin.

Varoitukset: ACHM

Lue kaikki AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kayttdohjeet huolellisesti
ennen kayttdéa ja kayta laitetta vain tarkoitetulla tavalla. AtriClip LAA Exclusion
System -jarjestelman kaytto tulee rajoittaa ainoastaan asianmukaisesti koulutetulle
ja patevalle hoitohenkildkunnalle. Taman jarjestelman virheellinen kayttd voi
johtaa laitteen toimintahairioon, estdd aiotun hoidon antamisen ja/tai aiheuttaa
vakavaa vahinkoa kayttajalle tai potilaalle.

Taman laitteen turvallisuutta ja tehokkuutta eteisrytmin hallinnassa joko yksinaan
tai yhdessa ablatiivisen hoidon kanssa ei ole vahvistettu.

El SAA STERILOIDA UUDELLEEN. AtriClip LAA Exclusion System toimitetaan
STERIILINA ja se on tarkoitettu ainoastaan YHDEN potilaan kaytt6dn. Uudelleen
sterilointi voi johtaa toiminnan menetykseen tai potilasvahinkoon.

Arvioi, onko LAA:ssa veritulppa. Veritulpan hoito riippuu kirurgin hoitokaytannoista.
Klipsia ei suositella asetettavaksi LAA:han, jos LAA:ssa on merkkeja veritulpasta.
Muutoin seurauksena voi olla vakava potilasvahinko.

Ala kaytad klipsia tai asetinta kudoksen suuntaamiseen. Niin tekeminen voi
aiheuttaa kudosvaurion tai kudoksen repeytymisen.

Ala kayta laitetta, jos on syytéa epailla kiinnikkeiden esiintymistd kohdeanatomiassa
uusintaleikkauksessa. Se voi aiheuttaa kudosvaurioin.
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Laite sisaltéda pienia maaria kobolttia (CAS-nro 7440-48-4). Ala kayta laitetta, jos
potilas on yliherkka koboltille, silla kayttd voi aiheuttaa potilaalle haittavaikutuksia.

Laite sisaltéa nitinolia, joka on nikkelin ja titaanin seos. Nikkelille allergiset henkilt
voivat saada allergisen reaktion implantista. Ennen implantointia potilaille on
annettava tietoa laitteen sisaltamistd materiaaleista sekd mahdollisesta allergiasta
tai yliherkkyydesta.

Arvioi huolellisesti potilaan mahdollisesti saama leikkausta edeltavad hoito ja
valitse klipsin koko vastaavasti. Preoperatiivinen sadehoito voi aiheuttaa kudos-
muutoksia. Tallaisten muutosten seurauksena esimerkiksi kudoksen paksuus voi
ylittda valitulle klipsikoolle ilmoitetun kayttdalueen. Vaaran kokoinen klipsi voi
aiheuttaa kudostrauman, avautumisen, kudoksen repeytymisen, siirtyman, halutun
homeostaasin puutteen ja/tai rakenteen epataydellisen sulun.

Ala kaytéd ahtaassa LAA:ssa, jonka leveys on alle 29 mm (1,14 tuumaa) tai
seinaman paksuus alle 1 mm (0,04 tuumaa). Muutoin seurauksena voi olla
kudostrauma, avautuminen, kudoksen repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun
hemostaasin puute.

Ala kayta ahtaassa LAA:ssa, jonka leveys on yli 50 mm (1,97 tuumaa). Muutoin
rakenteen sulku saattaa olla puutteellinen.

Jos steriili pakkaus on vahingoittunut ja/tai steriili este on rikkoutunut, havita laite
ALAKA KAYTA SITA potilasinfektion valttamiseksi.

Varo vahingoittamasta ympardivia rakenteita, kun liikutat ja asetat klipsia.

Sijoita ja aseta klipsi siten, ettd saadaan suora visualisointi kaikista kasitellyista
kudoksista. Suora visualisointi edellyttdd tdssa yhteydessa, ettd kirurgi pystyy
nadkemaan sydamen suoraan joko kameran, endoskoopin tai muun asianmukaisen
katselutekniikan avulla tai ilman sitd. Huono visualisointi voi johtaa sub-
optimaaliseen sijoittamiseen ja ympardivien rakenteiden vaurioitumiseen tai
tukkeutumiseen.

Ennen kuin kaytat klipsia, arvioi huolellisesti klipsin asento, kudoksen paksuus ja
kudoksen leveys. Maaritd oikea klipsin koko kayttdohjeen ohjeiden mukaan.
Vaaran kokoinen tai vaarin asetettu klipsi voi aiheuttaa kudostrauman, avautumisen,
kudoksen repeytymisen, siirtyman ja/tai halutun hemostaasin puutteen.

Ala yrita sijoittaa klipsid uudelleen tai poistaa sitd, kun se on laitettu paikalleen,
ellei se ole tarpeellista ladkinnallisista syistd. Muutoin kudos voi vahingoittua tai
repeytya.

Varotoimet: ACHM

Al pudota laitetta, silld se voi sen seurauksena vaurioitua. Jos laite putoaa, ala
kayta sitd. Vaihda se uuteen laitteeseen.

Al tartu paatyefektoriin varren taivuttamiseksi, koska se voi vahingoittaa laitetta.
Suorita taivutus keskittamalla voima varovasti kummankin peukalon alle. Varsi on
mukautuva koko pituudeltaan ja sitd voidaan saataa 45° kaikissa suunnissa.
Varren liiallinen taivuttaminen tai kiertyminen voi vaikuttaa laitteen suorituskykyyn.
Ala yrita kiertaa laitteen paayefektoria, silla laite voi vaurioitua.

Ala yrita pyorittaa paatyefektoria, jos sita ei ole vedetty ulos lukitusta asennosta.
Laite voi vahingoittua, jos sita kdytetdan voimalla sen ollessa lukitussa asennossa.

Varmista, ettd akselin kiertonuppi on lukitussa asennossa ennen Kklipsin
avaamista.

Kun klipsi on asetettu, rajoita LAA:n ja klipsin kasittely minimiin.
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Varoitukset: PROM

e Lue kaikki AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kayttdéohjeet huolellisesti
ennen kayttdéa ja kayta laitetta vain tarkoitetulla tavalla. AtriClip LAA Exclusion
System -jarjestelman kaytto tulee rajoittaa ainoastaan asianmukaisesti koulutetulle
ja patevalle hoitohenkilokunnalle. Taman jarjestelman virheellinen kayttdé voi
johtaa laitteen toimintahairioon, estdd aiotun hoidon antamisen ja/tai aiheuttaa
vakavaa vahinkoa kayttajalle tai potilaalle.

e Taman laitteen turvallisuutta ja tehokkuutta eteisrytmin hallinnassa joko yksinaan
tai yhdessa ablatiivisen hoidon kanssa ei ole vahvistettu.

e El SAA STERILOIDA UUDELLEEN. AtriClip LAA Exclusion System toimitetaan
STERIILINA ja se on tarkoitettu ainoastaan YHDEN potilaan kayttoéon. Uudelleen
sterilointi voi johtaa toiminnan menetykseen tai potilasvahinkoon.

¢ Arvioi, onko LAA:ssa veritulppa. Veritulpan hoito riippuu kirurgin hoitokaytannoista.
Klipsia ei suositella asetettavaksi LAA:han, jos LAA:ssa on merkkeja veritulpasta.
Muutoin seurauksena voi olla vakava potilasvahinko.

e Ald kaytad klipsia tai asetinta kudoksen suuntaamiseen. Niin tekeminen voi
aiheuttaa kudosvaurion tai kudoksen repeytymisen.

o Al3 kayta laitetta, jos on syyta epéilla kiinnikkeiden esiintymista kohdeanatomiassa
uusintaleikkauksessa. Se voi aiheuttaa kudosvaurioin.

e Laite sisaltaa pienia maaria kobolttia (CAS-nro 7440-48-4). Al kayta laitetta, jos
potilas on yliherkka koboltille, silla kayttd voi aiheuttaa potilaalle haittavaikutuksia.

o Laite sisaltaa nitinolia, joka on nikkelin ja titaanin seos. Nikkelille allergiset henkil6t
voivat saada allergisen reaktion implantista. Ennen implantointia potilaille on
annettava tietoa laitteen sisaltamistd materiaaleista sekd mahdollisesta allergiasta
tai yliherkkyydesta.

e Arvioi huolellisesti potilaan mahdollisesti saama leikkausta edeltdvad hoito ja
valitse klipsin koko vastaavasti. Preoperatiivinen sadehoito voi aiheuttaa
kudosmuutoksia. Tallaisten muutosten seurauksena esimerkiksi kudoksen
paksuus voi ylittda valitulle klipsikoolle iimoitetun kayttdalueen. Vaaran kokoinen
klipsi voi aiheuttaa kudostrauman, avautumisen, kudoksen repeytymisen,
siirtyman, halutun homeostaasin puutteen ja/tai rakenteen epataydellisen sulun.

e Ald k3ytd ahtaassa LAA:ssa, jonka leveys on alle 29 mm (1,14 tuumaa) tai
seinaman paksuus alle 1 mm (0,04 tuumaa). Muutoin seurauksena voi olla
kudostrauma, avautuminen, kudoksen repeytyminen, siirtyma ja/tai halutun
hemostaasin puute.

e Al4 kdyta ahtaassa LAA:ssa, jonka leveys on yli 50 mm (1,97 tuumaa). Muutoin
rakenteen sulku saattaa olla puutteellinen.

e Jos steriili pakkaus on vahingoittunut ja/tai steriili este on rikkoutunut, havita laite
ALAKA KAYTA SITA potilasinfektion valttamiseksi.

e Varo vahingoittamasta ymparoivia rakenteita, kun liikutat ja asetat klipsia.

o Sijoita ja aseta Klipsi siten, ettd saadaan suora visualisointi kaikista kasitellyista
kudoksista. Suora visualisointi edellyttdd tdssa yhteydessa, ettd kirurgi pystyy
nakemaan sydamen suoraan joko kameran, endoskoopin tai muun asianmukaisen
katselutekniikan avulla tai ilman sitd. Huono visualisointi voi johtaa sub-
optimaaliseen sijoittamiseen ja ympardivien rakenteiden vaurioitumiseen tai
tukkeutumiseen.
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Ennen kuin kaytat klipsia, arvioi huolellisesti klipsin asento, kudoksen paksuus ja
kudoksen leveys. Maaritd oikea Kklipsin koko kayttdohjeen ohjeiden mukaan.
Vaaran kokoinen tai vaarin asetettu Kklipsi voi aiheuttaa kudostrauman,
avautumisen, kudoksen repeytymisen, siityman ja/tai halutun hemostaasin
puutteen.

Al yrita sijoittaa Kklipsid uudelleen tai poistaa sitd, kun se on laitettu paikalleen,
ellei se ole tarpeellista 1aakinnallisistd syistd. Muutoin kudos voi vahingoittua tai
repeytya.

Varotoimet: PROM

Ala pudota laitetta, silla se voi sen seurauksena vaurioitua. Jos laite putoaa, ala
kayta sita. Vaihda se uuteen laitteeseen.

Ala yrita niveltdd péaéatyefektoria, kun se on lukitussa asennossa. Laite voi
vahingoittua, jos sité kdytetdan voimalla sen ollessa lukitussa asennossa.

Al kierra tai taivuta vartta; laitteen suorituskyky voi vaarantua.

Kun klipsi on asetettu, rajoita LAA:n ja klipsin kasittely minimiin.

Varoitukset: Selection Guide

Jos steriili pakkaus on vahingoittunut ja/tai steriili este on rikkoutunut, havita laite
ALAKA KAYTA SITA potilasinfektion valttamiseksi.

Ala kayta liallista voimaa ohjainta kayttdessasi. Liiallisen voiman kayttd voi
aiheuttaa kudosvaurioita.

Lue kaikki ohjaimen ohjeet huolellisesti ennen kayttéa ja kayta laitetta vain
tarkoitetulla tavalla. Ohjainta saa kayttaa vain asianmukaisesti koulutettu ja pateva
hoitohenkildkunta. Taman laitteen virheellinen kaytté voi johtaa laitteen
toimintahairiéon, estaa aiotun hoidon antamisen ja/tai aiheuttaa vakavan vamman.

Al taivuta ohjainta merkkien alueella. Muutoin vastaava AtriClip-koko saatetaan
maarittdd vaarin. Vaaran kokoinen Kklipsi voi aiheuttaa kudostrauman,
avautumisen, kudoksen repeytymisen, siirtyman ja/tai halutun hemostaasin
puutteen.

El SAA STERILOIDA UUDELLEEN. Ohjain toimitetaan STERIILINA ja se on
ainoastaan KERTAKAYTTOINEN. Uudelleen sterilointi voi aiheuttaa potilasvahingon.

Kayta ohjainta varovasti vastaavan AtriClip-koon maarittdmiseen. Vaaran kokoinen
klipsi voi aiheuttaa kudostrauman, avautumisen, kudoksen repeytymisen,
siirtyman ja/tai halutun hemostaasin puutteen.

Tama laite sisaltaa pienia maaria nikkelia (CAS-NUMERO 7440-02-0). Ala kayta

laitetta, jos potilaalla on nikkeliyliherkkyys, silla se voi aiheuttaa allergisen reaktion
potilaalle.

Varotoimet: Selection Guide

Ohjain on tarkoitettu ainoastaan avustamaan asianmukaisen klipsin valinnassa.

Ala pudota laitetta, silld se voi sen seurauksena vaurioitua. Jos laite putoaa, ala
kayta sitd. Vaihda se uuteen laitteeseen.
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4.3. Muut olennaiset turvallisuusniakokohdat, mukaan lukien yhteenveto mahdollisista
kayttoturvallisuutta korjaavista toimenpiteista (FSCA, mukaan lukien FSN),
jos niita on sovellettu

MRiI-turvallisuustiedot:  Gillinov-Cosgrove Clip (esiladattu ACH1:een, ACH2:een,
PRO1:een ja PROZ2:een)

¢ MR-ehdollinen: Ei-kliiniset testit ovat osoittaneet, ettd Gillinov-Cosgrove Clip on
MR-ehdollinen. Potilas, jolla on tdma laite, voidaan kuvantaa turvallisesti MR-
jarjestelmassa heti asettamisen jalkeen seuraavissa olosuhteissa:

= Ainoastaan 1,5 teslan ja 3 teslan staattinen magneettikentta.

= Suurin mahdollinen avaruusgradientin magneettikenttd on 4 000 gaussia/cm
(40-T/m) (ekstrapoloitu) tai sen alle.

»=  Suurin ilmoitettu MR-jarjestelma, koko kehon keskimaarainen ominais-
absorptioaste (SAR) 4 W/kg 15 minuutin kuvauksessa (ts. pulssisek-
venssia kohden) MR-jarjestelman ensimmaisen tason hallitussa
toimintatilassa.

= Gillinov-Cosgrove-klipsille maariteltyjen kuvausolosuhteiden odotetaan
tuottavan enintdan 2,9 °C:n (5,22 °F) lampdtilan nousun 15 minuutin
jatkuvan kuvauksen jalkeen (ts. pulssisekvenssia kohti).

o Artefaktitiedot: Ei-kliinisessa testauksessa Gillinov-Cosgrove-klipsin aiheuttama
kuva-artefakti ulottuu noin 10 mm:n (0,39 in) etdisyydelle Gillinov-Cosgrove-
klipsista, kun kuvataan kayttamalla gradienttikaikupulssisekvenssia ja 3 Teslan
MR-jarjestelmaa.

MRI-turvallisuustiedot: V Clip (esiladattu PROV:een ja ACHV:een)

o MR-ehdollinen: Ei-kliiniset testit ovat osoittaneet, ettd V-klipsi on MR-ehdollinen.
Potilas, jolla on tdma laite, voidaan kuvantaa turvallisesti MR-jarjestelmassa heti
asettamisen jalkeen seuraavissa olosuhteissa:

= Ainoastaan 1,5 teslan ja 3 teslan staattinen magneettikentta

=  Suurin mahdollinen avaruusgradientin magneettikentta on 4 000 gaussia/cm
(40-T/m) (ekstrapoloitu) tai sen alle.

»  Suurin ilmoitettu MR-jarjestelma, koko kehon keskimaarainen ominais-
absorptioaste (SAR) 4 W/kg 15 minuutin kuvauksessa (ts. pulssi-
sekvenssia kohden) MR-jarjestelman ensimmaisen tason hallitussa
toimintatilassa.

= V-klipsille maariteltyjen kuvausolosuhteiden odotetaan tuottavan enintdan
3,1°C:n (5,58 °F) lampdtilan nousun 15 minuutin jatkuvan kuvauksen
jalkeen (ts. pulssisekvenssia kohti).

o Artefaktitiedot: Ei-kliinisessa testauksessa V-klipsin aiheuttama kuva-artefakti
ulottuu noin 20 mm:n (0,79 in) etdisyydelle V-klipsista, kun kuvataan kayttamalla
gradienttikaikupulssisekvenssia ja 3 Teslan MR-jarjestelmaa.

MRiI-turvallisuustiedot: AtriClip Mini (esiladattu ACHM- ja PROM-malleihin)

AtriClip Mini on ehdollisesti turvallinen magneettikuvauksessa. Potilas, jolla on AtriClip
Mini, voidaan kuvata turvallisesti seuraavissa olosuhteissa. Naiden ehtojen
noudattamatta jattdminen voi johtaa potilaan loukkaantumiseen.

e Staattisen magneettikentdn voimakkuus (T): 1,5 teslaa ja 3,0 teslaa
e Staattisen magneettikentdn suunta: vaakasuora
e Magneettikentan suurin spatiaalinen gradientti: 40 T/m (4 000 gaussia/cm)
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RF-heratteen polarisaatio: ympyrapolarisoitu (CP) (ts. kvadratuurildhetys)
RF-lahetyskela: mita tahansa RF-lahetyskelaa voidaan kayttaa
RF-vastaanottokela: mita tahansa RF-vastaanottokelaa voidaan kayttaa
Magneettikuvausjarjestelman toimintatila: normaali toimintatila

Suurin koko kehon keskimaarainen SAR 2 W/kg (normaali toimintatila)
Kuvauksen kesto ja odotusaika: koko kehon keskimaardinen SAR 2 W/kg
60 minuutin jatkuvassa RF-altistuksessa (eli pulssisekvenssia tai perakkaisia
sekvensseja/sarjoja kohti ilman taukoja)

o Magneettikuvan artefakti: Implantti voi aiheuttaa artefaktin magneettikuvassa.
Kuvantamisprotokollan muutokset voivat olla tarpeen magneettikuvan artefaktin
kompensoimiseksi.

Takaisinvedot

o 1. tammikuuta 2016 jalkeen AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelmasta on ollut
kaksi takaisinvetoa. 22. syyskuuta 2016 aloitettu takaisinveto koski EU:ssa ja
Yhdysvalloissa myytyja PRO2-laitteita. Takaisinvedon syyna oli kayttdétydkalun
lukkiutuminen avoimeen asentoon. Toinen takaisinveto koski myds PRO2-laitteita
EU:ssa ja Yhdysvalloissa. Tama 30. marraskuuta 2016 aloitettu takaisinveto koski
valitusta PRO2-leuan murtumisesta ennen leikkauksen suorittamista. Molemmat
takaisinvedot on sittemmin lopetettu. Naista laiteongelmista ei aiheutunut haittaa
potilaille.

5. Yhteenveto kliinisesta arvioinnista ja markkinoille saattamisen jalkeisesta kliinisesta
seurannasta (PMCF)

Tassa osiossa esitetdan kattava yhteenveto kliinisen arvioinnin tuloksista ja kliinisista tiedoista, jotka
muodostavat kliinisen naytdn sen vahvistamiseksi, ettd tuote tayttdd asiaankuuluvat yleiset
turvallisuus- ja suorituskykyvaatimukset, ei-toivottujen sivuvaikutusten arvioimiseksi ja hyoty-
riskisuhteen hyvaksyttavyyden arvioimiseksi. Se sisaltda yhteenvedon kaikista kliinisista tiedoista,
olivatpa ne suotuisia, epasuotuisia tai epaselvia.

5.1. Yhteenveto vastaavaan laitteeseen liittyvista kliinisista tiedoista, jos
sovellettavissa

limoitettu laitos arvioi AOD2:n (V Clip) ja sen esiladattujen lisalaitteiden PROV ja ACHV
vaatimustenmukaisuuden vastaavuuden perusteella. PROV:n on osoitettu vastaavan
PRO2-mallia, ja ACHV:n on osoitettu vastaavan ACH2-mallia. llmoitettu laitos
arvioi AOD3:n (AtriClip Mini) ja sen esiladattujen asettimien (ACHM ja PROM)
vaatimustenmukaisuuden vastaavuuden perusteella. ACHM:n on osoitettu vastaavan
ACHV-mallia ja PROM:n on osoitettu vastaavan PRO2-mallia. Kaikki ndma tuotteet ovat
Euroopan unionissa kdytdssa olevia laitteita, ja ne kuuluvat tdman turvallisuutta ja kliinista
suorituskykyd koskevan yhteenvedon soveltamisalaan. Laitteita tukevat kliiniset
tutkimukset on kuvattu jaliempana kohdassa 5.2.
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5.2. Yhteenveto laitteen ennen CE-merkintaa tehdyista tutkimuksista saaduista

kliinisista tiedoista, jos niita on saatavilla

AtriCure on sponsoroinut neljaa loppuun saatettua Kliinista tutkimusta: Zurich Clinical
Trial, EXCLUDE, Stroke Feasibility Study ja ATLAS. Naista kliinisista tutkimuksista on
yhteenveto alla olevissa taulukoissa.

Taulukko 3. Zurich Clinical Trial -tutkimuksen yhteenveto

Tutkimuksen/tutkinnan
tunnistetiedot

Zurich Clinical Trial’
[NCT00567515 osoitteessa clinicaltrials.gov]

Laitteen tunnistetiedot

Gillinov-Cosgrove Clip uudelleenkaytettavallda kayttotyo-
kalulla? ja Selection Guide

Laitteen aiottu kaytto
tutkimuksessa

Sydamen vasemman eteiskorvakkeen (LAA) sulku potilailla,
joilla on eteisvarinaa (AF) ja joille tehdaan elektiivinen
avosydanleikkaus

Tutkimuksen tavoitteet

e AtriClip-klipsin akuutti ja pitkaaikainen turvallisuus
(seuranta 30 vuorokautta - 3 vuotta)

e AtriClip-klipsin akuutti ja pitkaaikainen teho eteiskor-
vakkeen (LAA) sulkemisessa (seuranta 3 kuukautta -
3 vuotta)

Tutkimusasetelma ja
seurannan kesto

Tutkimusasetelma: yksihaarainen, avoin, yhden keskuksen,
prospektiivinen tutkimus; ensimmainen ihmistutkimus

Seurannan kesto: 3 kk, 12 kk, 24 kk, 36 kk

Ensisijaiset ja
toissisijaiset
paatepisteet

Turvallisuus: tutkimuksen turvallisuuspaatepiste oli jokin
seuraavista laitteeseen liittyvistd komplikaatioista:
o Aivohalvaus tai ohimeneva iskeeminen kohtaus (TIA)
o Laitteen siirtyminen
o Infektio (paikallinen ja yleistynyt)
o Vakava sydantapahtuma (MACE)
o Viereisen kudoksen vammat/eroosiot

Suorituskyky: tutkimuksen tehokkuuden paatepisteet olivat
seuraavat hemodynaamiset parametrit, jotka vahvistivat,
ettéd LAA:ssa ei ole verenkiertoa:
o Suora ndko- ja painemittaus (LAA) implantin kohdalla
(akuutti)
o Intraoperatiivinen kaikukardiografia (akuutti)
o TT-kuvaus (3 kuukautta, 12 kuukautta, 24 kuukautta,
36 kuukautta)

Koehenkildiden
valintaperusteet
(mukaan ottaminen ja
poissulkeminen)

Mukaanottokriteerit:

o Dokumentoitu eteisvarinaanamneesi (paroksismaa-
linen, sitkea tai pysyva) [yksi episodi viimeisten
12 kuukauden aikana ennen tutkimukseen ottamista]

o Elektiivinen sokkeloleikkaus

o Sopiva anatomia

' Zurich Clinical Trial -tutkimuksen tulokset on julkaistu. Varhaiset tutkimustulokset on julkaistu artikkelissa
Salzberg et al. 2010. J Thorac Cardiovasc Surg, 139(5):1269-74. Lopulliset tutkimustulokset on julkaistu
artikkelissa Emmert et al. 2014. Euro J Cardiothorac Surg, 45(1):126-31. Pitkaaikaisseuranta Zirich Clinical
Trial -tutkimuksen 40 potilaan ja 251 institutionaalisen rekisterin potilaan osalta on julkaistu artikkelissa
Caliskan et al. 2018. Europace, 20(7):e105-14.

2 Uudelleenkaytettava kayttotyokalu on talla hetkellda markkinoilla olevan AtriClip LAA Exclusion System
-jarjestelman edellinen sukupolvi. Uudelleenkaytettdva kayttdlaite ei kuulu tdhan turvallisuutta ja kliinista
suorituskykya koskevaan yhteenvetoon.
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o Kykyinen ja halukas allekirjoittamaan tietoon perus-
tuvan suostumuksen
o lkayli 18 vuotta

Poissulkemisperusteet:
o Tehohoidossa oleva potilas, jolla on:
= laskimonsisaiset katekoliamiinit tai
= hengityskone, tai
= sydanindeksi < 1,8 I/min.
Sydanleikkauksen uusintaleikkaus
Systeeminen tai tulehduksellinen sairaus
Dialyysi
Askettéinen sydaninfarkti (< 21 paivaa)
Aiempi sydanpussitulehdus
Potilas, joka osallistuu johonkin muuhun laite- tai
l&aketutkimukseen
Potilas, jolla on tiedossa oleva yliherkkyys tai allergia
jollekin laitteen komponentille
o Raskaus

O O O O O O

o

limoittautuneiden
koehenkildiden
lukumaara

Tutkimukseen osallistui neljakymmentayksi (41) potilasta,
ja 40:lle annettiin hoitoa. Nelja hoidetuista potilaista
menehtyi varhain muihin kuin laitteeseen liittyviin syihin.
Nain ollen 36 potilasta otettiin mukaan seurantaan.

Tutkimusjoukko

Jaljempana esitetddn 41 tutkimukseen osallistuneen
otilaan perusominaisuudet.

Ominaisuus Arvo
Mies, n (%) 25 (61 %)
Nainen, n (%) 16 (39 %)
Keski-ika, vuotta 69
Enimmaisika, vuotta 84
Vahimmaisika, vuotta 44

Yhteenveto
tutkimusmenetelmista

Tutkimukseen soveltuville potilaille oli tarkoitus tehda
elektiivinen sydanleikkaus, jonka aikana oli tarkoitus tehda
ablaatiomenetelma minka tahansa tyyppisen AF:n vuoksi.
Potilaille, jotka tayttivat tutkimuksen mukaanotto- ja
poissulkukriteerit, implantoitiin AtriClip samanaikaisen
toimenpiteen aikana, ja heitd seurattiin kolmen vuoden
ajan laakarintutkimuksilla, laboratoriotutkimuksilla, EKG:II4,
rintakehan réntgenkuvauksilla ja TT-kuvauksilla.

Kun potilas oli rutiininomaisesti valmisteltu suunniteltua
kirurgista toimenpidetta varten ja ennen rintakehan
avaamista, tehtiin transesofageaalinen kaikukuvaus (TEE)
sen varmistamiseksi, ettei LA:ssa tai LAA:ssa ollut
trombeja. Kun klipsi oli asetettu oikein, se suljettiin, ja
kayttotydkalu poistettiin klipsistd ja otettiin pois steriililta
alueelta. Klipsin tyydyttava sijoittaminen tarkoitti sita, etta
klipsi oli niin lahelld korvakkeen tyvea kuin se oli
anatomisesti mahdollista  poikittaissuunnassa LA:n
yldosaan nahden.

Klipsia kaytettiin ennen proteesin asettamista, kun tehtiin
mitraalildapan vaihto. Kaikissa muissa tapauksissa, jotka
tehtiin kardiopulmonaalisessa ohitusleikkauksessa, klipsi
asetettiin valittdtmasti ennen aortan ristipuristimen
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avaamista. Jos Kkyseessa oli sepelvaltimoiden ohitus-
leikkaus ilman pumppua, klipsia kaytettiin sydanlihaksen
revaskularisaation jalkeen.

Yhteenveto tuloksista

Kirurginen onnistuminen:
o Klipsien uudelleenasettelusta ei ole raportoitu; kaikki
klipsit kaytettiin yhdella yrityksella.

Kuolleisuus:

o Varhainen kuolleisuus oli 10 % (4 potilasta 40:sta),
mika johtui muista kuin laitteeseen liittyvista syista.
Naihin kuuluivat:

= jatrogeeninen keuhkoverenvuoto (1. leikkauksen
jalkeinen paiva)

= akuutti postoperatiivinen maksan vajaatoiminta
(16. leikkauksen jalkeinen paiva)

= aortan repeamasta johtuva verenvuoto aortoto-
miaompeleen kohdalla (20. leikkauksen jalkeinen
paiva)

= liialliseen antikoagulaatioon liittyva tamponaatio
(24. leikkauksen jalkeinen paiva)

o Myodhainen kuolleisuus oli 11,1 % (4 potilasta 36:sta),
mika johtui muista kuin laitteeseen liittyvistd syista.
Naihin kuuluivat:

= sydamen ja munuaisten vajaatoiminta (8 kuukautta
leikkauksen jalkeen)

= keuhkokuume (22 kuukautta leikkauksen jalkeen)

» mitraalildpan endokardiitti (28 kuukautta leikkau-
ksen jalkeen)

= levinnyt syOpa (32 kuukautta leikkauksen jalkeen)

o Yksikddn naistd kuolemantapauksista ei liittynyt
laitteeseen tai tutkimukseen osallistumiseen, kuten
riippumaton ruumiinavausraportti ja tietojen turval-
lisuuden seurantalautakunnan tarkastelu osoittivat.

Turvallisuus:

o Tutkimuksen aikana ei ilmennyt
kayttotyokaluun liittyvia haittatapahtumia.

o N=36 potilaan kolmen vuoden Kkuolleisuus ja
merkittavat komplikaatiot olivat seuraavat:

Klipsiin  tai

Turvallisuustulos Potilaiden
lukumaara
(n, % n/N)
Kokonaiskuolleisuus 4 (10,8 %)
Laitteeseen liittyva kuolleisuus 0(0 %)
Aivohalvaus 0(0 %)
Ohimeneva iskeeminen kohtaus 12,7 %)
Sydaninfarkti 12,7 %)
Sydamen vajaatoiminta 12,7 %)
Rytmihairiot 12,7 %)
Endokardiitti 12,7 %)
Munuaisten vajaatoiminta 12,7 %)
Keuhkojen vajaatoiminta 0 (0 %)
Maksan vajaatoiminta 12,7 %)
Keuhkokuume 2 (5,2 %)
Pahanlaatuisuus 1(2,7 %)
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Suorituskyky:
o Ennen Kkotiutusta otetut rintakehdn roéntgenkuvat

osoittivat, ettd AtriClip oli kaikissa tapauksissa asetettu
oikein ja vakaasti.

o TT-kuvaukset vahvistivat AtriClip-laitteen sijainnin ja
osoittivat taydellisen sulun kaikissa tehdyissa TT-
kuvauksissa (leikkauksen jalkeen, 3 kuukautta,
12 kuukautta, 24 kuukautta, 36 kuukautta).

o 36 kuukauden kohdalla LAA:n sulku oli taydellinen
kaikilla elossa olevilla potilailla (32/32, 100 %) ilman
LAA:n jadnnosperfuusiota.

o Kullakin seurantakaynnilld yhdelldkdan potilaalla ei
todettu > 1 cm:n LAA-kaulan jaanndsta (leikkauksen
jalkeen, 3 kuukautta, 12 kuukautta, 24 kuukautta,
36 kuukautta).

o Kuvantamisseuranta 36 kuukauden ajan osoitti klipsin
pysyvan vakaana.

Tutkimuksen
rajoitukset

o Yksihaarainen tutkimusasetelma

Yksi keskus

o Tutkimuksessa arvioitiin AtriClip-laitetta vain samanai-
kaisena hoitovaihtoehtona sydanleikkauspotilaille; laitetta
ei arvioitu yksittdisen AF:n hoidossa aivohalvauksen
ehkaisemiseksi.

o

Turvallisuuteen tai
suorituskykyyn liittyvat
laitteen puutteet tai
laitteen vaihdot
tutkimuksen aikana

Ei raportoitu.

Taulukko 4. EXCLUDE-tutkimuksen yhteenveto

Tutkimuksen/tutkinnan
tunnistetiedot

EXCLUDES3
[NCT00779857 osoitteessa clinicaltrials.gov]

Laitteen tunnistetiedot

Gillinov-Cosgrove Clip (ensimmaisen sukupolven applika-
attorin kanssa)

Laitteen aiottu kaytto
tutkimuksessa

Tassa tutkimuksessa Kklipsi oli tarkoitettu ainoastaan
sydamen vasemman eteiskorvakkeen avoimeen sulkuun.

Tutkimuksen tavoitteet

Taman tutkimuksen tavoitteena oli arvioida AtriClip LAA
Exclusion -laitteen akuuttia turvallisuutta ja tehokkuutta
samanaikaisten sydantoimenpiteiden aikana potilailla,
joilla on suuri aivohalvauksen riski.

Tutkimusasetelma ja
seurannan kesto

Tutkimusasetelma: prospektiivinen, yksihaarainen, moni-
keskustutkimus, ei-satunnaistettu tutkimus

Seurannan kesto: ensisijainen turvallisuuspaatepiste
30 paivan ajan; ensisijainen tehokkuuden paatepiste
arvioitin 3 kuukauden kuluttua; yleinen terveydentila ja
sydamen tila, laakitys, NYHA-luokitus ja haittavaikutukset
dokumentoitiin 24 kuukauden ajan.

3 EXCLUDE-tutkimuksen tulokset julkaistiin artikkelissa Ailawadi et al. 2011. JTCVS, 142(5):1002-9.
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Ensisijaiset ja
toissijaiset
paatepisteet

o Ensisijainen turvallisuuspaatepiste oli laitteeseen
littyvien vakavien haittatapahtumien (kuten LAA:n
repeamat, kudosvaurio tai verenvuoto, joka vaati
toimenpidettd) maara 30 paivan kuluessa toimen-
piteen jalkeen tai sairaalasta kotiutumisen jalkeen sen
mukaan, kumpi oli mydhaisempi.

Suorituskyky:
o Taman tutkimuksen ensisijainen tehokkuuden

paatepiste oli niiden potilaiden prosenttiosuus, joilla oli
LAA:n tadydellinen sulku leikkauksen aikana TEE:lla ja
3 kuukauden kuluttua toimenpiteestd CT-kuvauksella
maaritettynd. Taydellinen sulku maariteltiin siten, etta
LA:n ja LAA:n vadlilld ei ollut nestekontaktia. Jos
LAA-ontelo pysyi yhteydessa LA:han, ensisijaista
tehokkuuden paatepistettd ei saavutettu, ja potilaan
hoito luokiteltin epaonnistuneeksi. Tutkija varmisti
LAA:n sulun taydellisyyden leikkauksen aikana myds
silmamaaraisesti. Jos LAA-ontelon taydellistd sulkua
ei todettu visuaalisesti tarkasteltuna, ensisijaista
tehokkuuden paatepistetta ei saavutettu, ja potilaan
hoito luokiteltiin epdonnistuneeksi.
o Toissijaisia paatepisteitda laitteen suorituskyvyn
arvioimiseksi olivat:
= Laitteen sijoittamisen onnistuminen: Kyky
implantoida laite onnistuneesti kohdepaikkaan.
= Potilaan tekninen menestys: Kyky implantoida
AtriClip onnistuneesti potilaalle.
= Toimenpiteen aikainen onnistuminen: LAA:n
sulku arvioitiin toimenpiteen aikana silmamaa-
raisesti sekd TEE:n avulla.
= Onnistuminen kolmen kuukauden aikana: LAA:n
sulku arvioituna CT-angiogrammin peruslabora-
toriotarkastelussa tai TEE:n perusteella (jonka
arvioi paikalla kaikukardiografi, joka ei osallistu-
nut EXCLUDE-tutkimukseen), jos CT ei ollut
mahdollista kohonneen kreatiniinin tai kontras-
tiaineille altistumisen vuoksi.

Koehenkildiden
valintaperusteet
(mukaan ottaminen ja
poissulkeminen)

Mukaanottokriteerit:
o 2 18-vuoctiaat
o Jokin seuraavista riskitekijoista, ja LAA:n sulke-
misesta hydtyminen:
CHADS-pisteet > 2
Ika > 75 vuotta
Hypertensio ja ikd > 65 vuotta
Eteisvarina (mika tahansa luokitus)
= Aiempi aivohalvaus
o Suunniteltu ei-endoskooppinen sydankirurginen toi-
menpide (toimenpiteet), mukaan lukien sydankirurgia,
yhdesta tai useammasta seuraavasta syysta:
= Mitraalildpan korjaus tai vaihto
= Aorttaldpan korjaus tai vaihto
=  Trikuspidaalilapan korjaus tai vaihto
=  Sepelvaltimoiden ohitusleikkaukset
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= Samanaikainen kirurginen (ablaatio tai leikkaus
ja ompelu) sokkelomenetelma
= PFO:n (Patent foramen ovale) sulku
= Eteisvaliseinan defektin (ASD) korjaus, jossa
laite on asennettu sydan- ja keuhkoveri-
suonituen aikana tai sitd varten valmisteltuna
o Halukas ja kykeneva antamaan kirjallisen tietoon
perustuvan suostumuksen
o Elinajanodote = 2 vuotta
o Halukas ja kykenevd palaamaan suunnitelluille
seurantakaynneille

Poissulkemisperusteet:

o Aiempi sydanleikkaus

o LAAJ/LA:ssa oleva trombi, jota ei voida arvioida ennen
klipsin asettamista

o Potilaat, jotka tarvitsevat muuta leikkausta kuin
CABG:ta ja/tai sydanlappaleikkausta ja/tai kirurgista
sokkelohoitoa (ablaatio tai leikkaus ja ompelu) ja/tai
PFO:n sulkua ja/tai ASD:n korjausta

o NYHA-luokan IV syddmen vajaatoiminnan oireet

o Kiireellisen sydanleikkauksen tarve (esim. kardio-
geeninen sokki)

o Kreatiniini > 200 pmol/I

o LAA:ita ei voida sulkea leikkauksen aikana tehtyjen
arvioiden perusteella

o Nykyinen diagnosoitu aktiivinen systeeminen infektio

o Dialyysia vaativa munuaisten vajaatoiminta tai
maksan vajaatoiminta

o Tunnettu huume- ja/tai alkoholiriippuvuus

o Psyykkinen vajaatoiminta tai muut tilat, joiden vuoksi
tutkittava ei ehkd pysty ymmartdmaan tutkimuksen
luonnetta, merkitysta ja laajuutta

o Raskaus tai halu tulla raskaaksi 12 kuukauden
kuluessa tutkimushoidosta

o Aortan sisaisen pallopumpun tai laskimonsisaisten
ionotrooppien tarve ennen leikkausta

o Potilaat, joille on annettu rintakehan sateilyhoitoa

Talla hetkella kemoterapiaa saavat potilaat

o Potilaat, jotka saavat pitkdaikaista steroidihoitoa suun
kautta tai pistoksina (lukuun ottamatta hengityselin-
sairauksien hoitoon tarkoitettujen inhaloitavien steroi-
dien ajoittaista kaytt6a)

o Potilaat, joilla on tunnettuja sidekudossairauksia

(@]

limoittautuneiden
koehenkiloiden
lukumaara

Tutkimukseen otettiin alun perin mukaan seitseman-
kymmentayksi (71) koehenkil6a seitsemasta tutkimuskes-
kuksesta Yhdysvalloissa. Yksi potilas suljettin pois
iimoittautumisen jalkeen, koska hanen LAA:nsa oli liian
pieni eikd tayttanyt kelpoisuuskriteereitd.  AtriClip
implantoitiin 70 potilaalle.

Tutkimusjoukko

Potilasdemografia (N = 71)

Mediaani-ika: 74 vuotta (vaihteluvali 48-87)
Mies: 67,6 % (48/71)

Nainen: 32,4 % (23/71)

Valkoihoinen: 97,2 % (69/71)

O O O O
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Tummaihoinen: 1,4 % (1/71)
Latinalaisamerikkalainen: 1,4 % (1/71)

Mediaani ejektiofraktio: 55 % (vaihteluvali 20-90 %)
Vasemman eteisen keskikoko: 4,6 cm (vaihteluvali
1,9-6,5 cm)

AF:n historia: 47,9 % (34/71)

CHADS-pisteet > 2 38 % (27/71)

Ika > 75 vuotta 46,5 % (33/71)

Hypertensio ja ika > 65 vuotta 77,5 % (55/71)

Aiempi aivohalvaus 8,5 % (6/71)

O O O O

O O O O O

Kirurginen toimenpide (N = 71)

o CABG: 77,5 % (55/71)

Mitraalilapan korjaus: 16,9 % (12/71)

Mitraalilapan vaihto: 7,0 % (5/71)

Trikuspidaalilapan korjaus: 5,6 % (4/71)

Aorttalapan vaihto: 40,8 % (29/71)

Eteisvaliseinan defekti tai syddmen avoimen soikean

aukon: 0 % (0/71)

o Kirurginen (ablaatio tai leikkaus ja ompelu) sokkelo-
leikkaus: 35,2 % (25/71)

O O O O O

Yhteenveto
tutkimusmenetelmista

Ennen sternotomiaa LAA arvioitiin intraoperatiivisella
kaikukardiografialla sen varmistamiseksi, ettei eteisen
sisdista trombusta ollut havaittavissa.

Sternotomian jalkeen laite asetettin missa tahansa
vaiheessa leikkausta ennen kardiopulmonaalista ohitus-
leikkausta, sen aikana tai ilman sita, ja se tehtiin kirurgin
valinnan mukaan.

LAA:n tyvi mitattiin ja valittin sopivan kokoinen klipsi.
Sydan k&annettiin oikealle siten, ettd LAA saatiin nakyviin.
Klipsi asetettiin korvakkeen tyvelle kiertdvdd haaraa ja
keuhkovaltimoita valttden. Jos Kklipsin sijainti ei ollut
tyydyttava, klipsi sijoitettiin uudelleen ennen kayttéonottoa.
Kun klipsi oli optimaalisessa asennossa, se suljettiin ja
irrotettiin manuaalisesti kayttévalineesta. LAA:n onnistunut
sulku arvioitiin intraoperatiivisesti TEE:|I&.

Ensisijainen turvallisuuspaatepiste oli laitteeseen liittyvat
haittavaikutukset 30 paivan kuluttua. LAA:n onnistuneen
sulun ensisijainen tehokkuuden paatepiste oli yhdistelm3,
joka muodostui LAA:n virtauksen sulusta toimenpiteen
sisdisen TEE:n avulla ja sulusta, joka arvioitin 3 kuu-
kauden seurannassa tietokonetomografia-angiografialla
(CTA). Potilaille, jotka eivat voineet saada laskimonsisaista
varjoainetta CTA:ta varten allergian tai heikon munuais-
toiminnan vuoksi, tehtiin TEE-arviointi. Riippumaton
ydinlaboratorio arvioi korvakkeen sulun tehokkuuden.

Yhteenveto tuloksista

Leikkauksen aikainen turvallisuus:

AtriClipilld hoidetulla 70 potilaalla ei esiintynyt mitaan
korvakkeen, kiertavan valtimohaaran tai keuhkovaltimon
vaurioita. Yhdellakdan potilaalla ei esiintynyt verenvuotoa
korvakkeesta, eikd  yksikdadn potilas  tarvinnut
korjausompeleita.
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Leikkauksen aikainen suorituskyky:

Klipsi ei siirtynyt kayttdonoton jalkeen yhdelldkaan
70 potilaasta, eikad yhdeltdakaan potilaalta tarvinnut poistaa
klipsia tai LAA:ta. Leikkauksen aikana 67 potilaalla 70:sta
(95,7 %) LAA:n sulku onnistui leikkauksen jalkeisella
TEE:lla arvioituna. 3 potilaalla todettiin jaljelle jaanyt pieni
tynka.

Ensisijainen turvallisuuspaatepiste (30 paivan haittavai-
kutukset):

Seuraavassa on lueteltu niiden potilaiden lukumaara ja
prosenttiosuus (70:std), joilla ilmeni tapahtuma 30 paivan
kuluessa toimenpiteesta. Yksikdan tapahtuma ei johtunut
LAA:n sulusta tai AtriClip-laitteesta.

AF: 2,9 % (2/70)

Atrioventrikulaarinen blokki: 10,0 % (7/70)

Sydamen vajaatoiminta, kongestiivinen: 4,3 % (3/70)
Ruoansulatuskanavan verenvuoto: 1,4 % (1/70)
Leikkausalueen infektio: 1,4 % (1/70)

Keuhkokuume: 1,4 % (1/70)

Operatiivinen verenvuoto: 4,3 % (3/70)

Toimenpiteen jalkeinen verenvuoto: 5,7 % (4/70)
Pienentynyt ejektiofraktio: 0,0 % (0/70)

Munuaisten vajaatoiminta: 4,3 % (3/70)
Pleuraeffuusio: 7,1 % (5/70)

Keuhkoembolia: 1,4 % (1/70)

Syva laskimotromboosi: 1,4 % (1/70)

Hypotensio: 2,9 % (2/70)

Laitteeseen liittyva vakava AE: 0,0 % (0/70)

Klipsin asettamiseen liittyva vakava AE: 0,0 % (0/70)

O O O O0OOOO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0OO0

Ensisijainen tehokkuuden paatepiste (3 kuukauden LAA:n

sulun onnistuminen):

Seuraavassa kuvataan niiden potilaiden lukumaara ja

prosenttiosuus (61:std), joilla LAA suljettiin taydellisesti,

3 kuukauden kuluttua toimenpiteestd maaritettynd CT:n

tai TEE:n avulla.

o 3 kuukauden onnistuminen ydinlaboratorion CT-
arvioinnissa: 98,2 % (55/56)

o 3 kuukauden onnistuminen TEE-arvioinnin perus-
teella toimipaikoittain: 100 % (5/5)

Ensisijainen tehokkuuden paatepiste yhdistetyssa toimen-

piteen aikana tehdyssa sulussa TEE:lla ja CTA:la tai

TEE:la tehdylla sululla 3 kuukauden kohdalla oli 95,1 %

(58/61).

Turvallisuuden lisdraportointi (6 kuukauden haittavaiku-
tukset):

Seuraavassa on lueteltu niiden potilaiden lukumaara
ja prosenttiosuus (70:std), joilla ilmeni tapahtuma
6 kuukauden sisalla toimenpiteesta. Yksikaan tapahtuma
ei johtunut LAA:n sulusta tai AtriClip-laitteesta.

o AF:2,9% (2/70)

o Atrioventrikulaarinen blokki: 10,0 % (7/70)

o Syda@men vajaatoiminta, kongestiivinen: 5,7 % (4/70)
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Ruoansulatuskanavan verenvuoto: 1,4 % (1/70)
Leikkausalueen infektio: 1,4 % (1/70)
Keuhkokuume: 1,4 % (1/70)

Operatiivinen verenvuoto: 4,3 % (3/70)
Toimenpiteen jalkeinen verenvuoto: 5,7 % (4/70)
Pienentynyt ejektiofraktio: 2,9 % (2/70)
Munuaisten vajaatoiminta: 5,7 % (4/70)
Pleuraeffuusio: 8,6 % (6/70)

Keuhkoembolia: 1,4 % (1/70)

Syva laskimotromboosi: 1,4 % (1/70)
Hypotensio: 2,9 % (2/70)

Laitteeseen liittyva vakava AE: 0,0 % (0/70)
Klipsin asettamiseen liittyva vakava AE: 0,0 % (0/70)

Tutkimuksen
rajoitukset

0|0 O OO O OO0 OO0 0O 0 0

Kuvantamisseuranta on lyhytaikaista (3 kuukautta),
vaikka kliininen seuranta jatkuu 12 kuukauteen.

Pieni potilaskohortti (N = 70).

Tutkimuksessa ei arvioitu aivohalvausriskin vahenemista
tai dokumentoitu AtriClipin tehokkuutta halvauksen
ennaltaehkaisyssa.

O O

Turvallisuuteen tai
suorituskykyyn liittyvat
laitteen puutteet tai
laitteen vaihdot
tutkimuksen aikana

Viidessa tapauksessa operaattori katsoi tarpeelliseksi joko
poistaa AtriClipin tai saatda sen sijoitusta tulosten
optimoimiseksi. Yhdessa tilanteessa valittu laite oli liian
suuri, ja se poistettin. Pienempi laite implantoitiin
onnistuneesti. TAma tapahtui ilman Kkliinisia seurauksia, ja
koehenkilén onnistunut sulku vahvistettiin seka toimen-
piteen aikana ettd kolmen kuukauden kuluttua. Neljassa
tapauksessa operaattori katsoi tarpeelliseksi saataa
AtriClipin sijoitusta. Laite oli asetettu paikalleen, mutta
I1&akarin mielesta se ei ollut optimaalisessa kohdassa, joten
18akari muutti laitteen sijaintia LAA:ssa. Kaikilla koehen-
kildilld LAA onnistuttin  sulkemaan ilman Kliinisia
seurauksia. Vaikka tatd kaytantéd pidetdan protokollasta
poikkeavana eika sitd suositella, se suoritettiin onnis-
tuneesti potilaiden optimaalisten tulosten saavuttamiseksi.

Taulukko 5. Aivohalvauksen toteutettavuustutkimuksen yhteenveto

Tutkimuksen/tutkinnan
tunnistetiedot

AtriCure Stroke Feasibility Study
[NCT01997905 osoitteessa clinicaltrials.gov]

Laitteen tunnistetiedot

PRO135, PRO140, PRO145, PRO150

Laitteen aiottu kaytto
tutkimuksessa

Tassa tutkimuksessa laite oli tarkoitettu sydamen
vasemman eteiskorvakkeen (LAA) sulkuun mini-
maalisesti invasiivisella kirurgisella toimenpiteella.

Ehdotettu indikaatio oli: AtriClip on tarkoitettu
véhentdméén aivohalvauksen ja systeemisen
embolian riski& potilailla, joilla on ei-valvulaarinen
eteisvéring ja joilla pitkdaikainen oraalinen anti-
koagulaatiohoito on ldéketieteellisesti vasta-aiheinen.
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Tutkimuksen tavoitteet Taman toteutettavuustutkimuksen tavoitteena oli
arvioida AtriClipin turvallisuutta ja tehoa aivohal-
vauksen profylaksiassa (eli kohtauksen ehkaisyssa)
3 kuukautta implantoinnin jalkeen arvioituna
ei-valvulaarista eteisvarinaa sairastavilla potilailla,
joille pitkdaikainen suun kautta otettava antikoa-
gulaatiohoito oli Iadketieteellisesti vasta-aiheinen.
Tutkimusasetelma ja Tutkimusasetelma: prospektiivinen, monikeskus-
seurannan kesto tutkimus, yksihaarainen, toteutettavuustutkimus

Seurannan kesto: potilaat arvioitiin ennen sairaa-
lasta kotiutumista seka 30 paivaa, 3 kuukautta ja
6 kuukautta indeksitoimenpiteen jalkeen.
Ensisijaiset ja toissijaiset Ensisijainen turvallisuuspaatepiste:

paatepisteet Ensisijainen turvallisuuspaatepiste koostui seura-
avista vakavista haittavaikutuksista 30 paivan
sisallad indeksitoimenpiteen jalkeen:

o Sydan- tai muun kehon rakenteen vakava
vamma, jonka katsotaan liittyvan Clipin laittoon
tai asettamiseen
Sydanperainen kuolema
Sydaninfarkti
Iskeeminen aivohalvaus
Vakava verenvuoto (maaritelty siten, etta se
vaatii uusintaleikkauksen ja/tai > 2 yksikon
pakattujen punasolujen verensiirron) minka
tahansa 24 tunnin jakson aikana 2 ensim-
maisen paivan aikana indeksitoimenpiteen
jalkeen tai missa tahansa ajankohdassa, jos
se johtuu laitteesta

o O O O

Toissijainen turvallisuuspaatepiste:
o Laitteeseen tai toimenpiteeseen liittyvien
vakavien haittatapahtumien kokonaismaara:
= Kaikkien vakavien laitteeseen tai toimen-
piteeseen liittyvien haittatapahtumien
esiintyvyys 3 kuukauden ja 6 kuukauden
seuranta-arvioinneissa.
o Vakavien haittatapahtumien (SAE) kokonais-
maara:
= Kaikkien SAE-tapahtumien esiintyvyys
syy-yhteydesta riippumatta 3 kuukauden
ja 6 kuukauden seuranta-arvioinneissa.
o Haittatapahtumien (AE) kokonaismaara:
= Kaikkien laitteeseen tai toimenpiteeseen
littyvien AE-tapahtumien tai neuro-
logisten AE-tapahtumien esiintyvyys
3 kuukauden ja 6 kuukauden seuranta-
arvioinneissa, riippumatta siita, mista ne
johtuvat.

Ensisijainen tehokkuuden paatepiste:

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman tehok-
kuus maariteltiin laitteen onnistuneena sijoittamisena
ja sen suorituskykynd LAA:n sulkemisessa.
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Ensisijainen tehokkuuden paatepiste oli onnistumisen/
epaonnistumisen paatepiste, jossa onnistuminen
edellytti, ettd kaikki seuraavat tayttyivat:
o Potilasta koskeva tekninen onnistuminen:
= Kyky implantoida AtriClip-laite onnistu-
neesti potilaan LAA:han.
o LAA:n taydellinen sulku toimenpiteen aikana:
= LAA:n taydellinen sulku maariteltiin
siten, ettd LA:n ja LAA:n valilla ei ollut
nesteyhteyttad (< 3 mm:n jddnndsyhteys
LAA:n kanssa ja <10 mm:n jadnnds-
tasku), mika arvioitiin toimenpiteen
aikana TEE:lI4.
o Kolmen kuukauden seurannassa LAA:n
taydellinen sulku:
= LAA:n taydellinen sulku maariteltiin
siten, ettd LA:n ja LAA:n valilla ei ollut
nesteyhteytta (< 3 mm:n jaanndsyhteys
LAA:n kanssa ja <10 mm:n jaannds-
tasku) =3 kuukauden TEE- tai CTA-
arvioinnissa.

Toissijainen tehokkuuden paatepiste:

o Seuraavien tapahtumien yhdistelma 3 kuu-
kauden ja 6 kuukauden kuluessa indeksitoi-
menpiteen jalkeen:

= Aivohalvaus (iskeeminen)
= Muu kuin keskushermostoon liittyva
systeeminen embolia

Koehenkildiden
valintaperusteet
(mukaan ottaminen ja
poissulkeminen)

Mukaanottokriteerit:

o Potilas on = 18-vuotias ja < 80-vuotias.

o Potilaalla on elektrokardiografisesti vahvistettu
ei-valvulaarinen eteisvarina (paroksismaalinen,
persistentti tai pitkdaikainen persistentti
eteisvarina).

o CHADS:- tai CHA2DS2-VASCc pisteet = 2.

o Potilaalla on Potilaalla on pitkaaikaista anti-
koagulanttihoitoa (OAC) koskeva l|aaketie-
teellinen vasta-aihe, joka on maaritelty
yhdeksi tai useammaksi seuraavista:

= Kallonsisdinen verenvuoto (esim. amy-
loidiangiopatian tai muun sairauden
vuoksi), minkd vuoksi potilas ei voi
kayttdd OAC:ta turvallisesti

= Ruoansulatuskanavan, virtsa- ja suku-
puolielinten tai hengitysteiden verenvuoto,
joka johtuu pysyvasta tilasta, minka
vuoksi OAC:n kayttd ei ole potilaalle
turvallista

= BLED-pisteet >3

o Potilasta pidetdan hyvaksyttavana leikkaus-
kandidaattina, mukaan lukien yleisanestesian
kayttd
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(0]

Naispotilas ei saa olla hedelmallisessa idssa
tai hanella on oltava negatiivinen raskaustesti
7 paivan sisalla ennen indeksitoimenpidetta

Poissulkemisperusteet:

(¢]

Aivohalvaus 30 paivan kuluessa ennen indek-
sitoimenpidettd tai TIA 3 paivan kuluessa
ennen indeksitoimenpidetta.

Dokumentoitu anamneesi rintakehdan koh-
distuneesta |3paisevastd traumasta tai
rintakehan tylpastd traumasta, joka on
aiheuttanut vasemmanpuoleisen pneumo-
thoraxin tai vasemmanpuoleisen hemothoraxin.
Sydaninfarkti 60 paivan sisallda ennen
indeksitoimenpidetta.

NYHA-luokan IV sydamen vajaatoiminta.
Ejektiofraktio < 40 % (perustuen transthora-
kaalisen kaikukardiografian (TTE) perustasoon).
Aiempi vasemman eteiskorvakkeen obliteraa-
tioyritys (perkutaaninen tai avosydanleikkaus).
Aiempi katetriablaatio, johon liittyi perforaatio
tai komplikaatio.

Aiempi avosydanleikkaus tai perkutaaninen
sepelvaltimotoimenpide, johon liittyy epailty
tahaton sydanperforaatio, tai sydanpussin
adheesioita.

Aiempi sydanpussitulehdus tai perikardio-
kenteesi.

Aktiivinen infektio, verenmyrkytys tai tunte-
mattomasta syysta johtuva kuume.
Samanaikainen elektiivinen kirurginen toi-
menpide (AtriClipin asettamisen lisdksi)
indeksitoimenpiteen aikana.

Suunniteltu eteisperaisen rytmihairion ablaa-
tiotoimenpide kuuden kuukauden sisalla
indeksitoimenpiteesta.

Taustalla oleva rakenteellinen sydansairaus,
joka edellyttdaa suunniteltua kirurgista hoitoa
kuuden kuukauden sisalld indeksitoimen-
piteesta.

Sydamen tai rintakehan kirurginen toimen-
pide indeksitoimenpidetta edeltavien kolmen-
kymmenen paivan aikana.
Antikoagulaatiohoito, jota tarvitaan muun sai-
rauden (esim. syvan laskimotromboosin) vuoksi.
Potilas ei pysty lopettamaan tienopyridiinien
(esim. klopidogreelin) tai muiden kuin ASA-
trombosyyttien estolaakkeiden kayttéa 4
paivaa ennen leikkausta ja olemaan ottamatta
niitd vahintdan 2 paivaa leikkauksen jalkeen.
Munuaisten vajaatoiminta maariteltyna kreati-
niinipitoisuutena > 2,0 mg/dl (> 152,5 ymol/l)
jaltai dialyysin tarpeena.

Tunnettu kaulavaltimon halkaisijan ahtauma
yli 80 %.
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o Potilaalla on oireinen tai korkea-asteinen
kaulavaltimotauti (> 70 % molemmin puolin).

o Potilas, joka ei pysty tai halua tehda trans-
esofageaalista kaikukardiografiaa (TEE).

o Trombus vasemmassa eteisessa tai LAA:ssa
perustason TTE- tai tietokonetomografia-
angiografiassa (CTA) maaritettyna.

o Dokumentoitu trombofiilihairid, jonka diag-
noosi on todettu aiemmalla objektiivisella
testauksella (esim. trombofilian seulonta
suvussa).

o Keskivaikea tai vaikea krooninen obstruktiivinen
keuhkosairaus (FEV1 tai VC <70 % ennus-
tetusta), tai potilas ei sieda yhden keuhkon
ventilaatiota.

o Aiempi hyperkoagulopatia.

Kehon painoindeksi (BMI) > 35.

o Muu l|a3ketieteellinen sairaus tai liitAnnais-
sairaus, joka voi aiheuttaa tutkimussuun-
nitelman noudattamatta jattamisen, sekoittaa
tietojen tulkintaa (esim. vaikea dementia)
tai rajoittaa odotettavissa olevaa elinikaa
(< 3 kuukautta).

o Osallistuu toiseen tutkimuslaite- tai laaketutki-
mukseen ilmoittautumishetkelld ja tutkimuksen
aikana.

o Psykiatrinen hairid, joka tutkijan arvion
mukaan voisi haitata tietoon perustuvaa
suostumusta, testien suorittamista, hoitoa tai
seurantaa.

o Potilas on raskaana tai aikoo tulla raskaaksi 6
kuukauden sisalla indeksitoimenpiteen jalkeen.

(@]

Intraoperatiiviset sulkukriteerit:
o Vasemman eteiskorvakkeen leveys < 29 mm
tai > 50 mm TEE-kuvantamisen perusteella.
o TEE-kuvantamisessa havaittu trombi vasem-
massa eteisessa tai LAA:ssa

limoittautuneiden
koehenkildoiden lukumaara

Yhteensa 13 koehenkil6a otettiin mukaan neljasta
toimipisteesta. Tutkimukseen osallistuneista 13
koehenkilsta 10:lle annettiin hoitoa (joka maéariteltiin
leikkausyritykseksi) tutkittavalla laitteella.

Tutkimusjoukko

Tutkimusjoukko koostui aikuispotilaista, joilla oli ei-
valvulaarinen eteisvarind ja joille suun kautta
otettava antikoagulaatio on I|33ketieteellisesti
vasta-aiheinen. Demografiset ja perustason
ominaisuudet ovat saatavilla 11:std 13:sta alun
perin mukaan otetusta koehenkilosta.
Ika (vuotta)

N: 11

Keskiarvo (SD): 72,0 (8,85)

Mediaani: 74,0

Min, maks: 48, 80

Ikdjakauma 18-64 vuotta: 1 (9 %)

= 65-vuotiaat: 10 (91 %)
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Sukupuoli (n, %)
Nainen: 4, 36 %
Mies: 7, 64 %

Rotu (n, %)

Amerikan intiaani tai Alaskan alkuperaisvaesto:
0,0%

Aasialainen: 0, 0 %

Tummaihoinen tai afroamerikkalainen: 0, 0 %
Havaijin alkuperaisvaesto tai muu
Tyynenmeren saaren kansalainen: 0, 0 %
Valkoihoinen: 11, 100 %

Muut: 0, 0 %

Etnisyys (n, %)
Latinalaisamerikkalainen: 1, 9 %
Ei-latinalaisamerikkalaiset: 10, 91 %

NYHA-toimintaluokka (n, %)

I: 6,60 %
II: 3, 30 %
l: 0,0 %
IV:0,0 %
Ei sydamen blokkia: 1, 10 %

CHADS:-pisteet
N: 10
Keskiarvo (SD): 2,9 (0,88)
Mediaani: 3,0
Min, Maks: 2, 4

CHA2DS2-VASCc -pisteet
N: 10
Keskiarvo (SD): 4,6 (0,84)
Mediaani: 5,0
Min, maks: 3, 6

HAS-BLED-pisteet
N: 10
Keskiarvo (SD): 3,6 (0,70)
Mediaani: 3,5
Min, maks: 3, 5

Yhteenveto
tutkimusmenetelmista

Neljalle potilaalle tehtiin thorakoskooppinen (TT)
taysleikkaus, mika tarkoittaa, etta leikkaus suoritettiin
katsomalla LAA:ta tahystimen lapi. Viidelle koe-
henkildlle tehtiin leikkaus minimaalisesti invasiivisen
kirurgian (MIS) avulla suorassa visualisoinnissa,
jolloin kirurgi pystyi nakemaan LAA:n ilman
kuvantamisvalineitd. LAA:n sulku arvioitiin toimen-
piteen aikana TEE:lld ja 3 kuukauden kuluttua
TEE- tai CTA-arvioinnilla.

Yhteenveto tuloksista

Kirurginen onnistuminen:
o AtriClip-laite  asetettin  onnistuneesti 9
potilaalle.

Turvallisuus:
o Kolme sydansairautta koskevaa vakavaa
haittatapahtumaa raportoitiin (2 eteisvarinaa,
1 sairas sinus -oireyhtyma), mutta kaikkien
todettiin olleen ennestddn olemassa olevia
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eivatkd ne liittyneet toimenpiteeseen tai
laitteeseen.

o Yksi potilas kuoli tutkimukseen ja/tai laittee-
seen liittymattdomasta syysta.

o Tassa toteutettavuustutkimuksessa ei raportoitu
iskeemisia aivohalvauksia tai systeemisia
embolioita.

Suorituskyky:
o Toimipaikat ilmoittivat, ettd leikkauksen

aikana LAA oli taysin suljettu kaikilla
9 potilaalla (100 %).

o Kolmen kuukauden kuluttua leikkauksesta
toimipaikat ilmoittivat, ettd LAA oli suljettu
taysin kaikilla 9 potilaalla (100 %). Yhden
tutkittavan kohdalla riippumaton tuomari
kuitenkin ilmoitti, ettd hdnen LAA:nsa ei ollut
taysin suljettu (5 mm:n jaanndsyhteys).
Kuusi kuukautta leikkauksen jalkeen tuomari
ja kolmas riippumaton arvioija totesivat, etta
LAA:ta ei ollut vielakdan taysin suljettu,
vaikka toimipaikka vaitti, ettd LAA oli taysin
suljettu. Tutkimussuunnitelman kriteereissa
ei ollut poikkeamia, jotka olisivat voineet
vaikuttaa tehokkuuden arviointiin.

Tutkimuksen rajoitukset

o Ei kontroliryhmaa (yksihaarainen, ei
satunnaistettu)

o Pieni otoskoko

o Toteutettavuus

Turvallisuuteen tai
suorituskykyyn liittyvat
laitteen puutteet tai laitteen
vaihdot tutkimuksen aikana

Ei raportoitu.

Taulukko 6. ATLAS-tutkimuksen yhteenveto

Tutkimuksen/tutkinnan
tunnistetiedot

ATLAS*
[NCT02701062 osoitteessa clinicaltrials.gov]

Laitteen tunnistetiedot

LAAO35, LAA040, LAAQ045, LAAO50, ACH135,
ACH140, ACH145, ACH150, ACH235, ACH240,
ACH245, PRO140

Huomautus: LAAO-laitteet eivat kuulu tdhén
SSCP:hen.

Laitteen aiottu kaytto
tutkimuksessa

Sydamen vasemman eteiskorvakkeen (LAA) sulku

Tutkimuksen tavoitteet

o Verrata leikkauksen jalkeisen AF:n (POAF)
vaikutusta kahdessa satunnaistetussa hoito-
haarassa: potilaat, joilla on POAF ja kirur-
ginen LAA:n sulku AtriClip LAA Exclusion
System -jarjestelmalld, ja potilaat, joilla on
POAF ja joilla ei ole kirurgista LAA:n sulkua.

4 ATLAS-tutkimuksen tulokset julkaisiin julkaisussa Gerdisch et al. 2022. Innovations (Philadelphia, Pa.),
16569845221123796. Ennakkojulkaisu verkossa. https://doi.org/10.1177/156569845221123796.
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o Arvioida AtriClipilla tehdyn LAA:n sulun
pitkaaikaistuloksia potilailla, joilla on riski
saada POAF.

Tutkimusasetelma ja
seurannan kesto

Tutkimusasetelma: prospektiivinen, monikeskuk-
sinen, satunnaistettu (2:1), sokkouttamaton
pilottitutkimus

Seurannan kesto: 365 paivaa indeksitoimenpiteen
jalkeen

Ensisijaiset ja toissijaiset
paatepisteet

Ensisijainen paatepiste:
o AtriClipin asettamiseen liittyvien perioperatii-

visten komplikaatioiden maara.

= Ajanjakso: minka tahansa 24 tunnin
jakson aikana 2 ensimmaisen paivan
aikana indeksitoimenpiteen jalkeen

= Komplikaatioiksi maaritelldaan: aivohal-
vaus, vakava verenvuoto, joka vaatii
uusintaleikkauksen ja/tai > 2 yksikdn
punasolutiivisteen verensiirron, sydanin-
farkti tai kuolema.

Toissijaiset paatepisteet:
o Niiden potilaiden lukumaara, joilla LAA:n

sulku leikkauksen aikana onnistui

= Ajanjakso: leikkauksen aikainen aika

*  Onnistunut LAA:n sulku maaritellaan
seuraavasti: ei virtausta (0 mm) LAA:n
valilld ja <5 mm:n LAA-jdannods intra-
operatiivisessa TEE:ssa Dopplerin avulla.

o Yhdistetyt tapahtumamaarat sellaisten

koehenkildiden osalta, joilla on diagnosoitu

leikkauksen jalkeinen eteisvarina (POAF)

= Ajanjakso: 365 paivaa indeksitoimen-
piteen jalkeen

= Arvioitavia tapahtumia ovat: tromboem-
boliset ja verenvuototapahtumat, kuten
aivoverenkiertohdirid6 (CVA), TIA, peri-
feerinen iskemia, verenvuotohalvaus,
neurologinen verenvuoto, ruoansulatus-
kanavan verenvuoto tai muu merkittava
verenvuoto.

Koehenkildiden
valintaperusteet (mukaan
ottaminen ja poissulkeminen)

Mukaanottokriteerit:
Potilaat, jotka tayttivat seuraavat kriteerit, katsottiin
seulontapopulaatioksi, ja kelvollisiksi tutkimukseen:

o |ka > 18 vuotta, mies tai nainen.

o Suunniteltu mihin tahansa muuhun kuin
mekaaniseen lappatoimenpiteeseen ja/tai
CABG-toimenpiteeseen (rakenteellinen sydan),
jossa odotetaan suoraa paasya LAA:han.

Ei dokumentoitua preoperatiivista AF:aa.
CHA2DS2-VASc-pisteet = 2.
HAS-BLED-pisteet = 2.

Hyvaksyttava leikkauskandidaatti, mukaan
lukien yleisanestesian kaytto.

O O O O
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o Halukas ja kykeneva antamaan Kkirjallisen
tietoon perustuvan suostumuksen.

Poissulkemisperusteet:
Seuraavat kriteerit tayttavat potilaat eivat voineet
osallistua tutkimukseen:

o Sydamen uusintaleikkaus.

o Mekaaninen sydanlappa tai muu odotetta-
vissa oleva tai nykyinen tarve antikoagula-
atiohoitoon leikkauksen jalkeisen (30 paivan)
ajanjakson aikana.

o Hyperkoaguloituvuustilat, jotka voivat vaikut-
taa tutkimukseen.

o Ejektiofraktio < 30 %.

o Vasen eteinen > 6 cm.

o Vaikea diastolinen toimintahairio.

o Vaatii antikoagulaatiohoitoa.

o Patilaalla on ollut aivohalvaus tai aivoveren-

kiertohairid viimeisten 30 paivan aikana
ennen tietoon perustuvan suostumuksen
allekirjoittamista.

Leikkauksen aikaiset poissulkukriteerit
o Trombi vasemmassa eteisessa tai LAA:ssa.
o LAA-kudosta pidetdan hauraana tai siind on
merkittavia kiinnikkeita (kirurgin arvioimana)
LAA:n lahella tai paalla, mika tekee AtriClipin
asettamisesta liian riskialtista.
o Vasemman eteiskorvakkeen leveys on val-
mistajan suositusten ulkopuolella (leveys
< 29 mm tai > 50 mm).
o AtriClipin asettamiseen ei ole mahdollista
kayttda suoraa visualisointia.
AtriClip-haara: 376 potilasta
Ei AtriClip-haara: 186 potilasta

limoittautuneiden
koehenkildiden lukumaara

Tutkimusjoukko Ominaisuus AtriClip Ei AtriClip
(N = 376) (N =186)

Keski-ika vuosina | 69,2 (7,8) 68,9 (8,7)
(SD)
Nainen n, % n/N 113, 30,1 % | 50, 26,9 %
Mies n, % n/N 263,69,9% | 136, 73,1 %
Latinalaisa- 5 1,3% 5,27 %
merikkalainen
n, % n/N
Ei latinalaisa- 370,98,4 % | 180, 96,8 %
merikkalainen
n, % n/N
Tuntematon tai ei 1,0,3% 1,0,5%
iimoitettu etnisyys
n, % n/N
Amerikan intiaani 0,0% 1,0,5%
tai Alaskan
alkuperaisvaesto
n, % n/N
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Aasialainen 51,3% 2,1,1%
n, % n/N
Tummaihoinen tai | 13,3,5% 7,3,8%
afroamerikkalai-
nen n, % m/N
Havaijin alku- 0,0% 1,0,5%
peraisvaesto tai
muu Tyynenmeren
saaren
kansalainen

n, % n/N
Valkoihoinen 354,94,1% | 171,919 %
n, % n/N
Muu rotun, % n/N | 3,0,8 % 3,16 %
Useampi kuin yksi | 1, 0,3 % 1,0,5%
rotu n, % n/N
CHA2DS2-VASc 3,4(1,2) 3,4(1,1)
-pisteiden
keskiarvo (SD)
HAS-BLED- 2,8(0,7) 2,9 (0,6)
pisteiden
keskiarvo (SD)

Yhteenveto
tutkimusmenetelmista

Kaikki potilaat, joille tehtiin lappa- tai CABG-
toimenpide (rakenteellinen sydan) suorassa visuaa-
lisessa yhteydessda LAA:han, olivat osallistumis-
kelpoisia suostumuksen ja mukaanotto- ja
poissulkukriteerien arvioinnin perusteella. Kohde-
potilasjoukkoon kuuluvat potilaat, joilla oli POAF:n
riski CHA2DS2-VASc- ja HAS-BLED-pisteiden
perusteella. Potilaiden oli taytettava kaikki
mukaanotto- ja  poissulkukriteerit  (mukaan
lukien intraoperatiiviset poissulkukriteerit) ennen
osallistumista tai satunnaistamista.

Suunnitellun rakenteellisen sydanleikkauksen aikana
arvioitiin intraoperatiiviset sulkukriteerit. Jos jokin
intraoperatiivinen sulkukriteeri tayttyi, koehenkild
hylattiin seulonnassa, eika hanta otettu mukaan tai
satunnaistettu.

Satunnaistamisen toteuttamiseksi koehenkilille
annettiin ilmoittautumisen yhteydessa juokseva
tunnistenumero kussakin toimipaikassa ja vastaava
suljettu kirjekuori, joka avattiin leikkaussalissa
hoitoryhman paljastamiseksi. Koehenkilét satun-
naistettin 2:1 (2 AtriClipin kanssa ja 1 ilman
AtriClipid). AtriCuren tilastotieteilija loi satunnaista-
misjarjestyksen, ja se oli ositettu toimipaikan
mukaan. Koehenkilépopulaatio satunnaistettiin
kayttdmalla kunkin kirurgin osalta estojarjestelma3,
jotta varmistettiin yhtalaiset ja tasapainoiset
hoitoryhmajaot ja valtettiin vaaristymat tunnettujen
tai tuntemattomien muuttujien suhteen, jotka
voisivat vaikuttaa tutkimuksen tulokseen.
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Ei AtriClip -haaraan satunnaistettujen henkildiden
kohdalla vasen eteiskorvake jatettiin koskemat-
tomaksi ilman hoitoa. AtriClip-haaraan satunnais-
tettujen koehenkildiden kohdalla vasemman
eteiskorvakkeen hoito tapahtui AtriClip LAA
Exclusion System -jarjestelmalla. Ennen AtriClipin
kayttdonottoa ja sen jalkeen tehtiin TEE- ja
Doppler-tutkimus varmistamaan, ettda LAA oli taysin
suljettu ja etta jaljella oleva jaannds oli alle 5 mm.

Indeksitoimenpiteen jalkeen kaikkia koehenkil6ita
seurattin  sairaalan  standardihoitoprosessien
mukaisesti POAF:n osalta.

Tuloksena oli nelja (4) hoitohaaraa:

o Leikkaus AtriClipin kanssa (POAF diagno-
soitu / laitoksen hoitokaytantéjen mukainen
antikoagulaatiohoito)

o Leikkaus AtriClipin kanssa (ei POAF)

o Leikkaus ilman AtriClipia (POAF diagnosoitu /
laitoksen hoitokaytantdjen mukainen anti-
koagulaatiohoito)

o Leikkaus ilman AtriClipia (ei POAF)

Koehenkil6t arvioitiin AtriClipin asettamiseen liittyvien
haittatapahtumien varalta, ja heitd ohjeistettiin
iimoittamaan p&atutkijalle kaikista tutkimuksen
aikana ilmenneista haittatapahtumista. Kaikkia
koehenkildita, joille kehittyi POAF sairaalajakson
aikana, seurattiin noin 1 vuoden (365 paivaa) ajan
indeksitoimenpiteen jalkeen.

Yhteenveto tuloksista

Ensisijainen p&étepiste (turvallisuus):

Laitteeseen tai kdyttdmenetelmaan ei liittynyt pro-
tokollan mukaisia vakavia haittatapahtumia. Yksi
(1) vakava haittatapahtuma (sydamen intraopera-
tiivinen kiertyma) (0,3 %, 1/376) ilmeni, mutta se
korjaantui ilman seurauksia; yksi (1) muu kuin
vakava haittatapahtuma ilmeni (perikardiotomian
jalkeinen oireyhtyma).

365 paivan seurannassa ei ollut tromboembolisia
tapahtumia, verenvuototapahtumia tai kuole-
mantapauksia, joiden olisi katsottu liittyvan
AtriClip-laitteeseen tai AtriClipin asettamiseen.

Toissijaiset p&étepisteet (onnistunut sulku ja
hdistelmétapahtumien méaéara):

Parametri | AtriClip N = 376
Klipsin sijoituksen maarittaminen
AtriClip-laitteella 99,2 % (373/376)
suljettavaksi soveltuva

korvake

Vaihtoehtoinen 0,0 % (0/376)
menetelma korvakkeen

sulkemiseen
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Sulkemisen onnistuminen leikkauksen
aikana (TEE:n ja Dopplerin mukaan)
Potilaat yhteensa, ei 95,4 % [(92,7—
virtausta, joissa tynka 97,3) (353/370)]
<5 mm [(95 %Cl) (n/N)]

Potilaat yhteensa, ei 98,9 % [(97,3—
virtausta, joissa tynka 99,7) (366/370)]
<10 mm [(95 %Cl)

(n/N)]

365 paivan seurannan aikana POAF-diagnoosin
saaneiden ryhmien valiset yhdistetyt tapahtuma-
maarat eivat eronneet tilastollisesti toisistaan
(p = 0,2593), mutta kokonaistapahtumamaarat olivat
pienemmat AtriClip-laitteen alaryhmassa, jossa
ei ollut OAC:ta (10/122; 8,2 %), verrattuna
vakiohoidon alaryhmaan, jossa oli OAC (4/25;
16 %), ja yhdistettyyn vakiohoidon alaryhmaan,
jossa oli tai ei ollut OAC:ta (7/71; 9,9 %).

Kun kaikki koehenkil6t yhdistettin POAF:sta ja
OAC:n kaytosta riippumatta, AtriClipin saaneiden
koehenkildiden yhteenlaskettu tapahtumamaara
(25/376; 6,6 %) oli yleensd alhaisempi kuin
vakiohoitoryhman (ei AtriClipia) (14/186; 7,5 %),
mutta tdma ei ollut tilastollisesti merkitsevaa
(p = 0,222).

Tutkimuksen rajoitukset

ATLAS oli markkinoille tulon jalkeinen vaati-
muksista vapautettu tutkimus. Sen vuoksi suun
kautta otettavien antikoagulanttien kayttéa ei
voitu ohjata tai standardoida eri tutkimuspaikoissa.
Tama johti siihen, ettd leikkauksen jalkeisessa
|&8ketieteellisessd hoidossa oli suuria eroja seka
suun kautta annettavaan antikoagulaatioon kaytet-
tavien |38kkeiden tyypissd ettd maaratyissa
annoksissa. Lisaksi taman toteutettavuustutki-
muksen otoskoko on suhteellisen pieni, mika rajoittaa
mahdollisuuksia tehda lopullisia paatelmia LAA:n
sulun vaikutuksesta tromboembolisiin tapahtumiin.

Turvallisuuteen tai
suorituskykyyn liittyvat
laitteen puutteet tai laitteen
vaihdot tutkimuksen aikana

AtriClip-ryhméassa  hoidetuista  koehenkildista
raportoitiin nelja laitehavaintoa. Vahintaan yksi
havainnointi tehtiin laitteen kayton jokaisessa
vaiheessa: ennen laitteen asettamista (2), laitteen
asettamisen aikana (1) ja laitteen asettamisen
jalkeen, mutta ennen sairaalasta kotiutumista (1).
Raportteja vasemman eteisen tai vasemman eteis-
korvakkeen vammoista, jotka olisivat vaatineet
toimenpidetta laitteen asettamisyrityksen vuoksi, ei
ollut. Lisaksi ei raportoitu tahattomista tai liiallisista
traumoista, jotka olisivat aiheutuneet laitteen
kaytosta. Sijoittamisen jalkeen raportoitu havainto
koski sydamen vaantymisen aiheuttamaa vakavaa
haittatapahtumaa, ja se ratkaistiin ennen toimenpi-
teen paattymista sijoittamalla klipsi uudelleen.
Kussakin tapauksessa koehenkild implantoitiin
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Kussakin tapauksessa laite implantoitiin koehen-
kildlle onnistuneesti, ja koehenkilbn seurantaa
jatkettiin tutkimuksen loppuun asti.

5.3. Tiivistelma muista lahteista saaduista kliinisista tiedoista, soveltuvin osin

PROV Markkinoille saattamisen jélkeinen arviointi

AtriCure suoritti vuonna 2016 prospektiivisen, monikeskuksisen, satunnaistamattoman,
sokkouttamattoman, markkinoille tulon jalkeisen arvioinnin PROV LAA Exclusion System
with Selection Guide -jarjestelmasta ja Selection Guide -laiteesta hyvan kliinisen
kaytannon mukaisesti. Taman tutkimuksen ensisijaisena tavoitteena oli osoittaa PROV-
avoklipsin (AOD2) tehokkuus potilailla, joille tehdaan samanaikainen sydanleikkaus.
Laitteen tehokkuutta arvioitiin sen osalta, miten hyvin se sulkee LAA:n ja miten hyvin se
pysyy paikallaan asettamisen jalkeen. Viisikymmentayksi (51) laitetta implantoitiin
potilaille (N = 51) kolmessa toimipaikassa. Potilaat, joille aiottiin tehda ei-kiireellinen, ei-
endoskooppinen sydankirurginen toimenpide (toimenpiteet) suorassa visualisoinnissa
LAA:aan, olivat kelvollisia osallistumaan tutkimukseen protokollassa maariteltyjen
mukaannotto- ja poissulkukriteerien perusteella. Tutkimuksen kesto oli noin 30 paivaa
leikkauksen jalkeen (vaihteluvali: 30-44 paivaa). Tutkimuksen yhteenveto on esitetty
taulukossa 7.

Taulukko 7. PROV Markkinoille tuonnin jalkeisen kliinisen arvioinnin yhteenveto

Koehenkildiden lukumaara 51

Toimipaikkojen lukumaara 3

Kirurginen lahestymistapa Minimaalisesti invasiivinen tai avoin sternotomia
Akuutit suorituskyvyn LAA:n taydellinen sulku toimenpiteen aikana
paatepisteet

Akuutit turvallisuuden LAA-tyngan mittaaminen toimenpiteen aikana
paatepisteet

Implantoinnin jalkeiset 30 paivan seurannassa LAA:n tdydellinen sulku
suorituskyvyn paatepisteet

Implantoinnin jalkeiset IAA-tyngan 30 paivan seurantamittaus

turvallisuuden paatepisteet
Vakavien haittatapahtumien | 0 (1 kuolemantapaus, joka ei liity laitteeseen)
maara
Laitehavaintojen maara Yksi laitehavainto tehtiin. Havainto tehtiin AtriClipin
asettamisen aikana, ja se liittyi applikaattoriin. PROV-
laite ei sulkeutunut, kun Clipin sulkemispainike
liipaistiin. Toisella yritykselld laite kuitenkin sulkeutui.
Lisaksi kirurgi naki pienen metallialueen, joka tydntyi
kankaan lapi klipsin paalaen puoleisessa paassa, ja
manipuloi kangasta peittdakseen sen mahdollisimman
hyvin. AtriCure engineering tutki tatd havaintoa
tarkemmin. Tama havainto ei vaatinut toimenpiteita,
ei aiheuttanut vakavia haittavaikutuksia ja pidensi
toimenpidetta noin viidella minuutilla.
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Kirurginen lahestymistapa Oikea minitorakotomia (minimaalisesti invasiivinen):
25 koehenkil6a 51:sta
Sternotomia (avoin): 21 koehenkil6a 51:sta
Muut: 5 koehenkildd 51:std (miniparasternaalinen/
osittainen sternotomia)
Tulokset o Toimipaikat raportoivat leikkauksen aikana:
= Ei jddnnoéstynkaa/pussia 84,3 %:lla (43/51)
[95 % CI: 71,4 %, 93,0 %] potilaista.
= Ei virtausta LAA:n ja LA:n valilld 100 %:lla
(51/51) [95 % CI: 93,0 %, 100 %] potilaista.
Keskimaarainen £ SD syvyys (mm) potilailla,
joilla oli jaljellda oleva tynka, oli 4,88 + 2,75
(vaihteluvali: 1-9).
o Toimipaikat raportoivat 30 paivan seurannassa:
= Ei jdannodstynkaa/pussia 97,7 %:lla (43/44)
[95 % CI: 88,0 %, 99,9 %] potilaista.
= Ei virtausta LAA:n ja LA:n valilld 97,8 %:lla
[95 % CI: 88,2 %, 99,9 %] potilaista.

Markkinoille saattamisen jalkeinen V-Clip-klipsin tutkimus

Markkinoille saattamisen jalkeinen V-Clip-klipsin tutkimus oli retrospektiivis-
prospektiivinen, monikeskuksinen (n = 11 tutkimuspaikkaa), satunnaistamaton ja
sokkouttamaton markkinoille saattamisen jalkeinen tutkimus. Tutkimuksen ensisijaisena
tavoitteena oli arvioida AtriClip FLEX-V- ja PRO+V LAA Exclusion -laitteiden pitkan
aikavalin suorituskykya ja turvallisuutta vasemman sydankorvakkeen (LAA) sulke-
misessa. Tutkimuksen tiedot osoittivat, ettd AtriClip LAA Exclusion -jarjestelma on
edelleen turvallinen ja tehokas tapa sulkea LAA. Tutkimuksen yksityiskohdat on esitetty
taulukossa 8.

Taulukko 8. Markkinoille saattamisen jéalkeisen V-Clip-klipsin tutkimuksen yhteenveto

Tutkimuksen/tutkinnan Markkinoille saattamisen jalkeinen V-Clip-klipsin

tunnistetiedot tutkimus

Laitteen tunnistetiedot ACHV35, ACHV40, ACHV45, ACHV50, PROV35,
PROV40, PROV45, PROV50

Laitteen aiottu kaytto LAA:n sulku

tutkimuksessa

Tutkimuksen tavoitteet Arvioida AtriClip FLEX-V- ja PRO-V LAA

Exclusion -laitteiden pitkan aikavalin
suorituskykya ja turvallisuutta vasemman
eteisen korvakkeen sulkemisessa
Tutkimusasetelma ja Tutkimusasetelma: Retrospektiivis-
seurannan kesto prospektiivinen, satunnaistamaton,
sokkouttamaton, markkinoille saattamisen
jalkeinen monikeskustutkimus

Seurannan kesto: 12 kuukautta toimenpiteen

jalkeen
Ensisijaiset ja toissijaiset Ensisijainen paatepiste:
paatepisteet e Tehokkuus: LAA:n sulku maaritellaan

jaannosyhteyden puuttumisena (ei vuotoja)
vasemman eteisen (LA) ja LAA:n valilla TTA-
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tai TEE-kuvauksella arvioituna viimeisella
seurantakaynnilla (12 kuukautta). Riippumaton
ydinlaboratorio arvioi kuvat vakioitua
kuvantamisprotokollaa kayttaen.

e Turvallisuus: Seuraavien vakavien
haittatapahtumien esiintyminen 30 paivan
kuluessa, jos ne liittyvat laitteeseen ja/tai
implantointimenettelyyn riippumattoman
ladketieteellisen tarkkailijan arvioimana:
kuolema, vakava verenvuoto (BARCS tai yli),
leikkausalueen infektio, toimenpidetta vaativa
perikardiaalinen effuusio ja sydaninfarktin
kliininen diagnoosi.

Toissijaiset paatepisteet:

o Suorituskyky: LAA:n sulku maaritellaan
jaannosyhteyden puuttumisena (ei vuotoja)
vasemman eteisen (LA) ja LAA:n valilla TTA-
tai TEE-kuvauksella arvioituna viimeisella
seurantakaynnilld (12 kuukautta). Riippumaton
ydinlaboratorio arvioi kuvat vakioitua
kuvantamisprotokollaa kayttaen.

e Turvallisuus: Laitteeseen tai toimenpiteeseen
liittyvat vakavat haittatapahtumat (SAE)
viimeiseen seurantakayntiin (12 kk) mennessa.

Koehenkiloiden
valintaperusteet (mukaan
ottaminen ja poissulkeminen)

Mukaanottokriteerit:
¢ Koehenkild on vahintdan 18-vuotias
¢ Koehenkild, jolle on asennettu AtriClip FLEX-V-
tai PRO-«V -implantti ei-kiireellisen
sydankirurgisen toimenpiteen aikana.
e Koehenkild on halukas ja kykeneva antamaan
kirjallisen tietoon perustuvan suostumuksen.
e Koehenkild on halukas ja kykeneva
saapumaan suunnitellulle seurantakaynnille
ja kuvantamiseen (TTA tai TEE).
Poissulkemisperusteet:
o Kyvyttdbmyys tai haluttomuus osallistua TEE- tai
TTA-kuvantamiseen tai vasta-aihe niille.
¢ Koehenkildt, jotka olivat raskaana tai imettivat.
o Koehenkil6t, joilla on aktiivinen COVID-19-
infektio.

limoittautuneiden
koehenkildiden lukumaara

156 koehenkilda

Tutkimusjoukko

Ominaisuudet [% (n/N)]
Ika, vuotta 66,0 + 65,8
Sukupuoli
Mies 78,1 % (121/155)
Nainen 21,9 % (34/155)
Rotu
Valkoihoinen 94,2 % (146/155)
Mustaihoinen 3,2 % (5/155)
Aasialainen 1,3 % (2/155)
Muu 1,3 % (2/155)
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Etnisyys
Muu kuin latina- 99,4 % (154/155)
laisamerikkalainen
Latinalaisamerik- 0,6 % (1/155)
kalainen
Yhteenveto Tutkimuspaikkojen paavastuullisiksi tutkijoiksi (PI)
tutkimusmenetelmista valittiin sydankirurgeja, jotka olivat koulutuksensa,

kokemuksensa ja perehtyneisyytensa perusteella
patevia ottamaan vastuun tdman tutkimuksen
suorittamisesta. Tutkimussuunnitelma salli
enintdan kahdenkymmenen (20) tutkimuspaikan
kayton koehenkildiden rekrytointiin.
Tutkimussuunnitelman mukaan tutkimukseen
voitiin ottaa enintdan sataseitsemankymmenta
(170) koehenkilda. Laitteen pitkaaikaista
suorituskykya ja turvallisuutta koehenkiléilla
arvioitiin 12 kuukauden kuluttua toimenpiteesta.
Tietokonetomografia-angiografian (TTA) ja TEE-
tutkimusten arvioinnissa kaytettiin riippumatonta
ydinlaboratoriota. Kaikki prospektiiviset arvioinnit
tehtiin ydinlaboratorion suositteleman protokollan
mukaisesti.

Vastaava tutkija raportoi haittatapahtumat ja
laakinnallisten laitteiden suorituskykyyn liittyvat
ongelmat (toimenpiteen aikana kaytettyjen
ldakinnallisten laitteiden osalta), mukaan lukien
mahdolliset ja todelliset laitteeseen liittyvat
haittatapahtumat, tietyt toimintahairiét ja
kayttovirheet, joiden epailldan liittyvan
Yhdysvaltojen elintarvike- ja 1ddkeviraston FDA:n
saanteleman lddkkeen, biologisen valmisteen,
I1&dakinnallisen laitteen tai ravintolisan kayttéon
taman tutkimuksen aikana, sovellettaville
viranomaisille, mukaan lukien: 1) toimeksiantaja
(AtriCure); 2) eettinen toimikunta (IRB);

3) asianomaiset valmistajat ja/tai 4) FDA
MedWatch Online Voluntary Reporting Process -
prosessin tai laakinnallisten laitteiden
raportointimenettelyn kautta tarpeen mukaan.
Yhteenveto tuloksista Yhteensa 155 tutkittavalle implantoitiin 159
AtriClip-klipsia, ja nelja potilasta sai kukin kaksi
AtriClip-klipsia. Tutkimuksessa kaytettiin 86:a
ACHV- ja 73 PROV-laitetta.

Ensisijaiset paatetapahtumat

o Tehokkuus: 151 tutkittavaa muunnetusta Intent
to Treat -ryhmasta (ne, joista oli
kuvantamistietoja) taytti tutkimuksen
onnistumisen maaritelman, eli 100-prosenttisen
(95 %:n luottamusvali: 97,59-100 %) LAA:n
sulun, mika ylittda 86,7 %:n
suorituskykytavoitteen.

o Turvallisuus: Ensisijaisten
turvallisuustapahtumien ei katsottu liittyvan
laitteeseen ja/tai implantointimenettelyyn
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(0,0 % tai kirjattu vakava haittatapahtuma),
joten turvallisuustavoite, eli kirjattujen vakavien
haittatapahtumisen osuus alle 6,5 %,
saavutettiin.

Toissijaiset paatetapahtumat

e Tehokkuus: 88,8 % (135/152) taytti kriteerin,
jonka mukaan jaljella oleva LAA-tynka on
<10 mm

o Turvallisuus: 3,22 %:lla (5/155) tutkittavista oli
laitteeseen tai toimenpiteeseen liittyvia vakavia
haittatapahtumia viimeiseen seurantakayntiin
(12 kuukautta) mennessa

Tutkimuksen rajoitukset Rajoitettu Yhdysvaltojen vaestoon
Turvallisuuteen tai Tutkimuspaikat ilmoittivat tdman tutkimuksen
suorituskykyyn liittyvat aikana seitseman (7) laitevikaa tai tuotevalitusta:
laitteen puutteet tai laitteen e kaksi (2) johti haittatapahtumaan ja edellytti
vaihdot tutkimuksen aikana toimenpiteita

¢ nelja (4) edellytti toista laitetta
e vksi (1) ei edellyttanyt mitaan toimenpiteita.

DEEP Pivotal

DEEP Pivotal oli prospektiivinen, monikeskustutkimuksena toteutettu (n = 18 toimi-
paikkaa) yksihaarainen pivotaalitutkimus. Tutkimuksen ensisijaisena tavoitteena oli
arvioida AtriCure Bipolar System -jarjestelmaa ja AtriClip PRO LAA Exclusion System
-jarjestelmaad hyddyntavan minimaalisesti invasiivisen sydankirurgisen ablaation
turvallisuutta ja tehokkuutta kaksoisepikardiaalisessa ja endokardiaalisessa menettelyssa
(DEEP) sitkedn tai pitkdaikaisen sitkedn eteisvarindn hoidossa. Tutkimuksen tiedot
osoittivat, etta AtriClip LAA Exclusion -jarjestelma on edelleen turvallinen ja tehokas tapa
sulkea LAA. Tutkimuksen yksityiskohdat on esitetty taulukossa 9.

Taulukko 9. DEEP Pivotal -tutkimuksen yhteenveto

Tutkimuksen/tutkinnan DEEP Pivotal

tunnistetiedot

Laitteen tunnistetiedot PRO135, PRO140, PRO145, PRO150, PRO235,
PR0O240, PRO245, PRO250

Laitteen aiottu kaytto LAA:n sulku

tutkimuksessa

Tutkimuksen tavoitteet Arvioida turvallisuutta ja tehokkuutta

minimaalisesti invasiivisessa sydankirurgisessa
ablaatiossa, jossa kaytetdan AtriCure Bipolar
-jarjestelmaa ja AtriClip PRO LAA Exclusion
System -jarjestelmaa kaksoisepikardiaalisessa ja
endokardiaalisessa toimenpiteessa (DEEP)
sitkean tai pitkaaikaisen sitkean eteisvarinan

hoidossa.
Tutkimusasetelma ja Tutkimusasetelma: Prospektiivinen,
seurannan kesto monikeskustutkimuksena toteutettu yksihaarainen

pivotaalitutkimus

Seurannan kesto: Enintdan 5 vuotta toimenpiteen
jalkeen
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Ensisijaiset ja toissijaiset
paatepisteet

Ensisijainen paatepiste:

e Tehokkuus: Ei dokumentoitua eteisvarinaa,
eteislepatusta tai eteistakykardiaa, jonka kesto
on > 30 sekuntia, 12 kuukauden
seurantakayntiin asti ilman luokan | tai Il
rytmihairiélaakkeita (lukuun ottamatta aiemmin
epaonnistuneita rytmihairidlaakkeita annoksilla,
jotka eivat ylitd aiemmin epaonnistuneita
annoksia).

e Turvallisuus: Yhdistetty paatetapahtuma, joka
koostuu yhdesta tai useammasta seuraavasta
tapahtumasta, jos CEC on luokitellut ne
vakaviksi haittatapahtumiksi ja ne liittyvat
laitteeseen tai toimenpiteisiin seuraavasti:

o AtriCure Bipolar System ja/tai AtriClip Pro
LAA Exclusion System 30 paivan kuluessa
epikardiaalisesta kirurgisesta
ablaatiotoimenpiteesta tai

o epikardiaalinen kirurginen
ablaatiotoimenpide 30 paivan kuluessa
epikardiaalisesta toimenpiteesta tai

o endokardiaalinen indeksitoimenpide
(tai vakauttamisjakson aikana suoritettu
endokardiaalinen uusinta-
ablaatiotoimenpide) 7 paivan kuluessa
endokardiaalisesta ablaatiotoimenpiteesta.

Asiaankuuluvat toissijaiset paatetapahtumat:
o Suorituskyky:
o LAA:n sulku mitattuna 12 kuukauden
kohdalla
o LAA:n sulku mitattuna toimenpiteen
aikana ja endokardiaalisen EP-
ablaatiotoimenpiteen yhteydessa

Koehenkildiden
valintaperusteet (mukaan
ottaminen ja poissulkeminen)

Mukaanottokriteerit:

¢ Halukas ja kykeneva antamaan kirjallisen
tietoon perustuvan suostumuksen

¢ Potilas on = 18-vuotias ja < 75-vuotias
suostumuksen antohetkella.

¢ Potilaalla on oireinen (esim. sydamentykytys,
hengenahdistus, vasymys) jatkuva eteisvarina
tai pitkaaikainen jatkuva eteisvarina, joka on
refraktorinen vahintaan yhdelle luokan | tai lll
AAD-lazkkeelle.

¢ Potilaat, joille on tehty enintdan kaksi aiempaa
tuloksetonta katetriablaatiota eteisvarinan
hoitamiseksi, soveltuvat tutkimukseen, jos
heilld on oireinen jatkuva tai pitkdaikainen
jatkuva eteisvarind. Edellisen katetriablaation
on taytynyt tapahtua yli kolme kuukautta ennen
tietoon perustuvan suostumuksen antamista.

¢ Potilas on halukas ja kykeneva osallistumaan
kaikkiin tutkimukseen liittyviin toimenpiteisiin ja
suunnitelluille seurantakaynneille.
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Poissulkemisperusteet: Keskeiset

poissulkukriteerit on esitetty yksityiskohtaisesti
ClinicalTrials.gov-sivustolla (NCT02393885).

limoittautuneiden
koehenkiloiden lukumaara

129 koehenkilda (88 sai AtriClip-laitteen)

Tutkimusjoukko

Turvallisuus- | mITT-
Parametri populaatio populaatio
(N =90) (N = 85)
Ika, vuotta 634+77 635+7,9
Sukupuoli
Mies 83,3 % (75) 83,5 % (71)
Nainen 16,7 % (15) 16,5 % (14)
(PSI\IH)),mk%?:quI 299+38 | 298+39
Rotu
Valkoihoinen | 96,7 % (87) 96,5 % (82)
Aasialainen 2,2% (2) 2,4 % (2)
Muu 1,1% (1) 1,2 % (1)
Eteisvarinan
tyyppi
Sitked 83,3 % (75) 83,5 % (71)
LSP 16,7 % (15) 16,5 % (14)

LSP: Pitkdkestoinen sitkeéa

Yhteenveto
tutkimusmenetelmista

Tutkimukseen osallistujien rekrytointi alkoi 11.
helmikuuta 2015, ja ensimmainen koehenkil®
hoidettiin 18. helmikuuta 2015. Hoidettujen
koehenkildiden ensisijaista turvallisuutta arvioitiin
30 paivan ajan epikardiaalisen
ablaatiotoimenpiteen jalkeen ja 7 paivan ajan
endokardiaalisen toimenpiteen jalkeen.
Ensisijaista tehokkuutta arvioitiin 12 kuukauden
ajan endokardiaalisen ablaatiotoimenpiteen
jalkeen. Kaikkia hoidettuja koehenkilgita, joille
tehtiin seka epikardiaalinen ettéd endokardiaalinen
toimenpide, seurattiin vilden vuoden ajan.

Yhteenveto tuloksista

Epikardiaalista toimenpidetta yritettiin

90 koehenkildlle, ja se suoritettiin loppuun

88 koehenkildlle. Yhteensa 86 koehenkilda
hoidettiin kokonaan, ja heille tehtiin seka
epikardiaalinen ettd endokardiaalinen toimenpide.
Yhteensa 88 koehenkildlle tehtiin epikardiaalinen
ablaatiotoimenpide, johon sisaltyi LAA:n
sulkeminen AtriClip-laitteella.

Ensisijaiset paatetapahtumat

e Tehokkuus: 71,8 % (61/85) modifioidun
hoitotarkoituksen (mITT) ryhman potilaista
12 kuukauden seurannassa

e Turvallisuus: 6,7 %:lla (6/90) tutkittavista on
ilmennyt vakavia haittatapahtumia, joiden on
katsottu vaikuttavan ensisijaiseen
turvallisuuspaatetapahtumaan.
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Toissijaiset paatetapahtumat

e Tehokkuus: LAA:n sulun onnistumisaste
oli 97,7 % (84/86) intraoperatiivisesti
(tutkimuskeskuksen raportoima); 95,2 %
(60/63) endokardiaalisen toimenpiteen aikana
ja 86,4 % (70/81) 12 kuukauden seurannassa.
Ensisijainen syy LAA:n sulkua koskevan
paatetapahtuman epaonnistumiseen oli
jaannodstaskun koko. On huomattava,
ettd LAA-kuvantaminen intraoperatiivisesti ja
endokardiaalisen toimenpiteen aikana tehtiin
TEE-kuvantamalla, kun taas CTA-kuvantamista
kaytettiin 12 kuukauden seurannassa.

e Turvallisuus: Yhteensa 54 vakavaa
haittatapahtumaa raportoitiin 31,1 %:lla (28/90)
tutkittavista 12 kuukauden aikana. Yksikdan
niista ei johtunut AtriClip-laitteista

Tutkimuksen rajoitukset N/A

Turvallisuuteen tai Tutkimuksen aikana raportoitiin yhteensa
suorituskykyyn liittyvat 16 laitehairiéta tai -havaintoa, joista yksikaan
laitteen puutteet tai laitteen ei johtanut haittatapahtumaan:

vaihdot tutkimuksen aikana e viisi niista pidensi toimenpidetta enintdan

20 minuutilla
o 12 edellytti toisen laitteen kayttda.

CEASE-AF

Combined Endoscopic Epicardial and Percutaneous Endocardial Ablation Versus
Repeated Catheter Ablation in Persistent and Longstanding Persistent Atrial Fibrillation
(CEASE-AF) -tutkimus oli prospektiivinen, satunnaistettu (2:1), kontrolloitu monikes-
kustutkimus (n = 9 tutkimuspaikkaa). Tutkimuksen ensisijaisena tavoitteena oli tutkia
optimaalista hoitoa radiotaajuusablaatioon ohjatuille potilaille, joilla on sitkea eteisvarina
ja laajentunut vasen eteinen (LA) > 4 cm tai pitkdaikainen sitked eteisvarina. Tutkimuksen
tavoitteena on verrata kahden toimenpidemenetelman (hybridiablaatio [HA] ja
tavanomainen katetriablaatio [CA]) tehoa ja turvallisuutta eteisvarindn uusiutumisen
estamisessa oireilevilla, 1dakkeille refraktorisilla potilailla, joilla on vaikeimmin hoidettava
eteisvarinan tyyppi. Tutkimuksen tiedot osoittivat, ettéd AtriClip LAA Exclusion -jarjestelma
on edelleen turvallinen ja tehokas tapa sulkea LAA. Tutkimuksen yksityiskohdat on
esitetty taulukossa 10.

Taulukko 10. CEASE-AF-tutkimuksen yhteenveto

Tutkimuksen/tutkinnan CEASE-AF

tunnistetiedot

Laitteen tunnistetiedot PRO1 ja PRO2 (ja CGG100)

Laitteen aiottu kaytto LAA:n sulku

tutkimuksessa

Tutkimuksen tavoitteet Tutkia optimaalista hoitoa radiotaajuusablaatioon

ohjatuille potilaille, joilla on sitkea eteisvarina ja
laajentunut vasen eteinen (LA) > 4 cm tai
pitkaaikainen sitkea eteisvarina. Tutkimuksen
tavoitteena on verrata kahden
toimenpidemenetelman (hybridiablaatio [HA] ja
tavanomainen katetriablaatio [CA]) tehoa ja
turvallisuutta eteisvarinan uusiutumisen
estédmisessa oireisilla, l1adkkeille refraktorisilla
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potilailla, joilla on vaikeimmin hoidettava
eteisvarinan tyyppi

Tutkimusasetelma ja
seurannan kesto

Tutkimusasetelma: Prospektiivinen, satunnaistettu
(2:1), kontrolloitu monikeskustutkimus

Seurannan kesto: 36 kuukautta toimenpiteen
jalkeen

Ensisijaiset ja toissijaiset
paatepisteet

Ensisijainen paatepiste:

e Tehokkuus: Ei dokumentoituja eteisvarina-
eteislepatus- tai eteistakykardiajaksoja, joiden
kesto on > 30 s, 12 kuukauden
seurantakayntiin asti ilman luokan | tai lll
rytmihairiélaakkeita (AAD), lukuun ottamatta
sellaisia AAD-annoksia, jotka eivat ylita
aiemmin tehottomiksi todettuja annoksia.

e Turvallisuus: Seurannan aikana analysoidaan
yhdistettyja merkittdvia komplikaatioita ja
haittatapahtumia vertaamalla kumulatiivisia
komplikaatioasteita, joita esiintyy
uusintatoimenpiteiden aikana tutkimuksen
kahdessa haarassa

Asiaankuuluvat toissijaiset paatetapahtumat:
o Suorituskyky:
o Onnistunut LAA:n sulku (vain
hybridihaarassa) TEE-kuvantamisella
vahvistettuna

Koehenkildiden
valintaperusteet
(mukaan ottaminen ja
poissulkeminen)

Mukaanottokriteerit:

¢ Koehenkild oli 18-75-vuotias

¢ Tutkittavalla oli aiemmin todettu oireinen sitkea
eteisvarina ja vasemman eteisen (LA)

halkaisija > 4 cm tai HRS/EHRA/ECAS 2012

AF -asiantuntijoiden konsensuslausunnon

mukainen pitkakestoinen sitkea eteisvarina:

o Sitkea eteisvarina: jatkuva eteisvarina, joka
kestaa yli seitseman paivaa tai yli 48 tuntia
mutta alle seitseman paivaa ja edellyttaa
l1&akkeellista tai sdhkoista rytminsiirtoa.

o Pitkaan jatkunut sitkea eteisvarina: yli
12 kuukautta kestanyt jatkuva eteisvarina.

¢ Koehenkild oli refraktorinen tai intolerantti
vahintaan yhdelle rytmihairidlaakkeelle

(luokka 1 tai I11)

e Koehenkild oli henkisesti kykeneva ja halukas
antamaan tietoon perustuvan suostumuksensa

e Koehenkild oli halukas ja kykeneva
osallistumaan kaikkiin tutkimukseen liittyviin
toimenpiteisiin ja osallistumaan suunnitelluille
seurantakaynneille
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Poissulkemisperusteet:

¢ Potilaalla on pitkdaikainen sitkea eteisvarina
> 10 vuotta

¢ Potilas, jolla on paroksismaalinen AF

¢ Potilas, jolla on jatkuva AF ja LA:n lapimitta
<4cm

¢ AF johtuu elektrolyyttitasapainon hairidsta,
kilpirauhassairaudesta tai muusta palautuvasta
tai muusta kuin sydan- ja verisuonisairaudesta

¢ Potilaalle on tehty aiempi ablaatio tai
sydanleikkaus

¢ Potilas tarvitsee muita sydankirurgisia
toimenpiteita AF:n hoidon lisaksi (lappa-,
sepelvaltimo- ym. leikkauksia)

¢ Vasta-aihe joko katetriablaatiolle tai

epikardiaaliselle leikkaukselle (mukaan lukien,

mutta ei naihin rajoittuen: aiempi rintakehan

sateilyhoito, aiempi perimyokardiitti, aiempi

sydamen tamponaatio, pleuraaliset adheesiot,

aiempi torakotomia)

Kehon painoindeksi (BMI) > 35

LA:n halkaisija > 6 cm

Vasemman kammion ejektiofraktio = 30 %

Vaikea mitraaliregurgitaatio (> IlI)

Potilas, jolle ei pystytad tekemaan

transesofageaalista kaikukardiografiaa (TEE)

tai joka ei halua tulla kuvattavaksi.

e TEE:II4, CT-kuvauksella, MRI:lIa tai
angiografialla havaittu LA:n trombi

o Aivoverisuonitauti, mukaan lukien aivohalvaus
tai ohimeneva iskeeminen kohtaus (TIA) 6
kuukauden kuluessa ennen ilmoittautumista

¢ Aktiivinen infektio tai sepsis

o Muut kliiniset tilat, jotka estavat mukaan
ottamisen (esim. elinten sairaudet,
hemostaasin hairi6t)

¢ Antikoagulanttihoidon vasta-aihe tai
kyvyttdbmyys noudattaa antikoagulanttihoitoa

¢ Raskaus, suunniteltu raskaus tai imetys

¢ Elinajanodote on alle 12 kuukautta

o Potilas osallistuu toiseen tutkimukseen,
johon liittyy tutkimuslaake tai -laite

limoittautuneiden
koehenkildoiden lukumaara

154 tutkittavaa (94 sai AtriClip-laitteen)

CEM-266 VERSIO E

Tutkimusjoukko . Hybridi Katetri
Parametri ("}/ = 102) (N = 52)
Ika, vuotta 60,8 + 8,1 606+74
Sukupuoli
Mies 77,5 % (77) 73,1 % (38)
Nainen 24,5 % (25) 26,9 % (14)
fg‘l\'/'l‘lc)’"rl‘(‘éj’;i' 207+35 | 208%3,1
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Eteisvarinan

tyyppi
Sitkea 79,4 % (81) 82,7 % (43)
LSP 20,6 % (21) 17,3 % (9)

L SP: Pitkdkestoinen sitkeéa

Yhteenveto
tutkimusmenetelmista

Tietoon perustuvan suostumuksen
allekirjoittamisen jalkeen eteisvarinan
invasiiviseen hoitoon ohjatut koehenkilét seulottiin
tutkimuskelpoisuuden osalta maariteltyjen
sisdanotto- ja poissulkukriteerien mukaisesti.
Tutkimukseen otettujen koehenkildiden
satunnaistaminen suoritettiin keskitetysti ja
ositettiin tutkimuskeskuksen mukaan siten,

ettd hybridihoidon ja katetriablaation (CA)
suhteeksi tuli 2:1.

Hoidettujen koehenkildiden ensisijaista
turvallisuutta arvioitiin koko seurantajakson ajan.
Vakavien komplikaatioiden kumulatiivista riskia
arvioitiin analysoimalla komplikaatioita, jotka
liittyivat tutkimuksen aikana tehtyihin uusinta-
ablaatioihin. Hoidon tehokkuus arvioitiin

24 kuukauden hoidon jalkeisen jakson aikana
(hybridi epi-/endokardiaalinen ablaatio tai
endokardiaalinen uusinta-ablaatio); 36 kuukauden
analyysi suoritetaan. Kaikkia hoidettuja potilaita
seurattiin kolmen vuoden ajan.

Yhteenveto tuloksista

Epikardiaalista toimenpidetta yritettiin

90 koehenkildlle, ja se suoritettiin loppuun

88 koehenkildlle. Yhteensa 86 koehenkil6a
hoidettiin kokonaan, ja heille tehtiin seka
epikardiaalinen ettéd endokardiaalinen toimenpide.
Yhteensa 88 koehenkildlle tehtiin epikardiaalinen
ablaatiotoimenpide, johon sisaltyi LAA:n
sulkeminen AtriClip-laitteella.

Ensisijaiset paatetapahtumat

e Tehokkuus: Toteutui 71,6 %:lla (68/95) HA-
ryhman potilaista verrattuna 39,2 %:iin
(20/51) CA-ryhman potilaista (p < 0,001).

e Turvallisuus: Yhdistetyt merkittavien
komplikaatioiden osuudet 30 paivan kuluessa
indeksitoimenpiteesta ja 30 paivan kuluessa
toisen vaiheen HA- tai rCA-toimenpiteesta
olivat 7,8 % (8/102) HA-ryhmassa ja 5,8 %
(3/52) CA-ryhmassa (p = 0,752).

Toissijaiset paatetapahtumat

Tehokkuus: Niista 94 potilaasta, joille tehtiin
LAA:n sulku AtriClip-laitteella, 87:1ta oli
kaytettavissa postoperatiivinen TEE-
kuvantamistulos, joka osoitti tehokkaan
sulkemisasteen olleen 100 % (ts. ei yli 10 mm:n
jaanndstynkaa eika LA:n ja LAA:n valista
jaanndsvirtausta). Kuuden kuukauden
seurannassa 62 potilaalla oli kaytettavissa
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5.4.

TEE-kuvantamistulos, ja tehokas sulkemisaste oli
100 %.

Tutkimuksen rajoitukset Kummassakin haarassa vaadittiin minimaaliset
leesiosarjat, mutta ylimaaraisia epikardiaalisia tai
endokardiaalisia leesioita voitiin tehda laitoksen
kaytanndn tai 1ddkarin harkinnan mukaan

Turvallisuuteen tai Yksi (1) generaattorin toimintahairio, joka ei
suorituskykyyn liittyvat aiheuttanut haittatapahtumaa tai haitallista
laitteen puutteet tai laitteen lopputulosta. Potilas hoidettiin vaihtoehtoisella
vaihdot tutkimuksen aikana menetelmalla, ja han poistui tutkimusprotokollasta

toimenpiteen jalkeen.

Systemaattinen Kirjallisuuskatsaus

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman turvallisuutta ja/tai suorituskykya kuvaavaan
kliiniseen Kirjallisuuteen kuuluu yli 75 vertaisarvioitua julkaisua. Yhdessd nama
tutkimukset osoittavat, etta AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelma edustaa uusinta
tekniikkaa seka turvallisuuden ettd suorituskyvyn osalta.® Kiliinisessa kirjallisuudessa
AtriClip-laitteeseen tai implantointimenettelyyn liittyvien haittatapahtumien esiintyvyys
30 paivan aikana on alle 10,5 %, ja LAA:n leikkauksen tai seurannan aikainen sulun
onnistumisaste on yli 98 %, mika ylittda 80 %:n kliinisen suorituskykytavoitteen.

Yleinen yhteenveto kliinisesta suorituskyvysta ja turvallisuudesta
Turvallisuus

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kliinisen arvioinnin suunnitelmassa
maaritelty kliininen turvallisuustavoite on seuraava:

Laitteeseen ja/tai implanttiin liittyvien haittatapahtumien esiintyvyyden
30 péivén kuluessa indeksitoimenpiteesté on oltava < 10,5 %.

Tahan arviointiin sisaltyvia haittatapahtumia olivat kuolema, vakava verenvuoto (BARC 36
tai yli), leikkausalueen infektio, toimenpidettd vaativa sydanpussineste ja sydaninfarktin
kliininen diagnoosi.

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman turvallisuuden arvioimiseksi suhteessa
kliiniseen turvallisuustavoitteeseen koottiin tiedot viidestd ennalta maaritellystd haittata-
pahtumasta (kuolema, vakava verenvuoto, leikkausalueen infektio, toimenpidetta vaativa
perikardiumeffuusio ja sydaninfarkti) kaikista saatavilla olevista kliinisen nayton lahteista,
joihin kuuluivat systemaattinen kirjallisuuskatsaus ja AtriCuren loppuun saatetut kliiniset
tutkimukset.”

Kaikkien saatavilla olevien kliinisten todisteiden lahteiden perusteella, jotka edustivat yli
3 700 potilasta, saavutettiin turvallisuustavoite, jonka mukaan haittavaikutusten maara on
<10,5 %, riippumatta klipsin tai applikaattorin tyypista. Nain ollen AtriClip LAA Exclusion
System -jarjestelmastd saatu kliininen naytté tukee naiden laitteiden turvallisuutta ja
huipputason kayttéa kayttétarkoituksen osalta.

5 Systemaattisen kirjallisuuskatsauksen lahteet luetellaan kirjallisuusluettelossa (kohta 10).

6 BARC 3 tarkoittaa Bleeding Academic Research Consortiumin verenvuototyyppia 3. Katso Mehran et al.
2011. Circulation, 123:2736-47.

7 Katso kirjallisuusluettelosta (kohta 10) Kkliinisten tutkimusten julkaisut ja systemaattisen kirjallisuus-
katsauksen lahteet, joissa kuvataan AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman turvallisuutta ja/tai
suorituskykya.
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5.5.

Suorituskyky

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kliinisen arvioinnin suunnitelmassa
maaritelty kliininen suorituskykytavoite on seuraava:

Onnistuneen sulkemisen osuus akuutisti (eli intraoperatiivisesti) tai
seurannan aikana =80 %, jolloin onnistuneella LAA:n sulkemisella
tarkoitetaan sita, ettd vasemman eteiskorvakkeen ja vasemman eteisen
vélille ei jaé jadnndsvirtausta/vuotoa.

Systemaattisen kirjallisuuskatsauksen ja AtriCuren sponsoroimien kliinisten tutkimusten
tutkimustulosten yhteenveto osoitti, ettd LAA:n sulun onnistumisaste oli > 98 %.
Onnistunut sulku on osoitettu akuutisti ja pitkalla aikavalilla (enitdan 7 vuoteen saakka).®

AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman kliininen hyoéty maaritelldan seuraavasti:

Vasemman eteiskorvakkeen eliminaatio, joka on veritulpan ldhde, mik&
véhentaa tromboembolisten tapahtumien maéraa.

Kliinisessa kirjallisuudessa havaitut tromboembolisten tapahtumien maarat verrattuna
ennustettuihin maariin AtriClip-laitteella hoidetuilla potilailla tukevat Kkliinistd hyo6tya.®
Tutkimukset, joissa verrataan tromboembolisten tapahtumien maaria potilailla, joille on
implantoitu tai ei ole implantoitu AtriClip, tukevat myos tromboemboliariskin vahentymista
potilailla, jotka saavat LAA:n hallintaa AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelmalla’©.

Kaynnissa oleva tai suunniteltu markkinoille saattamisen jalkeinen kliininen
seuranta

AtriCure toteuttaa seuraavia Kliinisia tutkimuksia, jotka sisaltavat paatepisteita, jotka
koskevat AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman ja Selection Guide -laitteen
turvallisuutta ja/tai suorituskykya:

e |CE-AFIB (NCT03732794 osoitteessa clinicaltrials.gov)
o LeAAPS (NCT05478304 osoitteessa clinicaltrials.gov)
o BoxX-NoAF (NCT ei viela saatavilla)

Naiden tutkimusten avulla saadaan turvallisuus- ja suorituskykytietoja yli 7 500:sta
AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelmalld hoidetusta potilaasta. Naissa kaynnissa
olevissa PMCF-tutkimuksissa saadaan jatkossakin akuutteja, keskipitkdn aikavalin ja
pitkan aikavalin tuloksia, jotka liittyvat AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelman seka
Selection Guide -laitteen turvallisuuteen ja/tai suorituskykyyn. Naista tutkimuksista ja
markkinoille saattamisen jalkeisestd valvonnasta saatavia tietoja kaytetaan laitteiden
kaytosta aiheutuvien jaanndsriskien tai suorituskykyyn liittyvien hyoty-riskisuhteeseen
littyvien vaikutusten seuraamiseen ja tunnistamiseen.

6. Mahdolliset diagnostiset tai terapeuttiset vaihtoehdot

Eteisvarina on maailmanlaajuisesti yleisin jatkuva sydamen rytmihairio ja riippumaton riskitekija
aivohalvauksen ja tromboembolisten tapahtumien aiheuttaman systeemisen tromboembolian
riskille!. Eteisvarind lisda potilaan ei-embolisen aivohalvauksen riskia 1,56-kertaiseksi ja

8 LAA:n sulkemisen onnistumista pitkalla aikavalillda on arvioitu TEE- tai CT-kuvantamisella useissa
potilaskohorteissa, ja tulokset on raportoitu esimerkiksi julkaisuissa, kuten Branzoli et. al. 2020, Caliskan et
al. 2019, Cartledge et al. 2022, Ellis et al. 2017, Emmert et al. 2014, Kiankhooy et al. 2022, Mokracek et al.
2015, Salzberg et al. 2010 ja van Laar et al. 2018. Katso tutkimuksen viittaukset kliinisten tutkimusten
julkaisuista ja systemaattisten kirjallisuuskatsausjulkaisujen kirjallisuusluettelosta (kohta 10).

9 Katso Antaki et al. 2021, Branzoli et al. 2020, Cartledge et al. 2022, Fleerakkers et al. 2020, Franciulli et al.
2020, Smith et al. 2017, ja Suwalski et al., 2015 kirjallisuusluettelossa (kohta 10) systemaattisen
kirjallisuuskatsauksen lahteista.

10 Katso Friedman et al. 2022, Soltesz et al. 2021 ja Whitlock et al. 2021 kirjallisuusluettelossa (kohta 10)
systemaattisen kirjallisuuskatsauksen lahteista.
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embolisen aivohalvauksen riskid 5,8-kertaiseksi.? Vasen eteiskorvake (LAA) on ensisijainen
tromboembolian I&hde eteisvarinapotilailla.® Voimakkaasti trabekulaarinen, pussimainen LAA
on AF-potilailla altis hemostaasille, mika lisda emboliariskia.

AF-potilaiden ensilinjan hoito koostuu tyypillisesti farmakologisista toimenpiteistd sykkeen ja
rytmin hallitsemiseksi seka suun kautta annettavasta antikoagulaatiohoidosta (OAC).
Euroopan kardiologiyhdistyksen (ESC) vuoden 2024 ohjeisiin sisaltyy luokan |, tason A
suositus suun kautta annettavasta antikoagulaatiosta aivohalvauksen ehkaisemiseksi
eteisvarinapoatilailla, joilla on kohonnut tromboembolian riski, ja luokan I, tason C suositus,
jonka mukaan suun kautta annettavaa antikoagulaatiota tulisi harkita eteisvarinapotilailla,
joiden CHA2DS>-VASc-pistemaara on 2 tai enemman.* Vastaavasti American College of
Cardiology / American Heart Association / American College of Clinical Pharmacy / Heart
Rhythm Society 2023 -ohjeistuksessa eteisvarindpotilaiden diagnosoinnista ja hoidosta
annetaan luokan I, tason A suositus, jonka mukaan “potilaille, joilla on eteisvarina ja joiden
arvioitu vuotuinen tromboemboliariski on = 2 % vuodessa (esim. CHA2DS2-VASc-pistemaara
> 2 miehillda tai = 3 naisilla), suositellaan antikoagulaatiota aivohalvauksen ja systeemisen
tromboembolian ehkaisemiseksi’.5 Suun kautta otettava antikoagulaatio vahentaa iskeemisen
aivohalvauksen ja LAA-trombin riskia potilailla, joilla on ei-valvulaarinen eteisvarina, mutta
siihen liittyy vakavien verenvuototapahtumien ja ladkeaineiden yhteisvaikutusten riski; hoidon
teho edellyttdd myos potilaan hoitoon sitoutumista ja toistuvia annosmuutoksia. 7

Potilaille, joille OAC-hoito on laéketieteellisesti vasta-aiheinen, suositellaan toimenpiteita, joilla
LAA tukitaan tai suljetaan verenkierrosta. ESC 2020 -ohjeisiin sisaltyy luokan llb, tason B
suositus, jonka mukaan "LAA:n tukkimista voidaan harkita aivohalvauksen ehkaisemiseksi
eteisvarinapotilailla, joilla on vasta-aiheita pitkaaikaiselle antikoagulanttihoidolle (esim.
kallonsisainen verenvuoto ilman korjattavissa olevaa syyta)”.% Society of Thoracic Surgeons
(STS) 2023 -ohjeistus eteisvarinan kirurgisesta hoidosta sisaltaa luokan I, tason A suosituksen,
jonka mukaan “Eteisvarindn hoitoa suositellaan kaikissa ensimmaisissa ei-kiireellisissa
sydankirurgisissa toimenpiteissd, joko samanaikaisen kirurgisen ablaation kanssa tai ilman
sita, tromboembolisten komplikaatioiden aiheuttaman sairastuvuuden vahentamiseksi.” Lisaksi
STS-ohjeistus sisaltda luokan IIb, tason B-NR suosituksen, jonka mukaan "Eristettya kirurgista
vasemman eteisen korvakkeen poistamista voidaan harkita potilailla, joilla on pitkdan jatkunut
sitkea eteisvarina, suuri aivohalvausriski ja vasta-aiheita pitkaaikaiselle suun kautta otettavalle
antikoagulaatiohoidolle tai sen epaonnistuminen.” American College of Cardiology/American
Heart Association/American College of Clinical Pharmacy/Heart Rhythm Society 2023 -
ohjeistus eteisvarinapotilaiden diagnosoinnista ja hoidosta antaa luokan lla, tason B-NR
suosituksen, jonka mukaan ’Potilailla, joilla on eteisvarind, kohtalainen tai suuri
aivohalvausriski (CHA2DS2-VASc-pistemaara = 2) ja vasta-aihe pitkaaikaiselle suun kautta
otettavalle antikoagulaatiohoidolle ei-palautuvasta syystd johtuen, perkutaaninen LAAO
(PLAAO) on perusteltua”, ja luokan Ilb, tason A suosituksen, jonka mukaan "Potilailla, joilla on
eteisvarind ja joille tehddan sydanleikkaus ja joilla on CHA2DS2-VASc-pistem&ara = 2 tai
vastaava aivohalvausriski, kirurgisen LAA:n sulun hydéty ilman jatkuvaa antikoagulaatiota
aivohalvauksen ja systeemisen embolian riskin vahentamiseksi on epavarma.”

Nykydadn on olemassa erilaisia tekniikoita LAA:n hallitsemiseksi. LAA:n sulkua tai pois
leikkaamista on tehty 1940-luvun lopusta Iahtien, ja siihen kuuluvat muun muassa tekniikat,
kuten epikardiaalisen ompeleen ligaatio, endokardiaalisen ompeleen okkuulsio, niittaus ja
kirurginen poisto. Naihin kirurgisiin tekniikoihin liittyy epataydellinen LAA:n sulkuaste 40—60 %
ja tekniikka voi olla vaikea, mika lisdd merkittavasti ristipuristusaikaa®’°. Vasemman
eteiskorvakkeen sulkulaitteet ovat vaihtoehto ompelemiselle, niittaamiselle ja/tai I1adkehoidolle.
Nama laitteet tukkivat LAA:n tai sulkevat sen veritulpan muodostumisen estamiseksi. Boston
Scientificin WATCHMAN™ ja Abbottin Amplatzer Amulet ovat LAA:n tukkivia laitteita, jotka
asetetaan endokardiaalisesti perkutaanisella laitteella. Naiden laitteiden LAA:n sulkuaste on
90-100 %, kun sulku maaritellddn alle 5 mm:n vuodolla %14, Amplatzer- ja WATCHMAN-
laitteisiin liittyvat yleisimmat toimenpidekomplikaatiot ovat suuret verenvuodot, laitteeseen
liittyvat veritulpat, verisuonikomplikaatiot ja sydanpussin pullistuma.
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Paatos sulkutekniikan valinnasta riippuu potilaan ominaisuuksista, joita ovat: LAA:n anatomiset
mitat (maarittdvat, voidaanko laite mitoittaa asianmukaisesti LAA:han sopivaksi), aiemmat
sydan- ja rintakehan leikkaukset (jotka voivat estaa epikardiaalisen |ahestymistavan),
samanaikaisen sydanleikkauksen tarve muista syistd (mikd voi suosia kirurgista
l[ahestymistapaa sulkemiseen), ja kyvyttdmyys sietda edes lyhytaikaista antikoagulaatiota
(mika estaa endokardiaalisen |ahestymistavan) .1°

7. Ehdotettu profiili ja kayttajien koulutus

Lisensoidut laakarit, jotka suorittavat sydan- ja/tai rintakehan toimenpiteitd, ovat valmennuksen
ja koulutuksensa perusteella patevia kayttdmaan AtriClip LAA Exclusion System -jarjestelmaa.
AtriCure tarjoaa naiden AtriCure-laitteiden kayttoon liittyvaa kattavaa lisakoulutusta laitteen
kayttdohjeiden mukaisesti. Tama koulutus on saatavilla AtriClip LAA Exclusion System -
jarjestelmaa kayttaville 1aakareille.

8. Viittaus mahdollisiin yhdenmukaistettuihin standardeihin ja sovellettuihin CS-
standardeihin

Taulukko 8. Yhdenmukaisuus standardien osalta

Standardi Yhdenmukaisuus: Perustelut,
Taysin, Osittain jos Osittain
tai Ei tai Ei

BS EN ISO 13485:2016+A11:2021 Taysin N/A

Terveydenhuollon laitteet ja tarvikkeet.
Laadunhallintajarjestelmat. Vaatimukset
viranomaismaarayksia varten

BS EN ISO 14971:2019+A11:2021 Taysin N/A
Laakinnalliset laitteet - Riskinhallinnan
soveltaminen laakinnallisiin laitteisiin

BS EN ISO 14155:2020+A11:2024 Taysin N/A
Laakinnallisten laitteiden kliiniset tutkimukset —
Hyvat kliiniset kaytannot

BS EN ISO 10993-1:2020 Taysin N/A
Terveydenhuollon laitteiden ja tarvikkeiden
biologinen arviointi. Osa 1: Arviointi ja testaus
riskinhallintajarjestelman puitteissa

BS EN ISO 10993-3:2014 Taysin N/A
Terveydenhuollon laitteiden ja tarvikkeiden
biologinen arviointi. Osa 3: Perimaan, syévan
syntyyn ja lisdantymiseen vaikuttavien
omaisuuksien mittaaminen

BS EN ISO 10993-5:2009 Taysin N/A
Terveydenhuollon laitteiden ja tarvikkeiden
biologinen arviointi. Osa 5: Solutoksisuuden in
vitro -testit

BS EN ISO 10993-6:2016 Taysin N/A
Terveydenhuollon laitteiden ja tarvikkeiden
biologinen arviointi. Osa 6: Implantista
aiheutuneiden paikallisten muutosten
testaaminen

BS EN ISO 10993-10:2023 Taysin N/A
Laakinnallisten laitteiden biologinen arviointi -
Osa 10: lhon herkistymista koskevat testit
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Standardi Yhdenmukaisuus: Perustelut,
Taysin, Osittain jos Osittain
tai Ei tai Ei

BS EN ISO 10993-11:2018 Taysin N/A

Laakinnallisten laitteiden biologinen arviointi -
Osa 11: Systeemisen myrkyllisyyden testaus

BS EN ISO 10993-12:2021 Taysin N/A
Laakinnallisten laitteiden biologinen arviointi.
Osa 12: Naytteen preparointi ja vertailuaineet
BS EN ISO 10993-17:2023 Taysin N/A
Terveydenhuollon laitteiden ja tarvikkeiden
biologinen arviointi. Osa 17: Liukenevien
ainemaarien sallittujen pitoisuuksien
maarittdminen

BS EN ISO 10993-18:2020+A1:2023 Taysin N/A
Laakinnallisten laitteiden biologinen arviointi -
Osa 18: Laakinnallisten laitteiden materiaalien
kemiallinen karakterisointi
riskinhallintaprosessissa

BS EN ISO 10993-23:2021 Taysin N/A
Laakinnallisten laitteiden biologinen arviointi -
Osa 23: Arsytystestit

ISTA 3A:2018 Taysin N/A
Laivakonttien ja -jarjestelmien suorituskyvyn

testaus

BS EN ISO 11137-1:2015+A2:2019 Taysin N/A

Laakinnallisten laitteiden sterilointi. Sateily.
Osa 1: Sterilointiprosessin kehittamista,
validointia ja rutiinivalvontaa koskevat
vaatimukset

BS EN ISO 11137-2:2015+A1:2023 Taysin N/A
Terveydenhuollon laitteiden ja tarvikkeiden
sterilointi. Sateily. Osa 2: Sterilointiannoksen
maarittdminen

BS EN ISO 11607-1:2020+A1:2023 Taysin N/A
Pakattuina steriloitujen terveydenhuollon
laitteiden ja tarvikkeiden pakkaukset. Osa 1:
Materiaalien, steriilien estojarjestelmien ja
pakkausjarjestelmien vaatimukset

BS EN ISO 11607-2:2020+A1:2023 Taysin N/A
Pakattuina steriloitujen terveydenhuollon
laitteiden ja tarvikkeiden pakkaukset. Osa 2:
Muotoilu-, sulkemis- ja kokoamisprosessien
validointivaatimukset

BS EN ISO 11737-1:2018+A1:2021 Taysin N/A
Terveydenhuollon tuotteiden sterilointi.
Mikrobiologiset menetelmat. Osa 1: Mikro-
organismipopulaation maarittely tuotteissa
BS EN ISO 11737-2:2020 Taysin N/A
Laakinnallisten laitteiden sterilointi.
Mikrobiologiset menetelmat. Osa 2: Steriiliyden
testaus sterilointiprosessin maarittelyn,
validoinnin ja huollon yhteydessa
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Standardi Yhdenmukaisuus: Perustelut,
Taysin, Osittain jos Osittain
tai Ei tai Ei

BS EN ISO 15223-1:2021 Taysin N/A

Terveydenhuollon laitteet ja tarvikkeet.
Tuotemerkinnassa ja tuotetiedoissa esitettavat
kuvatunnukset. Osa 1: Yleiset vaatimukset

BS EN ISO 20417:2021 Taysin N/A
Laakinnalliset laitteet - Valmistajan toimittamat

tiedot

BS EN 62366-1:2015+A1:2020 Taysin N/A

Laakintalaitteet. Kaytettavyystekniikan sovellus
I&4kintalaitteisiin

BS EN ISO 14630:2024 Taysin N/A
Ei-aktiiviset kirurgiset implantit. Yleiset
vaatimukset.

ASTM F1980-21:2021 Taysin N/A
Standardiopas steriilien estejarjestelmien ja
laakinnallisten laitteiden nopeutettua
vanhenemista varten

ASTM F2052-21:2021 Taysin N/A
Vakiotestimenetelm& magneettisesti aiheutetun
siirtymavoiman mittaamiseksi laaketieteellisissa
laitteissa magneettiresonanssiymparistéssa

ASTM F2213-17:2017 Taysin N/A
Vakiotestimenetelma magneettisesti aiheutetun
vaantdvoiman mittaamiseksi ladketieteellisissa
laitteissa magneettiresonanssiymparistdssa

ASTM F2182-19e2:2019 Taysin N/A
Vakiotestimenetelma radiotaajuuksien
aiheuttaman lampenemisen mittaamiseksi
passiivisissa implanteissa tai niiden
I&heisyydessa
magneettiresonanssikuvantamisen aikana

ASTM F2503-23e1:2023 Taysin N/A
Vakiokaytanto 1aakinnallisten laitteiden ja muiden
tuotteiden merkitsemiseksi turvallisuuden
varmistamiseksi
magneettiresonanssiymparistdssa

ASTM D2256/D2256M-21:2021 Taysin N/A
Vakiotestimenetelma yksisaikeisella
menetelmalla tehtavaan lankojen
veto-ominaisuuksien tarkasteluun
BS EN ISO 14644-1:2015 Taysin N/A
Puhdastilat ja niihin liittyvat valvotut tilat -
Osa 1: llman puhtauden luokittelu
hiukkaspitoisuuden mukaan

BS EN ISO 14644-2:2015 Taysin N/A
Puhdastilat ja niihin liittyvat valvotut tilat -

Osa 2: Seuranta, jonka avulla voidaan todentaa
puhdastilan suorituskyky suhteessa ilman
puhtauteen hiukkaspitoisuuden perusteella
(ISO 14644-2:2015)
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SSCP:n
tarkis-
tuksen
numero

Myontamis-
paiva

Muutoksen kuvaus

limoitetun
laitoksen
validoima
(Kylla tai Ei)

Valido-
intikieli

A

Katso AtriCure
MasterControl

Ensimmainen julkaisu

Ei

Englanti

B

22. helmikuuta
2024

Otsikkosivulla ja asiakirjan
otsikossa versioksi paivitetty
"B”. Konsolidoitu useiden
tuotekoodien yksildllisten UDI-
Dl-tunnisteiden rivit yhdeksi
yhteiseksi riviksi AtriClip LAA
Exclusion System -
jarjestelmalle SSCP:n
kohdan 1 seka kayttaja-/
terveydenhuollon
ammattilaisille ja potilaille
tarkoitetussa kohdissa.
Korjattu EU:n valtuutetun
edustajan osoite ja BSI:n
osoite "Alankomaat" muotoon
"NL". Paivitetty laitekuvaukset
ja kuvien kuvatekstit SSCP:n
kohdan 3 kayttaja-
/terveydenhuollon
ammattilaisia koskevassa
osassa. Korjattu
kirjoitusvirheet Potilas-osion
4.4 taulukossa. Osan 9
taulukkoon merkitty "Kylla"
kohtaan "limoitetun laitoksen
validoima".

Kylla

Englanti

3. huhtikuuta
2025

Lisatty ACHM ja PROM
SSCP:n soveltamisalaan.

Paivitetty CE-merkinnan vuosi.

EU:n MDR-sertifikaatin
numero lisatty taulukkoon 1.
Markkinoille saattamisen
jalkeisen V-Clip-tutkimuksen,
DEEP Pivotal- ja CEASE-AF-
tutkimusten yhteenvedot
lisatty. Systemaattisen
kirjallisuuskatsauksen tiedot ja
viitteet paivitetty. Kédynnissa
olevien tai suunniteltujen
PMCF-toimien luettelo
paivitetty. Osio 6 paivitetty.
Standarditaulukko paivitetty.
Kirjallisuusluettelo paivitetty
EndNote-muotoon. Lisatty EU
MDR -vaatimusten-
mukaisuuslausunto
potilasosion kohtaan 5.1.

Ei

Englanti
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SSCP:n
tarkis-
tuksen
numero

Myontamis-
paiva

Muutoksen kuvaus

limoitetun
laitoksen
validoima
(Kylla tai Ei)

Valido-
intikieli

Lisatty markkinoille
saattamisen jalkeinen V-Clip-
tutkimus, DEEP Pivotal -
tutkimus ja CEASE-AF-
tutkimus potilasosion kohtaan
5.2. Paivitetty kdynnissa olevat
PMCF-tutkimukset potilasosion
kohtaan 5.3.

17. Marraskuuta | Paivitetty muutosluettelo Ei Englanti
2025 teknisen dokumentaation
mukaiseksi. Poistettu ACHM-
ACH2-vastaavuuden
perustelu. Paivitetty
standardiluettelo.

12. helmikuuta Liitetty kdannetyt tiedostot ja Kylla Englanti
2026 merkitty "Kylla” kohtaan
"limoitetun laitoksen validoima”
osan 9 taulukossa.
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Seuraavassa esitetdédn potilaille tarkoitettu yhteenveto laitteen turvallisuudesta ja kliinisesta
suorituskyvystéa.
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12. HELMIKUUTA 2026

POTILAILLE TARKOITETUT TIEDOT

Témén turvallisuutta ja kliinistd suorituskykyd koskevan yhteenvedon tarkoituksena on antaa
yleisén saataville pdéivitetty yhteenveto laitteen turvallisuuden ja kliinisen suorituskyvyn
tarkeimmista nékbkohdista. Jaljempéna esitetyt tiedot on tarkoitettu potilaille tai maallikoille. Témén
asiakirjan ensimmaisessa osassa on terveydenhuollon ammattilaisille laadittu laajempi yhteenveto
turvallisuudesta ja kliinisesté suorituskyvysta.

SSCP:n tarkoituksena ei ole antaa yleisid neuvoja sairauden hoidosta. Ota yhteytta
terveydenhuollon ammattilaiseen, jos sinulla on kysyttavaa terveydentilastasi tai laitteen kdytosta
tilanteessasi. Tétd SSCP:téa ei ole tarkoitettu korvaamaan implanttikorttia tai kdyttéohjetta, jotka
antavat tietoa laitteen turvallisesta kdytdsta.

1. Laitteen tunnistaminen ja yleiset tiedot

Tuotteen nimi: AtriClip LAA Exclusion System with Selection Guide
Tuoteryhman/tuoteperheen AtriClip LAA Exclusion System:
yksil6llinen UDI-DI-tunniste 08401439000000000000016Z2Q

Selection Guide (CGG100):
08401439000000000000017ZS

Valmistajan virallinen nimi ja osoite: AtriCure

rekisterinumero (SRN) 7555 Innovation Way
Mason, OH 45040 USA
SRN: US-MF-000002974

Vuosi, jolloin laitteelle mydnnettiin ACH1: 2024
ensimmainen sertifikaatti (CE): ACH2: 2024

EU MDR), 2010 (MDD)
EU MDR), 2015 (MDD)
PRO1: 2024 (EU MDR), 2012 (MDD)
PRO2: 2024 (EU MDR), 2016 (MDD)
PROV: 2024 (EU MDR), 2019 (MDD)
ACHV: 2024 (EU MDR), 2019 (MDD)
ACHM: 2026 (EU MDR)

PROM: 2026 (EU MDR)

CGG100: 2024 (EU MDR), 2009 (MDD)

2. Laitteen kayttotarkoitus
2.1. Kayttotarkoitus

Vasen eteiskorvake (LAA) on pieni, noin peukalon kokoinen pussi, joka roikkuu sydamen
vasemmassa eteisessa. Eteisvarinaa sairastavilla henkil6illa veri voi keraantya LAA:han.
Eteisvarina on sydamen ylempien kammioiden epanormaali rytmi. Kun veri keraantyy
LAA:han, se voi muodostaa hyytymia. Hyytymat voivat purkautua LAA:sta sydameen ja
verenkiertoon. Tdma voi aiheuttaa aivohalvauksia, tukkeutuneita valtimoita ja vakavia
vammoja tai kuoleman.

AtriClip-jarjestelmaa kaytetdan LAA:n sulkemiseen (eli sulkuun) muusta sydamesta
kankaalla paallystetyn metallisen puristusjousen (klipsin) avulla. Ainoa AtriClip-
jarjestelman osa, joka jaa kehoosi LAA:n sulkutoimenpiteen jalkeen, on klipsi.
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2.2

2.3.

Indikaatio(t) ja tarkoitetut potilasryhmat

AtriClip on tarkoitettu kaytettavaksi potilailla, joilla on suuri aivohalvauksen riski ja/tai
joiden lisensoitu ladkari uskoo olevan hyvia ehdokkaita vasemman eteiskorvakkeen
pysyvaan sulkemiseen. Potilaita voivat olla esimerkiksi eteisvarinda sairastavat potilaat,
joilla on ladketieteellinen vasta-aihe suun kautta otettavan antikoagulaatiohoidon kayttéon
tai jotka eivat sieda tai pysty ottamaan suun kautta annettavaa antikoagulaatiohoitoa
pitkdaikaisesti.

Vasta-aiheet

AtriClipia ei saa kayttaa ehkaisyvalineena. Sita ei ole tarkoitettu kaytettavaksi pysyvaan
sterilointiin.

Tietyt AtriClip-mallit sisaltavat nitinolia, joka on nikkeli-titaaniseos. Naita malleja ei tule
kayttaa, jos olet allerginen nitinolille tai nikkelille. Kerro |&akarillesi, jos sinulla on tai
epailet, etta sinulla voi olla allergia tai yliherkkyys nikkelille tai muille metalleille. Laakarisi
auttaa sinua maarittdmaan, sopiiko sinulle muita AtriClip-malleja.

AtriClip-laitetta ei ehka voida laittaa sinulle, jos sinulla on infektio verenkierrossa tai jos
sinulla on bakteeriendokardiitti (sydamen sisapuolen infektio).

3. Laitteen kuvaus

3.1.

3.2.

3.3.

Laitteen kuvaus ja potilaan kudosten kanssa kosketuksiin joutuvat
materiaalit/aineet

AtriClip LAA Exclusion System sisaltda: (1) tyokalun (nimeltdan Selection Guide),
joka auttaa laakariasi maarittdmaan sinulle parhaiten sopivan klipsin koon, ja
(2) implantoitavan klipsin, joka on esiladattu asetuslaitteeseen.

Selection Guide on alumiinista valmistettu steriili lisdvaruste, jossa on kovetetulla
polyuretaanimusteella tehdyt merkinnat. Se ei sisalla lateksia eika ftalaatteja.

Klipistd on kolme eri versiota, jotka toimitetaan valmiiksi ladattuina eri asetuslaitteisiin
ladkarin arvion mukaan. Asetuslaitteet sisaltavat pienia maaria kobolttia, ja yksi l[Aakarisi
mahdollisesti kayttamista asetuslaitteista sisaltda pienia maaria nikkelia.

Kaikki klipsiversiot ovat steriileja, pysyvia implantteja, jotka eivat sisalld luonnon-
kumilateksia tai ftalaatteja. Yksi klipsiversio on laatikon muotoinen ja koostuu titaanista,
polyuretaanista, nitinolista ja neulotusta polyeteenitereftalaattikankaasta, joka sisaltaa
pienen maaran titaanidioksidia. Toinen klipsiversio on V-kirjaimen muotoinen, ja se
sisaltda titaania ja neulottua polyeteenitereftalaattikangasta, joka sisaltda pienen maaran
titaanidioksidia. Uusin versio klipsistd on laatikon muotoinen, sen profiili on pienempi ja
se koostuu titaanista, polyuretaanista, nitinolista ja neulotusta polyeteenite-
reftalaattikankaasta, joka sisaltdd pienen maaran titaanidioksidia.

Klipsien sisaltamien materiaalien tai aineiden ei ole todettu olevan sellaisissa
pitoisuuksissa, jotka aiheuttaisivat riskin potilaalle implantin kayttdian aikana.

Tiedot laitteessa mahdollisesti olevista laakeaineista
Laitteissa ei ole ladkeaineita.
Kuvaus siita, miten laite saavuttaa aiotun vaikutustapansa

AtriClip sulkee vasemman eteiskorvakkeen muusta sydamesta siten, ettd vasemman
eteskorvakkeen seinamat puristetaan turvallisesti ja pysyvasti yhteen muodostaen tiiviin
sinetin, jonka lapi ei paase kulkemaan verta tai hyytymia.
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3.4. Mahdollisten lisavarusteiden kuvaus

AtriClipin mukana toimitetaan lisdvaruste nimeltaan Selection Guide. Laakarisi kayttaa
Selection Guide -laitetta apunaan maaritellessaan AtriClipin sopivaa kokoa, joka sopii
parhaiten vasemman eteiskorvakkeesi kokoon ja muotoon. Kun laakari on valinnut sinulle
sopivan AtriClip-koon, Selection Guide -laitteella ei ole enaa muuta tehtavaa, ja se
poistetaan kaytdsta.

4. Riskit ja varoitukset

Ota yhteytta terveydenhuollon ammattilaiseen, jos uskot, ettd sinulla on laitteeseen tai sen
kayttéon liittyvia sivuvaikutuksia, tai jos olet huolissasi riskeistd. Taman asiakirjan
tarkoituksena ei ole korvata tarvittaessa terveydenhuollon ammattilaisen kanssa kaytavaa
konsultointia.

4.1. Miten mahdollisia riskeja on valvottu tai hallittu

AtriCure on suorittanut AtriClip-jarjestelmaan liittyvan tiukan riskinarvioinnin ja -hallinnan.
Nama toimet ovat AtriCuren sisaisten menettelytapojen ja kansainvalisten standardien
mukaisia. AtriClip-laitteen ja LAA:n sulkemistoimenpiteen kaytén yhteydessd mahdol-
lisesti esiintyvien komplikaatioiden uskotaan vastaavan samankaltaisten laitteiden ja
toimenpiteiden komplikaatioita.

4.2. Varoitukset ja varotoimet

Klipsin asetuslaitteet sisaltavat joitakin ruostumattomasta teraksesta valmistettuja osia.
Ruostumaton teras sisaltda jonkin verran nikkelia ja pienen maaran kobolttia. Joissakin
AtriClip-malleissa on nikkelipitoista nitinol-materiaalia. Keskustele 1&8karisi kanssa, jos
sinulla on nikkeliin liittyva allergia tai yliherkkyys. Kobolttia pidetdan huolta aiheuttavana
aineena.

Implantoitava Klipsi siséltdd metalleja. Sinut voidaan skannata turvallisesti magneetti-
kuvausjarjestelmassa heti klipsin implantoinnin jalkeen, mutta tdma on todennettu vain
tietyissd olosuhteissa. Kysy laakariltdsi magneettikuvauksen mahdollisuudesta klipsin
implantoinnin jalkeen. Sinulle annetaan implanttikortti, jossa on lisatietoja magneetti-
kuvauksen turvallisuudesta implantoinnin jalkeen.

Muut varoitukset ja varotoimet 1d3karillesi on lueteltu kayttdohjeissa, jotka annetaan
jokaisessa AtriClip System -tuotepakkauksessa ja AtriClip System -koulutuksessa.

4.3. Yhteenveto mahdollisista kayttoturvallisuutta korjaavista toimenpiteista
(FSCA, mukaan lukien FSN), jos niita on sovellettu

Vuonna 2016 AtriClip-jarjestelma vedettiin kaksi kertaa takaisin. Toinen niista koski
PRO2-mallin asetuslaitteen lukkiutumista avoimeen asentoon. Toisessa tapauksessa
PRO2-mallin asetuslaitteen komponentti rikkoutui ennen leikkauksen suorittamista.
Molemmat takaisinvedot on sittemmin lopetettu. Naista laiteongelmista ei aiheutunut
haittaa potilaille.

4.4. Jiljelle jaavat riskit ja ei-toivotut vaikutukset

Seuraavia riskeja ja ei-toivottuja vaikutuksia on havaittu kliinisissd tutkimuksissa tai
laitteen "todellisessa" kaytdssa, tai niitd voi mahdollisesti esiintyd tadmantyyppisen
toimenpiteen yhteydessa. Riskit ovat samat kuin muissa sydanleikkauksissa.

Mahdollinen komplikaatio ja maaritelma Esiintymisen todennakodisyys
llmaembolia Voi esiintya Harvinainen
Verisuonen tukkiva ilmakupla, enintaan 5:11a
Joka voi johtaa sydénkohtaukseen, henkildlla 100:sta
aivohalvaukseen tai kuolemaan
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Mahdollinen komplikaatio ja maaritelma

Esiintymisen todennakoisyys

Allerginen reaktio anestesialle, Voi esiintya Harvinainen
antikoagulantille, implanttimateriaalille enintdan 5:118
Allergiasta johtuva ihottuma tai henkildlla 100:sta
hengitysvaikeudet
Anafylaktinen sokki Voi esiintya alle 1 Epéatodennakoi
Vakava allerginen reaktio, joka voi henkilolla 1 000:sta nen
vaikuttaa verenpaineeseen ja
hengitykseen
Anestesian riskit Voi esiintya Harvinainen
Riskeja voivat olla pahoinvointi, enintadan 5:11a
sekavuus, kipeé kurkku ja muut henkildlla 100:sta
haittavaikutukset
Aneurysma Voi esiintya Erittain
Valtimon seindmén osan enintadan 5:118 harvinainen
heikkeneminen, joka aiheuttaa valtimon | henkildlla 1 000:sta
epdnormaalin laajentumisen,
pullistumisen, vuodon ja/tai repedmisen
Angina pectoris Voi esiintya Harvinainen
Sydédmen heikentyneen verenkierron enintadan 5:118
aiheuttama rintakipu henkildlla 100:sta
Laakinnallista hoitoa vaativa rytmihairié Voi esiintya Harvinainen
(uusi puhkeaminen) enintaan 5:11a
Muutos normaalista syddmen henkildlla 100:sta
syketahdista
Arteriaalinen tai laskimotukos ja/tai Voi esiintya Harvinainen
perforaatio enintaan 5:11a
Valtimon tai laskimon sisdseindmén henkildlld 100:sta
repeédmé tai puhkaisu, joka luo heikon
kohdan, joka voi johtaa
hengenvaaralliseen vuotoon
Valtimon repeama Voi esiintya Harvinainen
T&ydellinen repe&mé valtimon enintaan 5:11a
seindmdéssé henkil6lla 100:sta
Arteriaalinen kouristus Voi esiintya Harvinainen
Valtimon seindmén lihasten tilapéinen enintaan 5:11a
kiristyminen/kapeutuminen, joka voi henkildlla 100:sta
hidastaa tai pyséyttéé veren virtauksen
Arteriovenoosinen fisteli Voi esiintya Erittain
Epé&normaali yhteys tai kulkuvayla enintdan 5:113 harvinainen
valtimon ja laskimon vélilla, joka voi henkildlld 1 000:sta
syntyé laéketieteellisisséd toimenpiteissa,
Joissa kéaytetddn sydénkatetria
Atelektaasia Voi esiintya Harvinainen
Keuhkojen osittainen tai tdydellinen enintaan 5:11&
romahtaminen henkil6lla 100:sta
Eteisen repedma Voi esiintya Harvinainen
Sydédmen toisen yldkammion repedmd, enintaan 5:l1a
joka voi vuotaa verta sydéanta henkilolla 100:sta
ympérdbivdén pussiin
Atrio-esofageaalinen fisteli Voi esiintya Erittain
Usein kuolemaan johtava ruokatorven enintdan 5:113 harvinainen

vamma, joka on yleensé luonteeltaan
terminen

henkil6lla 1 000:sta
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Mahdollinen komplikaatio ja maaritelma

Esiintymisen todennakoisyys

Pysyvaa sydamentahdistinta vaativa AV- Voi esiintya Harvinainen
blokki (uusi puhkeaminen) enintdan 5:118
Sellaisten normaalien sdhkobisten henkil6lla 100:sta
signaalien estyminen, jotka stimuloivat
sydénté sykkiméaéan normaalia tahtia,
miké johtaa syddmen tahdistinlaitteen
implantointiin
Toimenpiteita vaativa verenvuoto Voi esiintya Harvinainen
Liiallinen verenhukka, joka edellyttééa 2 enintadan 5:11a
tai useamman veriyksikbn verensiirtoa henkildlla 100:sta
Verisuonten vaurioituminen Voi esiintya Harvinainen
Valtimon tai laskimon vaurioituminen enintdan 5:11a
henkil6lld 100:sta
Sydamen perforaatio Voi esiintya Harvinainen
Punktio, repedmé tai reiké sydédmesséa enintadan 5:118
henkil6lld 100:sta
Sydamen tamponaatio Voi esiintya Harvinainen
Veren tai nesteen kerdéntyminen enintadan 5:118
sydédmen ympaérilld olevaan pussiin henkil6lld 100:sta
Sydanlapan vaurio Voi esiintya Harvinainen
Sydénlédpén, kudosldpén, joka ohjaa enintadan 5:11a
veren virtaussuuntaa syddmen henkildlla 100:sta
kammioiden lapi, vaurioituminen
Aivoverenkiertohairio Voi esiintya Harvinainen

(CVA)/TIA/aivohalvaus (iskeeminen tai

hemorraginen)
Aivoverenkiertohéiriolla tarkoitetaan
aivohalvausta, joka aiheuttaa é&killisen
aivovaurion aivojen heikentyneen
verenKierron vuoksi.
TIA tarkoittaa miniaivohalvausta, joka on
ohimenevé neurologinen toimintahairid,
Joka johtuu verenkierron katoamisesta
ilman kudoskuolemaa tai muita ongelmia
hermoissa, selkdytimessé tai aivojen
toiminnassa.
Iskeeminen aivohalvaus tarkoittaa
aivojen akillista vaurioitumista, joka
Johtuu aivoissa olevasta hyytymésta tai
tukoksesta, joka estéé verenkierron ja
aiheuttaa hapenpuutetta soluissa.
Verenvuotohalvauksella tarkoitetaan
aivojen &killistg vaurioitumista, joka
aiheutuu turvotuksesta ja paineesta,
kun aivojen heikentyneessé
verisuonessa on vuoto tai repedma.

enintaan 5:11a
henkildlla 100:sta

Rintakipu/epamukavuus

Voi esiintya
enintaan 50:l1a
henkilolla 100:sta

Hyvin yleinen

Sepelvaltimon puristus
Sepelvaltimon ahtautuminen, joka voi
vaurioittaa valtimon seindmaa ja
vdhentaa veren virtausta valtimossa

Voi esiintya alle 1
henkildlld 1 000:sta

Epatoden-
nakdinen
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Mahdollinen komplikaatio ja maaritelma

Esiintymisen todennakoisyys

Johdetut hairiot Voi esiintya Harvinainen
Syddmen lyontid ohjaavien séhkbisten enintdan 5:118
impulssien héiriét henkil6lld 100:sta
Kongestiivinen sydamen vajaatoiminta (uusi | Voi esiintya Harvinainen
tai pahenemisvaihe) enintdan 5:118
Krooninen tila, jossa sydéan ei pumppaa henkildlla 100:sta
verta niin hyvin kuin sen pitéisi
Sepelvaltimovamma Voi esiintya Harvinainen
Repeédmaé jossakin valtimossa, joka enintadan 5:11a
syottaa verta sydémeen, jolloin veri henkildlla 100:sta
virtaa kerrosten vélissé
Kuolema Voi esiintya Harvinainen
enintdan 5:11a
henkil6lla 100:sta
Laitteen rikkoutuminen / poistamisen Voi esiintya Erittain
estyminen enintdan 5:11a harvinainen
henkilélla 1 000:sta
Laitteeseen liittyva kuolema Voi esiintya alle 1 Epéatoden-
henkil6lla 1 000:sta | nakdinen
Palleahalvaus (yksi- tai molemminpuolinen) | Voi esiintya Harvinainen
Pallean hallinnan menetys sen liiketté enintadan 5:118
ohjaavien hermojen vahingoittumisen tai | henkil6lla 100:sta
sairauden vuoksi
Laakereaktio Voi esiintya Harvinainen
Mité tahansa tutkimukseen liittyvaé enintdan 5:113
laéketta koskeva merkittdva reaktio, henkildlla 100:sta
Joka vaatii hoitoa, mukaan lukien
allerginen reaktio ja anafylaktinen sokki
Hatatilanne toimenpiteen aikana, joka Voi esiintya Harvinainen
edellyttda suunnitellun sisdanviennin enintdan 5:113
muuttamista henkildlld 100:sta
Hététilanne, joka saattaa vaatia kirurgia
siirtym&é&n téydelliseen sternotomiaan
Empyeema Voi esiintya Erittain
Médén kerédéntyminen kehon onteloon, enintaan 5:11a harvinainen
kuten sydédmen tai keuhkojen ympérille henkil6lla 1 000:sta
Endokardiitti (bakteeri) Voi esiintya Harvinainen
Bakteeri-infektio, joka aiheuttaa enintaan 5:11&
tulehduksen sisimpéén henkil6lla 100:sta
kudoskerrokseen, joka vuoraa syddmen
kammiot
Ruokatorven vamma Voi esiintya alle 1 Epéatoden-
Ruokatorven vaurioituminen henkilolld 1 000:sta | ndkdinen
Ruokatorven repedma Voi esiintya Harvinainen
Punktio, repedma tai reiké ruokatorvessa | enintaan 5:lla
henkildlld 100:sta
Kardiopulmonaalinen laajentuma / kehon Voi esiintya Harvinainen
ulkoinen ohitus enintdan 5:113
Pitkdaikainen syddmen ohitusleikkaus, henkildlla 100:sta
Jjossa veri ohjataan pois sydémestéa
Kuume Voi esiintya Harvinainen

enintaan 5:11a
henkilolla 100:sta
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Mahdollinen komplikaatio ja maaritelma Esiintymisen todennakoisyys
Mahalaukun motiliteetin hairiot Voi esiintya Erittain
Ruoan liikkumisen héirié enintdan 5:11a harvinainen
ruoansulatuskanavan lapi henkil6lla 1 000:sta
Ruoansulatuskanavan verenvuoto Voi esiintya Erittain
Verenvuoto missé tahansa enintdan 5:118 harvinainen
ruoansulatuskanavan osassa henkildlld 1 000:sta
Hematooma Voi esiintya Harvinainen
Veren kerdéntyminen verisuonen enintadan 5:11a
ulkopuolella henkildlla 100:sta
Hematuria Voi esiintya Harvinainen
Veren esiintyminen virtsassa enintadan 5:11a
henkildlld 100:sta
Veririnta Voi esiintya Erittain
Veren kerdéntyminen rintakehén enintaan 5:11a harvinainen
seindmén ja keuhkojen véliseen tilaan henkilélla 1 000:sta
Hypertensio Voi esiintya Harvinainen
Korkea verenpaine enintadan 5:118
henkildlla 100:sta
Hypotensio Voi esiintya Harvinainen
Alhainen verenpaine enintadan 5:118
henkildlla 100:sta
latrogeeninen eteislepatus Voi esiintya alle 1 Epéatoden-
Eteislepatus, erdénlainen sydédmen henkilolla 1 000:sta nakoéinen
rytmihéirié, jossa sydamen eteiset lydvét
liilan nopeasti Iddkehoidosta johtuen
latrogeeninen keuhkovaurio (esim. Voi esiintya Harvinainen
rintaputken asetus) enintdan 5:113
L&é&kinnéllisen hoidon aiheuttama henkildlld 100:sta
keuhkovaurio, esimerkiksi rintaputken
asettamisen yhteydessé
Iskemia Voi esiintya Harvinainen
Hapen vdheneminen kudoksessa, enintadan 5:11a
yleensé véhentyneen verenkierron henkil6lla 100:sta
vuoksi
Sepelvaltimon kiertyma Voi esiintya alle 1 Epatoden-
Terédvéa, kulmikas kdédnne sepelvaltimon henkilolla 1 000:sta nakdinen
reitillé. Voi vaurioittaa valtimon seinémé&é
Ja rajoittaa veren virtausta
LAA:n irtoaminen Voi esiintya Erittain
Vasemman eteiskorvakkeen enintdan 5:113 harvinainen
halkeaminen henkil6lld 1 000:sta
LAA:n repeymat Voi esiintya Erittain
Repeama vasemman eteiskorvakkeen enintaan 5:11a harvinainen
kudoksessa henkil6lld 1 000:sta
Vasemman eteisen embolia Voi esiintya alle 1 Epéatoden-
Verihyytymé syddmen vasemmassa henkilollda 1 000:sta | nakdinen
eteisessé
Sydaninfarkti (MI) Voi esiintya Harvinainen
Sydénkohtaus - sydénlihaksen kuolema | enintaan 5:11a
henkil6lld 100:sta
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Mahdollinen komplikaatio ja maaritelma

Esiintymisen todennakoisyys

Hermovaurio (frenis, kurkunpaa, Voi esiintya Harvinainen
rintakeha jne.) enintdan 5:118
Hermon vahingoittuminen tai henkildlla 100:sta
vaurioituminen, joka johtuu hermon
puristuksesta, venyttadmisesta tai
leikkaamisesta
Kipu/epamukavuus Voi esiintya Yleisempi
enintdan 20:113
henkildlld 100:sta
Perikardionaalinen effuusio Voi esiintya Yleisempi
Epénormaali nesteen kertyminen enintaan 20:11a
sydéanta ympéarbivaan pussiin henkildlla 100:sta
Perikardiitti Voi esiintya Yleisempi

Perikardiumin (sydédnpussin) tulehdus,
Joka voi aiheuttaa terdvaa kipua tai
pistdvaé tunnetta

enintdan 20:11&
henkil6lld 100:sta

Pysyva sydamentahdistin
Sydémen tahdistinlaitteen pysyvéa
implantointi

Voi esiintya
enintdan 10:11a
henkil6lla 100:sta

Melko yleinen

Jatkuva rintakipu Voi esiintya Yleisempi
Siséltaa kotiutumisen jélkeisen enintaan 20:11a
leikkaushaavan kivun, ei angiinaa henkilodlla 100:sta

Palleahermon paralyysi Voi esiintya Harvinainen
Hermon halvaus, joka voi aiheuttaa enintaan 5:11a
pallean toisen puolen kohoamisen, mikd | henkildlla 100:sta
voi ilmetéd hengitysvaikeuksina

Pleuraeffuusio Voi esiintya Harvinainen
Epé&normaali nesteen kertyminen enintdan 5:113
keuhkoja ympé&roivdén tilaan henkil6lla 100:sta

Keuhkokuume Voi esiintya Harvinainen
Infektio, joka tulehduttaa toisen tai enintadan 5:11a
molempien keuhkojen ilmapussit henkil6lla 100:sta

limarinta Voi esiintya Harvinainen
llman kerdéntyminen rintakehén enintadan 5:11a
seindmén ja keuhkojen Véliseen tilaan henkil6lla 100:sta

Postoperatiiviset emboliset komplikaatiot Voi esiintya Harvinainen
Tukkeutuneen valtimon aiheuttamat enintadan 5:11a
komplikaatiot henkildlla 100:sta

Pseudoaneurysma Voi esiintya Erittain
Vééré aneurysma - verikertymd, joka enintdan 5:113 harvinainen
muodostuu valtimossa olevan vuotavan henkildlld 1 000:sta
reién seurauksena

Keuhkopdhd Voi esiintya Harvinainen
Keuhkoissa on liikaa nestettd, mika enintaan 5:11a
vaikeuttaa hengittémisté henkil6lla 100:sta

Keuhkoembolia Voi esiintya Harvinainen
Tukos jossakin keuhkojen enintaan 5:11&
keuhkovaltimossa. Johtuu usein henkil6lla 100:sta
veritulpasta

Munuaisten vajaatoiminta tai pettdminen Voi esiintya Harvinainen

Munuaisten huono toiminta tai
vajaatoiminta, joka saafttaa vaatia
dialyysié tai munuaisensiirtoa

enintaan 5:11a
henkilolla 100:sta
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Mahdollinen komplikaatio ja maaritelma Esiintymisen todennakoisyys
Hengitysvaikeudet tai -vajaus Voi esiintya Harvinainen
(hengitysvaikeudet) enintdan 5:118
Kyvyttémyys hengittéé tai henkildlla 100:sta
hengitysvaikeudet
Sepsis Voi esiintya Harvinainen
Hengenvaarallinen infektiokomplikaatio, enintadan 5:11a
Joka voi johtaa useiden elinten henkildlla 100:sta
vajaatoimintaan
Vasemman kiertavan valtimon ahtauma Voi esiintya alle 1 Epatoden-
Vasemman kiertdvén valtimon, joka henkilolla 1 000:sta nakoinen
kulkee léhelld vasemman
eteiskorvakkeen tyved, kaventuminen
Steriiliyteen liittyva infektio Voi esiintya Erittain
Epésteriilin védlineen tai toimenpiteen enintdan 5:11a harvinainen
aiheuttama infektio henkilélla 1 000:sta
Pinnallinen haavainfektio Voi esiintya Harvinainen
Infektio ihoalueella, jossa kirurginen viilto | enintédan 5:11&
tehtiin henkildlla 100:sta
Leikkausalueen infektio Voi esiintya Harvinainen
Infektio, joka esiintyy leikkauksen jélkeen | enintédan 5:118
siind kehon osassa, jossa leikkaus henkildlla 100:sta
tehtiin
Laitteen korroosiosta johtuva systeeminen Voi esiintya alle 1 Epatoden-
haittavaikutus henkildlld 1 000:sta nakdinen
Tulehdus useissa elimissé tai koko
kehossa, joka johtuu altistumisesta
laitteen huonontuneille materiaaleille
Veritulppa ja/tai tromboembolia (mukaan Voi esiintya Harvinainen
lukien syva laskimotromboosi) enintadan 5:11a
Verisuonen tukkeutuminen henkil6lla 100:sta
Kudosvaurio Voi esiintya Harvinainen
enintadan 5:11a
henkil6lla 100:sta
Kudoksen perforaatio Voi esiintya Erittain
Punktio tai reik& kudoksessa enintadan 5:11a harvinainen
henkil6lla 1 000:sta
Henki-/ruokatorven trauma Voi esiintya Harvinainen
Henkitorven traumaattinen vamma enintdan 5:113
henkildlld 100:sta
Verisuoniyhteyden komplikaatio Voi esiintya Yleisempi
Komplikaatiot, kuten tromboosi, infektio, enintaan 20:l1a
verenvuoto tai verisuoniin pdasyyn henkildlld 100:sta
liittyvét punktiot

5. Yhteenveto kliinisesta arvioinnista ja markkinoille saattamisen jalkeisesta kliinisesta
seurannasta (PVICF)

5.1. Laitteen kliininen tausta

AtriClip LAA Exclusion System sai ensimmaisen CE-merkinndn vuonna 2009
I&akinnallisista laitteista annetun direktiivin (MDD) mukaisesti ja vuonna 2024 Euroopan
unionin 1&d8kinnallisista laitteista annetun asetuksen (EU MDR) mukaisesti. Vuosien 2010
ja 2019 valisend aikana laitteiden nykyiset sukupolvet hyvéaksyttin myyntiin EU:n
markkinoilla. Naiden laitteiden turvallisuus ja suorituskyky on kliinisesti todistettu.
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5.2. Kliininen naytt6 CE-merkintaa varten

5.3.

AtriCure on suorittanut loppuun nelja kliinistd tutkimusta, joissa tutkittiin AtriClipsin
turvallisuutta ja suorituskykya. Naihin kuuluivat Zirichin First-in-human-tutkimus,
EXCLUDE-tutkimus, Stroke Feasibility Trial -tutkimus ja ATLAS-tutkimus.

Ensimmaisessa ihmisella suoritetussa tutkimuksessa AtriClip todettiin turvalliseksi
laitteeksi, silld 40 hoidetun potilaan joukossa ei ollut laitteeseen liittyvia komplikaatioita.
Tutkimukseen osallistuneiden potilaiden tietokonetomografiakuvaukset kolme kuukautta
AtriClip-laitteen implantoinnin jalkeen osoittivat myds, ettd laite oli vakaa ja sulki
vasemman eteiskorvakkeen tehokkaasti, ja kaikkien potilaiden kuvauksissa nakyi
taydellinen sulkeutuminen.

EXCLUDE-tutkimukseen osallistui 70 potilasta, joille implantoitiin AtriClip. Yksikaan
70 potilaasta ei raportoinut AtriClip-laitteen aiheuttamista haittavaikutuksista. Tasta
potilasryhmasta yli 95 prosentilla vasen eteiskorvake oli suljettu taysin kolmen kuukauden
kuluttua toimenpiteesta.

AtriCure testasi AtriClip-laitetta pienessa tutkimuksessa arvioidakseen laitteen
turvallisuutta ja suorituskykya aivohalvauksen ehkaisyssa. Toimenpide tehtiin
kymmenelle potilaalle, ja yhdeksalle potilaalle klipsi implantoitin onnistuneesti.
Yhdellakaan potilaalla ei ollut itse laitteesta tai implantointimenettelystd aiheutuneita
haittavaikutuksia. Kolme kuukautta myéhemmin kaikkien yhdeksan potilaan vasemman
eteiskorvakkeen sulku oli tdydellinen.

ATLAS-tutkimus oli AtriCuren laajin AtriClip-laitteella tehdyista tutkimuksista. Tahan
tutkimukseen osallistui 376 potilasta, joille klipsi asetettiin. Aivohalvauksesta, suuresta
verenvuodosta, sydankohtauksesta tai kuolemantapauksesta ei raportoitu leikkauksen
jalkeiselld lyhyelld aikavalilld. Yli 99 prosentilla potilaista sulku onnistui perinteisten
maaritelmien mukaan.

EU MDR -asetuksen mukaisen CE-merkinnan jalkeen AtriCure on saanut paatdkseen
kolme muuta kliinistd tutkimusta, joissa kaytettiin AtriClip LAA Exclusion System -
jarjestelmaa. Markkinoille saattamisen jalkeisessa V-Clip-tutkimuksessa arvioitiin ACHV-
ja PROV-laitteita 155 potilaalla. DEEP Pivotal- ja CEASE-AF-tutkimuksissa kaytettiin
PRO1- ja PRO2-laitteita vastaavasti 88 ja 94 potilaalla. Kaikissa kolmessa tutkimuksessa
todettiin, etta laitteet ovat turvallisia ja toimivat tarkoitetulla tavalla.

AtriCure seuraa myds muiden tekemid Kliinisia tutkimuksia ja tarkastelee tutkimus-
julkaisuja AtriClip-laitteiden turvallisuutta ja suorituskykya koskevien tietojen saamiseksi.
Monet laitokset ovat julkaisseet tutkimuksia AtriClip-laitteella hoidetuista potilaista. Naissa
julkaisuissa raportoidaan harvinaisista laitteeseen liittyvistd haittavaikutuksista, joita
esiintyi potilailla, joille Kklipsi implantoitiin. Julkaisut osoittavat, ettd vasemman
eteiskorvakkeen sulkeminen AtriClip-laitteella onnistuu jatkuvasti hyvin, ja yli 98 %:lla
potilaista sulku onnistuu taydellisesti.

Turvallisuus

AtriCure ja vasemman eteiskorvakkeen sulkemisen asiantuntijalaakarit ovat tarkistaneet
AtriClip-laitteen turvallisuutta koskevat kliiniset tiedot. He ovat todenneet, etta AtriClip on
turvallinen ja toimii asianmukaisesti, kun koulutetut laakarit kayttavat sitd asianmukaisesti.
AtriCure on tunnistanut todelliset ja mahdolliset riskit potilaille, joita hoidetaan AtriClip-
laitteella. Naita riskejd on vahennetty niin paljon kuin mahdollista. AtriCurella on myoés
vankka valvontaohjelma, jolla keratdan tietoja AtriClip-laitteen kaytdsta. Naihin tietoihin
kuuluvat valitukset, laitteiden takaisinkutsut, huolto- ja korjaustiedot, lisatiedot
"todellisesta" kaytdstd potilailla ja meneillddn olevat kliiniset tutkimukset. Lisda
turvallisuustietoja kerataan AtriCuren kliinisissa ICE-AFIB-, LeAAPs- ja BoxX-NoAF -
tutkimuksissa seka tutkijalahtoisissa tutkimuksissa.
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6. Mahdolliset diagnostiset tai terapeuttiset vaihtoehdot

Kun harkitset vaihtoehtoisia hoitomuotoja, on suositeltavaa ottaa yhteytta terveydenhuollon
ammattilaiseen, joka voi tarkastella yksildllista tilannettasi.

Vasemman eteiskorvakkeen sulku voidaan toteuttaa muillakin tavoin. Vasemman
eteiskorvakkeen sulkemiseksi voidaan asentaa muita laitteita sydamen sisalle tai ulkopuolelle.
Vasen eteiskorvake sulkea myos kirurgisesti.

7. Ehdotettu koulutus kayttajille

AtriCure tarjoaa AtriClip-jarjestelmaa kayttaville I|3akareille kattavaa koulutusta ja
taydennyskoulutusta. Kaikille 1adkareille, jotka haluavat kayttaa AtriClip-jarjestelmaa, tarjotaan
alkukoulutus ennen AtriClip-jarjestelman kayttoa.
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