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Do not re-use

Na pnv emavaypnoipoToieital
Nicht wiederverwenden

Non riutilizzare

No reutilizar

Nao reutilizar

He ncnonb3oBaTh NOBTOpHO
Tekrar kullanmayin

Len na jednorazové pouZitie

=

Use-by date

Xprion éwg
Herstellungsland
Data di scadenza
Fecha de caducidad
Data de validade
Cpok rogHoCTN

Son kullanma tarihi

Pouzit' do (datum skonéenia platnosti)

Sterilized using Ethylene Oxide
AtrooTeipwpévo pe ailBulevogeidio
Sterilisiert mit Ethylenoxid
Sterilizzato con ossido di etilene

Esterilizado con oxido de etileno (EtO)

Esterilizado com ¢xido de etileno

CTepunn3oBaHo C NOMOLLbIO 3TUNEH OkeuAaa

Etilen Oksit ile sterilize edilir

Metdda sterilizacie s pouZitim etylénoxidu

A

Caution

Mpoooxn

Vorsicht

Attenzione

jPrecaucion!

Precaugao

BHumanve

Dikkat

Pozor: Pozri navod na pouzitie

Medical device
larpotexvoAoyikd TTpoidV
Medizinisches Gerat
Dispositivo medico
Dispositivo médico
Dispositivo Médico
MeauumHckoe yCTporicTBO
Tibbi cihaz

Zdravotnicka pomocka
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Non-pyrogenic
Mn TTupeToyévo
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Non pirogeno
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Do not re-sterilize

Na pnv atrooTeIpWVETal €K VEOU
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He cTepunuaosatb NOBTOPHO
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Keep away from sunlight

Tenere lontano dalla luce del sole

Mantener alejado de la luz del sol

Manter afastado da luz solar

duAagn o onpeio TTou BpicKETaI PaKPIG aTTé TNV NAIOKK akTIVOBoAia
Vom Sonnenlicht fernhalten

XpaHWTb B 3aLUMLLEHHOM OT CBETA MecTe

Giines 1s1gindan koruyun

Uchovévajte mimo sine¢ného Ziarenia

(13

Consult instructions for use or consult electronic instructions for use

ZupBouAeuTEITE TIG 0BNYiEG XPONG I} CUUBOUAEUTEITE TIG NAEKTPOVIKEG 0BNYiES yia Xprion
Gebrauchsanweisung oder elektronische Gebrauchsanweisung zu Rate ziehen
Consultare le istruzioni per I'uso o le istruzioni elettroniche per l'uso

Consultar las instrucciones de uso o consultar las instrucciones de uso electrénicas
Consulte as instrugdes de uso ou consulte as instrugdes eletronicas de uso

CM. MHCTPYKLIM MO NPUMEHEHNIO UMW NEKTPOHHBIE MHCTPYKLIMN MO MPUMEHEHMIO
Kullanma talimatina veya elektronik kullanma talimatina bakin

Precitajte si navod na pouzitie

T

Keep dry

dUuAagn o€ §npod pépog
Trocken aufbewahren
Tenere asciutto
Mantener seco

Manter seco

XpaHuTb B CyxoMm mMecTe
Kuru yerde saklayin
Skladujte v suchu

Rated Burst Pressure
OvopaaoTIKA TTieon prgng
Nennberstdruck

Pressione nominale di scoppio
Presion de Ruptura Nominal
Presséo nominal de rupture
PacyeTHoe naBneHve paspbia
Nominal Patlama Basinci
Menovity tlak roztrhnutia

(s

Country of manufacture
Xwpa Karaokeung
Seriennummer

Paese del produttore
Pais de fabricacion
Pais de fabricagao
CTpaHa-nponssoauTens
Mense llke

Datum vyroby
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Symbol used in labeling

ce 1434

CE Marking
>Auavon CE
CE-Kennzeichnung
Marcatura CE
Marcado CE
Marca CE
Mapxkuposka CE
CE lsareti
Oznacenie CE

®

Do not use if package is damaged and consult instructions for use

Na pnv xpnoigoTrolital av n cuokeuaaoia éxel UTTOOTET NUIEG Kal CUUBOUAEUTEITE TIG 0BNYieg Xpriong
Nicht verwenden, wenn die Verpackung beschéadigt ist und die Gebrauchsanweisung zu Rate ziehen
Non utilizzare se la confezione & danneggiata e consultare le istruzioni per I'uso

No lo use si el paquete esta dafiado y consulte las instrucciones de uso.

NZo use se a embalagem estiver danificada e consulte as instrugdes de uso

He ncnonb3yiite, ecniv ynakoBka noBpexaeHa, U CM. UHCTPYKLIUN MO NPUMEHEHNI0.

Ambalaj hasarli ise kullanmayin ve kullanma talimatina bakin

Nepouzivajte, ak je obal poskodeny

Contains a medicinal substance

Mepiéxel Hia IATPOPAPPAKEUTIKA ouaia
Enthalt eine medizinisch wirksame Substanz
Contiene una sostanza medica

Contiene una sustancia medicinal

Contém uma substéancia medicinal
CopepxuT NekapCTBEHHOE BELLECTBO

Tibbi bir madde igerir

Obsahuije lie€iva latku

Unique device identifier

Movadikég apiBpdg avayvwpioIpéTnTag
Eindeutige Geratekennung

Identificazione unica dei dispositivi
Identificador de dispositivo unico

Identificador de dispositivo exclusive
YHUKanbHbIA naeHTUudukaTop nnenus
Benzersiz cihaz tanimlayici

Jedinecny identifikator zdravotnickej pomécky

Single sterile barrier system with protective packaging outside

ATTASG oUOTNHA OTEIPOU PPAYHATOG HE EEWTEPIKE TTPOCTATEUTIKF) CUOKEUATIQ
Einfaches Sterilbarrieresystem mit Schutzverpackung auften

Sistema singolo di barriera sterile con imballaggio protettivo esterno
Sistema de barrera estéril simple con embalaje protector en el exterior
Sistema de barreira estéril inica com embalagem protetora externa
EavHas cTepunbHas 6apbepHasi cUCTeMa C 3aLLMTHO YNakoBKOWM CHapy»Ku
Disinda koruyucu ambalaj bulunan tek steril bariyer sistemi

Jednoduchy sterilny bariérovy systém s ochrannym vonkaj$im obalom
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ENGLISH 1.2 DRUG COMPONENT DESCRIPTION
Active Pharmaceutical Ingredient (API): Sirolimus is a
1.0 PRQDUCT DESCRIP.TK.)N i macrocyclic lactone produced by Streptomyces hygroscopius.
Magic Touch - ED Sirolimus Coated Balloon Catheter is a Sirolimus appearance: White to off-white powder.
device/drug combination product consisting of two - PP I 3 P .
components :1). a standard balloon catheter 2). coated with s"d""m“f s?'_‘l‘b'"tya F!‘eeI)II 5b|°|Ub_|e n cthlorofogjm, acl(tetone;
encapsulated sirolimus formulation. Generic name of Magic and acetonitrile and insoluble in water and meits a
Touch - ED is “Sirolimus Coated Balloon Catheter” and GMDN approximately 183°C-185°C
Code is 62551. Sirolimus Molecular formula: C;,H,,NO,;
The coating of the Magic Touch - ED utilizes Nanolute Molecular weight: 914.2g/mol
technology to deliver polymer-free sirolimus encapsulated in a CAS Registry no.: 53123-88-9
Generally Recognized As Safe (GRAS) phospholipid Chemical name: (3S, 6R, 7E, 9R, 10R, 12R, 14S, 15E, 17E,
excipient. The amphiphilic properties of the phospholipid allow 19E, 218, 23S, 26R, 27R, 34aS) - 9, 10, 12, 13, 14, 21,22, 23
the Sirolimus to remain encapsulated and protected from 24 25 26 27. 32. 33, 34, 34a -YheQadécar:lydryo 29 07 .
degradation for a time sufficient to ensure treatment of the diHydrc;xy 13 [(1,'?) o i(1S 3R, 4R) - 4 - hydroxy; 3.
target lesion. Upon contact of the balloon with the arterial methoxycyclohexyl] - 1 - methyléthylj -10, 21 - dimethoxy - 6
lumen, the hydrophilic surface of the nanocarrier becomes 8,12, 14, 20, 26 - hexamethyl - 23 27-ep6xy»3H-pyridoI [2'
wet, encouraging maximum drug delivery upon subsequent 1-c] [1, 4] oxaazacyclohentriacontine - 1, 5, 11, 28, 29 (4H, 6H
balloon expansion. Coating is on circumferential surface of the 31H)-’pentone e B
balloon length ensures homogeneous drug delivery. :
The use of Nanolute technology provides for very low in-transit
drug loss resulting in reduced shedding of particulate matter
that can contribute to downstream embolization. This
technology also allows for better drug diffusion and drug
retention throughout the artery, as well as enhanced
bioavailability due to deeper penetration of the drug into the
artery tissue.
1.1 DEVICE COMPONENT DESCRIPTION
The Magic Touch - ED Sirolimus Coated Balloon Catheter is
indicated for the treatment of erectile dysfunction for male
patients with de novo and restenotic lesions in the internal
pudendal, Common penile, dorsal, or urethral arteries that are
1.50 mm to 4.00 mm in diameter and up to 36 mm lesion
length.
The balloon catheter is a monorail (Rapid Exchange) catheter
with a semi-compliant inflatable balloon at the distal part and
an atraumatic, tapered tip to aid in crossing the tight stenosis.
The catheter is double lumen in the distal part, one lumen is
used for inflation and deflation of the balloon, and the second Figure 2: Structural Formula of Sirolimus
lumen allows access to the distal part of the catheter for guide
wire insertion. The maximum recommended guide wire Table 2: Product Sizes, Reference and Drug Content
diameter is 0.014". A luer lock fitting (Hub) allows the Product Balloon Balloon Drug Content
connection with an inflation device. The internal tubing of the . o
balloon has two radio opaque markers (Platinum - Iridium)to Reference | Diameter (mm)| Length (mm) (£10%) (ug)
provide visual reference points for balloon positioning relative CME15010 1.50 10 60
to the stenosis within the vessel. The catheter working length CME20010 2.00 10 80
is 140cm and is available in diameters between 1.50 mm and CME22510 2.25 10 90
4.00mm, and lengths of 10, 15, 20, 25, 30, 35 and 40 mm as CME25010 250 10 100
shownin Table 1. .
255F  1.95F  Visual Marker 1 CME27510 2.75 10 1o
T OS3m) EEBIM | ka2 CME30010 3.00 10 120
— B ! CME35010 3.50 10 140
L sen  Ten | CME40010 4.00 10 160
Len CME15015 1.50 15 90
140 cm CME20015 2.00 15 120
Figure 1: Sirolimus Coated Balloon Catheter CME22515 225 15 135
CME25015 2.50 15 150
Table 1: Device Specification CME27515 275 15 164
Brand Name Magic Touch - ED CME30015 3.00 15 179
Available Lengths (mm) 10, 15, 20, 25, 30, 35, 40 CME35015 3.50 15 209
Available Diameters (mm) 1.50, 2.00, 2.25, 2.50, 2.75, CME40015 4.00 15 239
Drug Component gl?timfj:[)‘:u(;o CME15020 1.50 20 120
(also known as Rapamycin) CME20020 2.00 20 160
Excipient Lipoid E 80 (Egg phospholipid) CME22520 225 20 179
Drug Dose 1.27ug/mm’ CME25020 2.50 20 199
Delivery System 140cm (1400mm) CME27520 2.75 20 219
Workable Length CME30020 3.00 20 239
Balloon Inflation Pressure Nominal Inflation Pressure: 8 bar CME35020 3.50 20 279
i i _ Rated Burst Pressure: 14 bar CME40020 2.00 20 319
Guide wire compatibility (max.) | (max.) 0.014” CME15025 150 25 150
Zh,e:'h CC"Thpi"b”"y :E (?.ggmm) CME20025 2.00 25 199
Buiding Cathetor oF (1.98mm) . CME22525 225 25 224
nner Diameter (inner lumen > 0.078") CME25025 250 25 249
Catheter Shaft Proximal 1.95 F (0.65 + 0.025 - 0.005 -
Outer Diameter mm) / Distal 2.67F (0.89 + 0.02 mm) / CME27525 2.75 25 274
Intermediate 2.55F (0.85 + 0.02 mm) CME30025 3.00 25 299
Catheter Configuration Rapid Exchange (Monorail) CME35025 3.50 25 349
Radiopaque Marker Bands 90% Pt/ 10% Ir alloy CME40025 4.00 25 399
Sterilization Ethylene Oxide Gas CME15030 1.50 30 179
Note: *Do not exceed Rated Burst Pressure (RBP) CME20030 2.00 30 239
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CME22530 2.25 30 269
CME25030 2.50 30 299
CME27530 275 30 329
CME30030 3.00 30 359
CME35030 3.50 30 419
CME40030 4.00 30 479
CME15035 1.50 35 209
CME20035 2.00 35 279
CME22535 225 35 314
CME25035 2.50 35 349
CME27535 275 35 384
CME30035 3.00 35 419
CME35035 3.50 35 489
CME40035 4.00 35 558
CME15040 1.50 40 239
CME20040 2.00 40 319
CME22540 2.25 40 359
CME25040 2.50 40 399
CME27540 275 40 439
CME30040 3.00 40 479
CME35040 3.50 40 558
CME40040 4.00 40 638
2.0 INDICATIONS

3.0

The Magic Touch - ED Sirolimus Coated Balloon Catheter is
indicated for the treatment of erectile dysfunction for male
patients with de novo and restenotic lesions in the internal
pudendal, dorsal, or urethral arteries that are 1.50 mm to 4.00
mmindiameterand up to 36 mm lesion length.

CONTRAINDICATIONS

Use of Magic Touch - ED Sirolimus Coated Balloon Catheter is
contraindicated in the following types of patients:

Patients with a hypersensitivity to sirolimus or its structural
activity related compounds.

Patients with a known hypersensitivity to excipients with
phospholipid or related origins.

Patients whose diseased segment cannot be pre-dilated or
prepared before drug coated balloon treatment.

Lesions not suitable for interventional treatment.

Patients who cannot receive recommended antiplatelet or
anticoagulation therapy.

WARNINGS

Contents supplied are sterilized using Ethylene Oxide (EO)
process.

Ensure that the product package is intact, and the inner
package housing device has not been opened or damaged as
this may indicate the sterile barrier has been broken.

Do not use the product if sterile barrier is opened prior to
intended use.

Inspect the product before use for any damage during removal
from the protective catheter holder and protective cap. Return
to company using proper handling precautions if found to be
damaged for further inspection and analysis.

The use of product carries the risks associated with pudendal
angioplasty, including vascular complications or bleeding
events.

The product shall be discarded in a proper way after use as it
may have sirolimus on its surface and shall be discarded as
perapplicable regulations.

Magic Touch - ED is intended for single use only.

Do not re-sterilize and re-use. Reuse or re-sterilization may
create a risk of contamination of the device and/or cause
patient infection or cross-infection, including, but not limited to
the transmission of infectious disease(s) from one patient to
another. Contamination of the device may lead to injury, illness
or death of the patient. Reuse or re-sterilization may
compromise the structural integrity of the device and/or lead to
device failure which, in turn, may result in patient injury, illness
and death. Concept Medical is not be responsible for any
direct, incidental or consequential damages resulting from re-
sterilization or reuse.

Do not exceed rated burst pressure (RBP). Use of correct
pressure monitoring device is recommended to prevent over
pressurization. Inflation in excess of the RBP may cause the
balloon to rupture.

Do notuse afterthe " Use-by Date”.
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5.2

5.4

5.5

When the Magic Touch - ED is in the body, it should be
manipulated only under sufficient and/or high-quality
fluoroscopy. Prior to withdrawing the catheter from the lesion,
the balloon must be completely deflated under vacuum. If
resistance is met during manipulation, determine the cause of
the resistance before proceeding.

Do not use air or any gaseous medium to inflate the Magic
Touch - ED. Use only the recommended inflation medium.
Handle the product with caution to avoid any damage to the
balloon coating or folded balloon. Avoid touching the balloon
while loading it on guidewire. Always use dry Sterile gloves
while loading Magic Touch - ED on Guidewire.

Take appropriate precautions to prevent or reduce clotting
when catheter is used. Flush or rinse ancillary product, if
needed (except Magic Touch - ED Balloon) entering the
vascular system with sterile isotonic saline or a similar solution
via the guide wire access port prior to use. Consider the use of
systemic heparinization.

PRECAUTIONS FORUSE

GENERAL PRECAUTIONS:

Only physicians who have received adequate training in
Interventional Cardiology, Vascular Surgeon, Interventional
Radiologist and Interventional Urologist shall perform this
treatment.

The treatment shall be performed at hospitals where
emergency surgical set-up is available.

Do not expose system to organic solvents such as alcohol and
detergents as it may impair with product performance in
treatment.

Pre-dilatation of the lesion before the treatment with
Magic Touch - ED is mandatory.

To minimize the possible introduction of air into the system, it's
imperative that, before proceeding, careful attention is paid to
the maintenance of tight catheter connections and through
aspiration and flushing of the system.

Never advance the Drug delivery catheter without the guide
wire extending from the tip.

Never attempt to move the guide wire when the balloon is
inflated. Do not advance the catheter against significant
resistance. The cause of resistance should be determined via
fluoroscopy and appropriate remedial action taken.

Magic Touch - ED is not intended for stent expansion.

Magic Touch - ED is notintended for pre-dilation of the lesion.
Use of Magic Touch - ED in patients and lesions outside
intended use (off label)is not recommended.

Note: The use of Magic Touch - ED for treatment of pudendal
artery disease is a relatively new concept to re-open blocked
or clogged pudendal (penile) artery which re-establishes blood
flow. Drug release using Magic Touch - ED provides longer
drug retention and bio-available and thereby prevent re-
occurrence.

POSTPROCEDURE PRECAUTIONS:

If a surgical procedure is anticipated that requires early
discontinuation of antiplatelet therapy, the interventional
surgical specialist and patient should carefully consider
whether a drug coated balloon and its associated
recommended antiplatelet therapy is the appropriate
treatment choice.

MULTIPLE INFLATION OF DEVICE

Multiple inflation of a Magic Touch - ED has not been evaluated
inhumans.

Itisr ded that tr using single inflation of
device at least 60 second at nominal pressure.

DRUG INTERACTION

Several drugs are known to affect metabolism of Sirolimus,
and other drug interactions may be inferred from known
metabolic effects. Sirolimus is known to be a substrate for both
cytochrome P450 IIIA4 (CYP3A4) and P-glycoprotein as per
published papers. Consideration should be given to the
potential drug interaction when deciding for Magic Touch - ED
Sirolimus Coated Balloon Catheter treatment in a patient who
is taking a drug that could interact with Sirolimus. The effect of
drug interactions on safety and effectiveness of Magic Touch -
ED Sirolimus Coated Balloon Catheter has not been
determined.

IMMUNE SUPPRESION POTENTIAL
Sirolimus, the active ingredient of Magic Touch - ED Sirolimus
Coated Balloon Catheter, is animmunosuppressive agent that




is also available in oral formulations. The total drug
concentration in blood from two inflations of Magic Touch in
rabbit iliac artery, Sirolimus Coated Balloon Catheter at 24
hours was found to be 0.81ng/ml and is substantially lower
than the therapeutic concentrations obtained when Sirolimus
oral formulations are used as prophylaxis for renal transplant
rejection (Pharmacokinetic and Histology study done at CV
Path Institute, Washington DC USA Lemos et al,
Eurointervention;9(1), 148-156, 2013).

However, when multiple Magic Touch - ED Sirolimus Coated
Balloon Catheter treatment is performed in patients, systemic
concentration of Sirolimus may reach immunosuppressive
levels momentarily, especially in patients who also have
hepatic insufficiency or who are taking drugs that inhibit
CYP3A4 or P-glycoprotein. This possibility should be
considered for such patients, particularly if they are also taking
oral Sirolimus, other immunosuppressive drugs or are
otherwise at risk ofimmunosuppression.

HANDLING PRECAUTIONS

Special care must be taken not to handle or in any way disrupt
the coating on balloon. This is most important while removing
the catheter from the packaging, placing it over the guide wire
and advancing it through large bore rotating haemostatic valve
and guiding catheter hub.

Balloon manipulation, trying to refold may damage the coating,
contamination or fragmentation of coating on the balloon.

MAGIC TOUCH - ED SIROLIMUS COATED BALLOON
CATHETERINFLATION PRECAUTIONS

Magic Touch - ED is a drug delivery device to deliver drug upon
appropriate inflation to the vessel.

The vessel shall be pre-dilated with an appropriately sized
balloon.

Do not prepare or pre-inflate the balloon prior to treatment
other than as directed. Use the balloon purging technique.
Guiding catheters should have lumen sizes that are suitable to
accommodate the balloon across the lesion. Wrong sizing
may lead to damage of balloon coating.

Inflating a balloon in a tight lesion may lead to dissection of the
vessel distal/proximal to the lesion and may cause acute
closure of the vessel leading to additional intervention (CABG,
further dilatation, placement of additional stents or other
intervention).

Do not expand the balloon, if it is not properly positioned at the
targetlesion.

Expansion of balloon has a potential to compromise side
branch flow, hence caution needs to be taken when inflation is
done.

Inflation pressure of balloon should always be monitored. Do
not exceed Rated burst pressure as listed in the compliance
charton label. Use of pressures higher than those specified on
the product label may result in ruptured balloon with possible
intima damage and dissection.

Do not attempt to pull a partially inflated or inflated balloon
back through the guiding catheter, as serious injury to intima
layer may occur. Remove the device after complete deflation
through the catheter. Use proper retrieval methods for the
device as it may cause trauma at the insertion site and may
lead to bleeding, haematoma or pseudo aneurysm.

Ensure treatment device length more than or equal to lesion
length with addition of 2 mm on proximal and distal end for
complete coverage.

MAGIC TOUCH - ED SIROLIMUS COATED BALLOON
CATHETER REMOVAL PRECAUTIONS

Should any unusual resistance be felt at any time during either
lesion access or removal of the balloon, the entire system
should be removed.

While removing the system, advance the guidewire into the
pudendal/penile anatomy as far as distally possible. Tighten
the rotating haemostasis valve to secure the Magic Touch - ED
Sirolimus Coated Balloon Catheter with the guiding catheter;
then removing the Balloon catheter system and guiding
catheter as a single unit.

Failure to follow this procedure or to apply excessive force
during withdrawal can potentially result in damage to the
anatomy and cause any other vascular complication.

If it is necessary, retain the guidewire in position for
subsequent artery/lesion access, leave the guide wire in place
and remove all other system components.

Note: After use, this product may be a biohazard. Handle and
dispose of all such devices in accordance with accepted
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medical practice and applicable government regulations.

POSTPROCEDURE PRECAUTIONS

Care must be taken when the Magic Touch - ED Sirolimus
Coated Balloon Catheter is being withdrawn after treatment.
Post procedure treatment of Dual antiplatelet therapy (DAPT)
is recommended for a period of minimum 3 months. Patients
who require early discontinuation of antiplatelet therapy (e.g.
secondary to active bleeding) should be monitored carefully.

DRUG INFORMATION

MECHANISM OF ACTION

The mechanism by which Magic Touch - ED Sirolimus Coated
Balloon Catheter affects neo-intimal growth and arterial
characteristics as observed in pre-clinical studies has not
been established. Sirolimus is a potent inhibitor of T-
Lymphocyte activation, Smooth Muscle Cell and Endothelial
cell proliferation in response to stimulation by cytokines,
growth factors and antigens. In cells, Sirolimus binds to the
immunophillin, FK Binding protein-12 (FKBP-12). Sirolimus-
FKBP-12 complex binds to and inhibits the activation of the
Mammalian Target of Rapamycin (mTOR), a key regulatory
kinase. This inhibition suppresses cytokine-driven cell
proliferation, inhibiting the progress of the cell cycle from the
G,to Sphase.

PHARMACOKINETIC OF MAGIC TOUCH - ED SIROLIMUS
COATED BALLOON CATHETER

Twenty-five healthy Yucatan mini swine were included.
Balloon treatments with Magic Touch - SCB were performed in
coronary arteries. Blood was collected from 10 animals in
several time points (0 hour [h], 0.05h, 0.25h, 1h, 3h, 24h, 30
days [d] and 60d after SCB treatment) for the assessment of
sirolimus concentration in whole blood. 3 animals were
sacrificed at each time point (1h, 24h, 3d, 14d, 30d, and 60d) to
determine sirolimus concentration in coronary arteries of
treated and untreated proximal/distal segments. Downstream
myocardium of SCB treated segments as well as non-target
peripheral organs were also collected for the assessment. The
tissues were dissected, carefully excised, and immediately
frozen in liquid nitrogen for further analysis. Measurements of
sirolimus blood level and tissue concentration were performed
by liquid chromatography-tandem mass spectrometry
(LC/MS/MS).

==
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Figure 3A EDTA whole blood concentration
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Figure 3B In-tissue sirolimus concentration



Sirolimus was quantifiable in EDTAwhole blood as early as 3 minutes
after SCB deployment. The maximum concentration (Cmax) in whole
blood of 17.9 + 8.6 ng/mL was recorded after 15 minutes and
progressively declined thereafter and was barely detectable at 24
hours. In the treated coronary artery segments, the Cmax of
Sirolimus was measured at 1 hour after SCB deployment. Two weeks
after treatment, the Sirolimus concentration had dropped to less than
one tenth of Cmax. The Sirolimus concentrations in the untreated
proximal and distal coronary artery segments were markedly lower
than those in the treated artery tissues (Figure 3B, Table 3B). In all
downstream myocardial tissues as well as non-target peripheral
organs, the highest Cmax of Sirolimus was measured at 1 hour after
SCB deployment. At 30 days, no Sirolimus could be quantified in any
oftissues (Table 3B).
Table 3A; Sirolimus concentration in EDTAwhole Blood
Time (h) [ Oh | 0.05h | 0.25h | 1h 3h | 24h | 30d
Sirolimus | BLOQ | 11.2 | 179 | 147 [ 9.1 | 0.85 | BLOQ
concen- +
tration 5.62
in blood

(n=7
in each)

60d*
BLOQ

kS + kS kS
325 | 859 | 8.06 0.49

Values are described as mean + standard deviation (ng/ml)
Abbreviations; BLOQ=below the lower limit of quantification
(<0.1ng/ml), d=days, h=hour.

*60d time point had n=3. Other time points had n=7

Table 3B; Sirolimus concentration in vessels, downstream
myocardium, and non-target peripheral organs
Time Points 1h 24h 3d | 14d | 30d | 60d
Proximal 1927 [ 1601 | 96.3 | 742 | 309 | 0.8
untreated + + * + + S
segment 1154 | 66.2 | 558 | 84.7 | 25.6 19
Coronary Treated | 19594 [1459.9| 410 [ 168.1 [ 47.7 [ 10.3
artery segment + + + + + +
(n=6) 641.0 | 518.1 [ 1186 | 76.9 | 383 | 5.2
Distal 1107.1 | 399.0 | 113.3 | 1724 | 32 [BLOQ
untreated + + + + +
segment | 650.8 | 212.1 | 70.2 | 166.6 | 7.9
Downstream 1698.1| 338.9 | 250 | 0.5 |[BLOQ|BLOQ
myocardium (n=6) + + t t
4471 | 349.8 | 12.2 13
; - 56.2+ | 18.0+ | 8.3+ [ BLOQ [ BLOQ | BLOQ
Kidney (n=3) 34 | 44 | 16
Liver (n=3) 61.6+| 7.2+ | 0.9+ | BLOQ | BLOQ | BLOQ
15.5 15 1.3
Lung (n=3) 2841 | 365 | 266 | 46 |BLOQ[BLOQ
+48.1 | +20.5 |+164| +34
- 3.1 37 0.9 [BLOQ |BLOQ|BLOQ
Bonefrib (n=3) £10 | £14 | £12
Spleen (n=3) 975 | 122 | 7.2 [BLOQ [BLOQ|BLOQ
+19.8 | £3.0 [ £1.6

Values are described as mean + standard deviation (ng/g)

Abbreviations; BLOQ=below the lower limit of quantification

(<0.25ng/ml tissue homogenate), d=days, h=hour.

6.3 DRUG INTERACTION FOLLOWING TREATMENT OF
MAGIC TOUCH-ED
Drug interaction studies have not been performed with Magic
Touch - ED Sirolimus due to limited systemic exposure to
Sirolimus eluted from Magic Touch - ED Balloon. However,
consideration should be given to the potential for both local
and systemic drug interactions in the vessel wall when
deciding to use Magic Touch - ED in a subject taking a drug
with the known interaction with Sirolimus.
Sirolimus is metabolized by cytochrome P450 3A4 (CYP3A4)
in the gut wall and liver and undergoes efflux from enterocytes
of the small intestine by p-glycoprotein (P-gp). Absorption and
subsequent elimination of systemically absorbed Sirolimus
may be influenced by drugs that affect CYP3A4 and P-gp.
Medications that are strong inhibitors of CYP3A4 and P-gp
may increase Sirolimus levels while inducers of CYP3A4 and
P-gp may reduce Sirolimus metabolism in-vivo.
Sirolimus when prescribed as oral medication may interact
with the drugs/foods listed below:

. P-gp Inhibitors such as but not limited to Cyclosporine, Digoxin

. Antibiotics such as but not limited to Ciprofloxacin, Ofloxacin

. Glucocorticoids

. CYP3A4 Inhibitors such as but not limited to Ketoconazole,
Fluconazole

. CYP3A4 Inducers such as but not limited to Rifampin,
Phenytoin, Dexamethasone
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6.4

7.0

Herbal preparations (St. John's wort- Hypericum perforatum)
Amphotericin B such as but not limited to Abelcet, Amphocin
Cimetidine such as but not limited to Tagamet

Vitamins

Vaccination- sirolimus is potent immunosuppressant hence it
may affect response to vaccination making the vaccination
less effective. For some period after receiving Magic Touch -
ED, Sirolimus Coated Balloon Catheter use of live vaccines
such as, but not limited to measles, mumps, BCG, yellow
fever, varicella, Ty21a Typhoid should be avoided.
Grapefruit/grapefruit juice: Grapefruit/grapefruit juice reduces
CYP3A4 mediated metabolism of sirolimus.

Medicine to lower your cholesterol or triglycerides

Medicine for high blood pressure or heart problems
Anti-seizure medicine

Medicines used to treat stomach acid, ulcers, or other
gastrointestinal problems

Drugs that may increase sirolimus blood concentration:
«Antifungal agents: such as but not limited to Itraconazole,
Clotrimazole

*Gastrointestinal prokinetic agents such as but not limited to
metoclopramide
*Macrolide antibiotics:
toTroleandomycin
+Calcium channel blockers: such as but not limited to
Diltiazem, verapamil

+Otherdrugs: Danazole, HIV Protease Inhibitor (Indinavir)
Drugs that may decrease sirolimus level:

+Anticonvulsants such as but not limited to Phenobarbitol
+Antibiotics such as but not limited to Rifabutin

CARCINOGENICITY, GENOTOXICITY AND
REPRODUCTIVE TOXICOLOGY

Carcinogenicity, Genotoxicity and Reproductive
Toxicology

The carcinogenicity, and reproductive toxicity of Magic Touch -
ED have not been evaluated. However, carcinogenicity, and
reproductive toxicity of sirolimus has been investigated in
bacterial and mammalian cells in-vitro and in laboratory
animalsin vivo.

Carcinogenicity

Carcinogenicity studies were conducted in mice and rats. In
86-week female mouse study at sirolimus doses 30 to 120
times higher than the 2 mg daily clinical dose (adjusted for
body surface area), there was a statistically significant
increase in malignant lymphoma at all dose levels compared
with controls.

In an another mouse study at dosages that were
approximately 3 to 16 times the clinical dose (adjusted for body
surface area), hepatocellular adenoma and carcinoma in
males were considered sirolimus-related.

In the 104-week rat study at dosages equal to or lower than the
clinical dose of 2 mg daily (adjusted for body surface area),
there were no significant findings.

Reproductive Toxicity

The study of the effects of sirolimus on the different stages of
the reproductive process were conducted inrats. Fertility was
diminished slightly in both male and female rats following oral
administration of sirolimus at doses approximately 10 times or
2 times, respectively, the clinical dose of 2 mg daily (adjusted
for body surface area). Male rats showed decreased fertility
and testicular atrophy (giant cells and hypospermia in the
testes and epididymides). In female rats, reduced size of
ovaries and uteri was observed.

Genotoxicity

The Genotoxicity test has been performed as per ISO 10993-
3: 2014 for Sirolimus Coated Balloon Catheter. The results
show that the product doesn’t induce any micronucleus in the
bone marrow of mice, doesn't induce chromosome
aberrations in cultured human peripheral blood lymphocytes
and itis non-mutagenic.

POTENTIAL ADVERSE EVENTS

Possible complications linked to the use of the balloon
catheter during the procedure:

Dissection or perforation of the pudendal artery

Injury or rupture of the pudendal artery

Total occlusion

Arterial spasm

Ventricular fibrillation

Embolism

such as but not limited



. Infection and or pain at the access site

. Haematoma

. Drug reaction to antiplatelet agent / anticoagulation agent /
contrast medium

. Distal emboli,

. Nausea & vomiting

. Vascular complication which may requires vessel repair.

. Alopecia

. Anaemia

. Blood product transfusion

. Gastrointestinal Symptoms

. Hepatic Enzyme Changes

. Histological changes in vessel wall, including inflation, cellular

damage or necrosis.

. Myalgia/Arthralgia

. Peripheral Neuropathy
Possible complications that could occur following an
angioplasty procedure with balloon catheter, on short and
medium term:

. Restenosis of the dilated artery

. Bleeding complications or haematoma

8.0 PUBLISHED CLINICAL DATA OF SIROLIMUS COATED
BALLOON IN VASCULOGENIC ERECTILEDYSFUNCTION
A pilot clinical study was initiation (Principal Investigator Prof.
Giuseppe Sangiorgi, MD FESC, FACC, FSCAI, San
Gaudenzio Clinic, ltaly) to evaluate the performance of Magic
Touch - ED in in focal atherosclerotic lesions of the internal
pudendal and dorsalis penis arteries among men with erectile
dysfunction (ED) not responding to phosphodiesterase-5
inhibitors.

STUDYDESIGN

The study is observational, prospective, multicenter registry
evaluating the use of Magic Touch - ED after pre-dilatation with
standard balloon angioplasty for the treatment of up 2 de novo
stenosis in native internal pudendal arteries.

STUDY ENDPOINTS

. Incidence of MAE (myocardial infarction, dysrhythmia,
congestive heart failure, leg ischemia, renal insufficiency,
bowel complication, reoperation, PTA site infection, stroke,
respiratory complication, and no home discharge).

8.1

. Binary restenosis at 8 months follow-up CT-angiography.

. Delta IEF >5 from baseline to 8 mos FU

8.3 STUDYRESULTS

Table 4: Baseline characteristics

Patient's baseline characteristics, n=14 n (%)
Age, (Years + SD) 59.8+10.8
BMI (kg/m’t SD) 23.1£2.8
Active Smoker 8 (57)
Diabetes NID 5 (36)
Diabetes ID 4 (28)
Hypertension 9 (64)
Hypercholesterolemia 6 (42)
Family history for CAD 3(21)
Coronary artery disease 4 (35)
Peripheral artery disease 3(21)
History of prostate surgery 2 (14)
Chronic prostatitis 1(7)
History of or current dialysis 0
Baseline IIEF-5 score 9.746.6
Q3: ability to achieve penetration 1.69+1.27
Q4: ability to maintain erection 1.18+1.23
Associated Venous leakage 1(7)
Baseline medications tried before procedure n (%)
Phosphodiesterase type 5 inhibitor 7 (50)
Prostaglandin 6 (42)
Intracavernosal Testosterone 3(21)
Medications with an impact on EF n (%)
B-Blockers 3(21)
Psychotropic drugs 0
Thiazide diuretics 2(14)
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Table 5: Lesion and procedural characteristics

Target lesion (n=18) n (%)
Internal iliac artery 3 (16)
Internal pudendal artery 11 (62)
Common penile artery 2(12)
Dorsal penile artery 1(5)
Cavernosal artery 0
Inferior gluteal artery 1(5)
Arteries affected n (%)
Left side only 5(27)
Right side only 6 (33)
Bilateral 7 (40)
Arteries treated n (%)
Left side only 9 (50)
Right side only 7 (38)
Bilateral 2(12)
Lesion length, mm 11.9+6.6
Total lesion length, mm 17.6£13.3
RVD, mm 2.240.5
Diameter stenosis, % 68.0+6.5
MLD, mm 1.4+0.6
PSVb, cm/s 19.5+10.9
EDVb, cm/s 8.9+5.4
Endovascular intervention n (%)
Standard balloon dilation 18 (100)
Drug-eluting stent 3 (16)
Sirolimus-coated balloon 15 (84)
No access 1(5)
Procedural Success (stenosis <10%) 17 (94)

Refl

Treat t Success ted by Minimum Clinically Relevant
Improvement in the International Index of Erectile Function-5
(IlIEF-5) score

80

3 Months 6 Months
® Improved>5 Improved by 0 to 3
Deterioreted by >5

Figure 4: International Index of Erectile Function-5 (lIEF-5)
score graph

Study results demonstrated that Sirolimus coated balloon catheter
performs as intended in vasculogenic erectile dysfunction and is
proven to be safe and effective treatment option.

Data source: Presented in TCT 2019.
https://www.tctmd.com/slide/sirolimus-coated-balloon-treatment-
vasculogenic-erectile-dysfunction-ready-prime-time)

9.0 INDIVUDUALIZATION OF TREATMENT

. Selection of patients for Magic Touch - ED Sirolimus Coated
Balloon Catheter treatment should be carefully done looking at
the risks and benefits to the patient.

. Multivariable patient conditions and outcomes modelling
suggest that treatment assignment/strategy remained an
independent predictor of clinical and angiographic outcomes
even after adjusting for other baseline and procedural
confounding variables.

8 Months
Deterioreted by 1 to 3

10.0 PATIENT COUNSELLING INFORMATION
Physicians should consider the following in counselling patient
about this product:

. Discuss the risks associated with Magic Touch - ED balloon
dilation treatment

. Discuss the risks/benefits issues for this particular patient

. Discuss alteration to current lifestyle immediately following the
procedure and over the long term.

11.0 HOW SUPPLIED

. STERILE: This device is sterilized with ethylene oxide gas and
is non-pyrogenic. Do not use if the package is opened or
damaged. Device is for one use only (single use). Do not re-
sterilize.



CONTENTS: One (1) Magic Touch - ED Sirolimus Coated
Balloon Catheter (Rapid exchange delivery system).
STORAGE: Temperature limitation: 8°C to 25°C, store at dry
place. Keep away from direct sunlight.

Disposal: Dispose of device in accordance with local
regulations.

12.0 OPERATOR'S MANUAL FORUSE
Magic Touch - ED is supplied and packaged in sterile
condition. The product is packed in a box with identification
labels on each packing. There are two stages of packing for
maintaining the integrity and sterility of device - first pack is a
Tyvek pouch which is sealed and stored in a secondary
laminated aluminium foil pouch for protection. It is important
thatintegrity of packing is verified before usage of device.

121 ACCESSTOSTERILEPACK
Open the product box pack at tear line provided at the top. This
provides access to the secondary aluminium foil pouch in
which the sterile package is kept. Tear open the laminated
aluminium foil pouch at the cut provided on the side. The inner
most Tyvek pouch holds sterile Magic Touch - ED. The Magic
Touch - ED is stored in a coiled hoop. Open the Tyvek pouch
and pass or drop the sterile balloon catheter into the sterile
field using aseptic technique.

12.2 INSPECTION PRIORTO USE
Before opening, carefully inspect the balloon system package,
and check for damage to sterile barrier. Prior to using the
device, carefully remove the system from package and inspect
it for any bends, kinks or other damage. Do not use the device
if any damage to the sterile package or balloon system is
noted.

12.3 MATERIAL REQUIRED

Quantity Material

N/A Appropriate guiding catheter(s)

2-3 10-20 ccsyringes

1,000u/500cc  Sterile Heparinized Normal Saline (HepNS)

1 0.014” (0.36 mm) diameter guidewire

1 Rotating haemostatic valve with an appropriate

internal diameter (min. I.D. of 0.096" [2.4 mm])

N/A Contrast diluted 1:1 with normal saline

1 Inflation device

1 Stopcock (3-way minimum)

1 Torque device

1 Guidewire Introducer

N/A Appropriate anticoagulation and anti-platelet drugs

12.4 PREPARATION OF MAGIC TOUCH -ED

AVOID any manipulation of the Magic Touch - ED during
preparation as this may disrupt the integrity of coating on the
device.

DO NOT wipe the distal part having balloon using any media
as itmay damage the coating.

ANY advancement of the drug coated balloon catheter should
be in deflated condition and with use of guidewire in the penile
artery.

MAGIC TOUCH-ED PREPARATION

Steps
1.

2.
3.
4

12.5
Steps
1.

Prepare the inflation device with diluted contrast medium.
Attach the inflation device to the 3-way stopcock.

Attach stopcock to the balloon inflation hub.

Open the stopcock to balloon catheter system and leave
inflation device system on neutral position.

MAGIC TOUCH -ED DELIVERY PROCEDURE

Prepare the vascular access site according to standard
practice. Required access to the lesion has to be done using
an appropriate guide wire (recommended 0.014").

Pre-dilate the lesion with a pre-dilatation balloon. Limit the
longitudinal length of pre-dilatation by the pre-dilatation
balloon to avoid creating a region of vessel injury that is
outside the boundaries of the Magic Touch - ED.

Maintain neutral pressure on the inflation device. Open the
rotating haemostatic valve as widely as possible.

Backload the delivery system onto the proximal portion of the
guidewire while maintaining the guidewire position across the
targetlesion.

Advance the drug coated balloon over the guidewire to the
target lesion. Use the radiopaque balloon markers to position
the balloon across the lesion; perform check angiography
shoot to confirm the position of the balloon. Close the rotating
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haemostatic valve at the right position of balloon catheter in
lesiontolockitin place.

Note: Should unusual resistance be felt at any time during
either lesion access or removal of the drug coated balloon
before inflation, the entire system should be removed as a
single unit. See Precautions - 5.8 Removal precautions for
removing balloon catheter system.

12.6 MAGIC TOUCH -ED DEPLOYMENT PROCEDURE

Steps

1. Before deployment, reconfirm the correct position of the drug
coated balloon relative to the target lesion via the radiopaque
balloon markers.

2. Attach the inflation device (only partially filled with contrast
media) to a three-way stopcock and apply negative pressure
to purge the balloon of air.

3. Turn the stopcock on the catheter to the off position and purge
the inflation device of air. Close the side port of the stopcock.

4. Under fluoroscopic visualization, inflate the balloon to at least
the nominal pressure to deliver drug from the balloon surface,
but do not exceed the labelled rated burst pressure. Optimal
treatment and drug delivery require the balloon to be in full
contact with the artery wall, with the internal diameter
matching the size of the reference vessel diameter. Higher
pressures may be required for certain lesions but Rated burst
pressure should not be exceeded at all times. Refer to balloon
compliance chart for further details on diameters and sizes.

5. Fully cover the entire lesion and dilated balloon area (including
dissections) with the Magic Touch - ED Sirolimus Coated
Balloon Catheter, allowing for adequate coverage into healthy
tissue proximal and distal to the lesion.

6. Keep Magic Touch - ED inflated for at least 60 seconds.

7. Deflate the balloon by pulling a vacuum with the inflation
device. Make sure that the balloon is fully deflated before
attempting to remove.

8. Confirm that vessel dilation is adequately done by

angiographicinjection through the guiding catheter.
NOTE: It is recommended that the guidewire and/or the
balloon catheter remain across the lesion until the procedure is
complete. Contrast media have different viscosities and may
affect the inflation/deflation time.

12.7 MAGIC TOUCH -ED REMOVAL PROCEDURE

Steps
1. Ensure that the balloon is fully deflated.
2. While maintaining the guidewire position and negative

pressure on the inflation device, withdraw the drug coated
balloon delivery system.

Note: Should unusual resistance be felt at any time during
either lesion access or removal of the drug coated balloon
catheter before inflation, the entire system should be removed
as a single unit. See Precautions — 5.8 Removal precautions
for removing balloon catheter system.

3. Repeat angiography to assess the treatment area.

12.8 MAGIC TOUCH -ED COMPLIANCE CHART
Referto labelling.

13.0 STERILISATIONAND STORAGE CONDITIONS
Magic Touch - ED has been sterilized using Ethylene Oxide
gas (EtO) and is non-pyrogenic. The device is for single use
only. Storage temperature limitation: 8°C to 25°C. Store at dry
place. Keep away from direct sunlight.

14.0 PATIENT INFORMATION
In addition to this Instructions for Use booklet, following patient
specific information regarding the Magic Touch - ED is
available in product box:
A Patient Treatment Card includes specific information about
Magic Touch - ED (Product name, Size, Reference Number,
Serial Number, LOT Number and Expiry Date) and contact
details for patient and his treating physician. It is always
recommended that patients treated with Magic Touch - ED
keep this card in their possession and present it to their
treating physician before going for any other treatment /
surgical intervention.

15.0 DISCLAIMER OF WARRANTY AND LIMITATION OF
REMEDY
Concept Medical B.V. does not provide any expressed or
implied warranty, including without limitation, any implied
warranty of merchantability, fitness for a particular purpose or
non-infringement, with respect to the product(s) described in
this publication and Concept Medical B.V. hereby expressly
disclaims any such warranties.
Descriptions or specifications in Concept Medical B.V. printed



matter, including this publication, are meant solely to generally
describe the relevant product at the time of manufacture and
do not constitute any express warranties.

No person has the authority to bind Concept Medical B.V. to
any representation or warranty.

Under no circumstances shall Concept Medical B.V. be liable
for any medical or other expenses or direct, indirect, incidental,
consequential, punitive or exemplary damages with respect to
the products described herein, including without limitation, in
respect of any use, defect, failure or malfunction, whether
based upon warranty, contract, tort or other legal theory, even
if Concept Medical B.V. has been advised or should have
been aware of the possibility of such damages, other than as
expressly provided by specific law without possibility of
exclusion.

The exclusions, disclaimers and limitations contained in this
section shall be interpreted in such manner as to be effective
and valid under applicable law, but in case any one or more of
the provisions contained herein shall, for any reason, be held
to be invalid, illegal or unenforceable in any respect, such
provision shall be ineffective to the extent, but only to the
extent, of such invalidity, illegality or unenforceability without
invalidating the remainder of this section or any other
provisions hereof.
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NEPIFPA®H NMPOIONTOZ

O kaBeTrpag-uTraAdvI pe emKaAuyn o1poAipoug Magic Touch -
ED eival éva Trpoiév Trou atroTeAei oUVOUAOHO CUOKEUNG-
@apuakou Kal atrapTieral atrd dUo pépn: 1) TUTTIKG KaBeTApa-
HTTaAGVI 2) eTTIKAAUYN OUVBEONG HE TTEPIKAEIONEVO OF KA
alpéhigoug.  H koivii ovopaoia Tou Magic Touch - ED eivai
«KABETAPAG-UTTOAGVI e ETTIKAAUYN CIPOANIOUG», HE KWIIKO
GMDN 62551.

Zmv emkdAuyn Ttou Magic Touch - ED xpnoigotroigital n
TeXvoloyia Nanolute woTe T0 €AeUBepo amd ToOAUpEPH
TTEPIKAEIOPEVO O€ KAWa OIPOAIHOUG Va XOPNYEITal € £va YEVIKA
avayvWPIoPEVO WG aoPaAéG £kdoxo pwapoAiTdiou (GRAS).
Xdapn OTIG au@iQIAEG 1IBI6TNTEG TOU  QWOPOAITTISioU, TO
oIpOAIgoug Trapapével TTEPIKAEIOPEVO O€ KAWa Kal
TrpooTareleTal ammd TNV ammodopnon yia XPoviké SidaTnua
ETTOPKEG YIa va Slac@alioTei n Bepatreia TG BAGRNG-0TOXOU.
Katé v emmaen Tou prraloviol pe Tov aptnpiakd auAd, n
udpo@IAn emi@aveIad TOUu vavogopéa uypaivetal,
oupBaAAovTag OTN PEYIOTN XOPyNon TOU @aPPAKOU KATE TNV
akdAouBn €kmTugn Tou ptradoviol. H emmikGAuywn KaAUTTTEl
TTEPIMETPIKA TNV ETTIQAVEIR TOU PTTAAOVIOU O€ GAO TOU TO HAKOG
S1a0@AAIfoVTAG TNV OHOIOYEVT XOPKYNaT TOU apPUEKOU.

H xprion Tng Texvoloyiag Nanolute e§ao@ahilel e§aipeTiKd
HIKP OTTWAEIN APUAKOU KATA TN HETAPOPG, N oTToia 0dnyei
O€ PEIWHEVN ATTOUEKPUVOT CWHATISIOKOU UAIKOU TTOU UTTOPET
va ouuBdAAel oTnv  ep@dvion apTnpiaknig  euBoAng. H
TexvoAloyia auth eTTPETTEN £TTiONG TNV KaAUTEPN SidXuon Kal
OUYKPATNON TOU QapUdKou OTnV apTnpia kabwg kai Tnv
evioXupévn BIodloBecIpdTNTE Tou Adyw Tng PabuTtepng
BiEicduUaNG TOU PaPUAKOU OTOV OPTNPIOKO IGTO.

MEPIFPA®H MEPQN THZ ZYZKEYHZ

O kaBeTApag-pTTardvi pe emkaAuyn aipdAipoug Magic Touch -
ED evdeikvutal yia Tn Bepartreia Tng oTUTIKAG SUCAEIToUpyiag
O€ APPEVEG ATBEVEIG e VEEG KOI ETTAVOOTEVWTIKEG BAGBEG OTNV
£ow aidoiikr|, TNV TTeik, TN payiaia | TNV oupnBpIKr apTnpia,
TT0U €X0uV didpeTPo atréd 1,50 mm €wg 4,00 mm Kal PAKOG €wg
36 mm.

O «kaBetipag-utrardévi  eival kaBetipag TUTTOU  monorail
(Taxeiag evaAAayng) ayyeloTAAOTIK pE NuIdIATATO
EKTITUOOOUEVO PTTOAGVI OTO GTTW GKPO KOl ATPAUUATIKO
KWVIKO GKPO, WOTE va SIEUKOAUVOUV TO TIEPACHA aTTd T OTEVH
otévwor. O kaBethpag gival diTAoU auhoU aTo aTmw GKPo, O
€évag auUAGG xpnoipoTrolgiTal yia TNV JIOYKwon Kal
aTmodI6yKwaon Tou pTraAovioU kal 0 GANOG ETTITPETTEI TV
TPOoBAON OTO AW AKPO YA TNV EICAYWYR Tou odnyou
oUpparog. H péyiotn ouvioTwpevn SIGUETPOG Tou odnyou
oUpparog eivar 0,014". To e§apmua Luer Lock (TTAfpvn)
ETMITPETTEI TN OUVSEDT PE PIO CUOKEUT BIOYKWONG. H ECWTEPIKN
OwAvwaon Tou ptraloviol €xel SU0 aKTIVOOKIEPOUG SeiKTES
(TTAaTiva-1pidlo), WOTE VA TIPOCPEPOUV OTITIKA onueia
ava@opdg yia Ty ToTroBETNon Tou UTTaAovioU oe OXEoN HE TN
oTévwon evTog Tou ayyeiou. To WPENIO UAKOG Tou KaBeTrpa
ival 140 cm kai SiatiBeTar o€ didpeTpo améd 1,50 mm éwg 4,00
mm kai o€ prikog 10, 15, 20, 25, 30, 35 ka1 40 mm, 6TTWG
@aiveral oTov Mivaka 1.

Aktwvookiepol
Seixtec

255F 195F
(085 m) (05

Ormikeg Acikrng 1
[— OmmKGg Acikmg 2

L %m  “wan |

90 cm

100 cm

140 cm

Eikéva 1: KaBetripag-putraAovi pe emikdAuyn oipoAipoug
Mivakag 1: Mpodiaypagég CUCKEUNG

Eptopikn ovopagia

Magic Touch - ED

Aiabéoipa prkn (mm)

10, 15, 20, 25, 30, 35, 40

QAloBéoipeg Biauetpor (mm)

1,50, 2,00, 2,25, 2,50, 2,75, 3,00,
3,50, 4,00

ZuoTaniké @appdkou

ZIpOAIHOUG (YVWOTS Kal wg
paTTApUKivN)

‘Exdoxo Aimroeidég E 80 (pwaogoAimidio auyou)
A6on gapudkou 1,27ug/mm?

QeéNipo prikog 140 cm (1400 mm)

ouoTiuarog xopriynong

Migon S16ykwong prraAoviol

OvopaoTikn Trieon dI6ykwong
pTraAoviou: 8 bar
OvopaoTikA Trieon didppngng: 14 bar*

ZupBarotnTa odnyou (uéy.) 0,014”

0UpuaTog (uéy.)

ZupBatdTnTa TEPIBARUATOG 6F (2,00mm)
EowrTepikr} SicipeTpog 0dnyou 6F (1,98 mm)

KaBeTApa

(eowTepikdg aUAdg > 0,078”)

Egwtepikr IGUETPOG
a€ova kabeTripa

EyyUc 1,95 F (0,65 +0,025-0,005 mm)
/ Atrw 2,67F(0,89+ 0,02 mm) /
Evdiaueon 2,55F (0,85 + 0,02 mm)

AiaTagn kabetrpa

Toayeiag evaAiayrg (Monorail)

Taivieg aKTIVOOKIEPWY DEIKTWV

Kpdpa 90% Pt/ 10% Ir

AmroaTeipwaon

Aépio aiBuAevogeidio

Snueiwan: *Mnv urrepBaivere TNV ovopaoTiki mriean didppnéns (RBP)

1.2

Mivakag 2: Méye6

MEPIFPA®H TOY PAPMAKOY

ApaoTiki) pappakeuTiki} ougia (APO): To aipdhipoug eival
HOKPOKUKAIKF AakTévn Trou Trapdyetal amé Streptomyces
hygroscopius.

Ep@avion Tou o1poAipoug: Aeukr éwg UTTOAEUKN OKOVN.
AiaAutétnTa Tou o1poAipoug: Eudidhuto o xAwpo@oppio,
AKETOVN Kal akeToVITPIAIO, Kal adIGAUTO O€ vEPO, TGN TTEPITTOU
oToug 183°C-185°C

Mopiakég 10106 Tou O1pdAIpoug: C,,H,NO,,

Mopiaké Bdpog: 914,2 g/mol

Api8. pnTpwou CAS: 53123-88-9

Xnuikij ovopaaia: (3S, 6R, 7E, 9R, 10R, 12R, 148, 15E, 17E,
19E, 218, 23S, 26R, 27R, 34aS) -9, 10, 12,13, 14,21, 22, 23,
24, 25, 26, 27, 32, 33, 34, 34a - £&a - deka - PO - 9, 27 -
diwdpogu - 3 - [(1R) - 2 - [(1S, 3R, 4R) - 4 - udpogu - 3 -
HeBUAOKUKAOEEUAO] - 1 - peBUAaIBUAQ] - 10, 21 - BiueBogu - 6, 8,
12,14, 20, 26 - e€apebuho - 23, 27 - eTrofu - 3 H - TTupidoho [2,
1-c][1, 4] o§adaxukhoevTpiakovtivn - 1, 5, 11, 28, 29 (4H, 6H,
31H) - Trevtovn.

Eikéva2: ZuvTakTikog TUTTog Tou aipoAipoug
M: G, KW3IKOG ava@opds Kal TTEPIEKTIKOTNTA

QUPHAEKOU TOU TTPOIOVTOG

Kwdikog AidpeTpog Mikog MepIEKTIKOTNTA
avapopdg pIraloviod pmraAoviod o€ (PAPUAKO
TPOoidvTOg (mm) (mm) (10%) (pg)
CME15010 1.50 10 60
CME20010 2.00 10 80




CME22510 2,25 10 90
CME25010 2,50 10 100
CME27510 2,75 10 110
CME30010 3,00 10 120
CME35010 3,50 10 140
CME40010 4,00 10 160
CME15015 1,50 15 90
CME20015 2,00 15 120
CME22515 2,25 15 135
CME25015 2,50 15 150
CME27515 2,75 15 164
CME30015 3,00 15 179
CME35015 3,50 15 209
CME40015 4,00 15 239
CME15020 1,50 20 120
CME20020 2,00 20 160
CME22520 2,25 20 179
CME25020 2,50 20 199
CME27520 2,75 20 219
CME30020 3,00 20 239
CME35020 3,50 20 279
CME40020 4,00 20 319
CME15025 1,50 25 150
CME20025 2,00 25 199
CME22525 2,25 25 224
CME25025 2,50 25 249
CME27525 2,75 25 274
CME30025 3,00 25 299
CME35025 3,50 25 349
CME40025 4,00 25 399
CME15030 1,50 30 179
CME20030 2,00 30 239
CME22530 2,25 30 269
CME25030 2,50 30 299
CME27530 2,75 30 329
CME30030 3,00 30 359
CME35030 3,50 30 419
CME40030 4,00 30 479
CME15035 1,50 35 209
CME20035 2,00 35 279
CME22535 2,25 35 314
CME25035 2,50 35 349
CME27535 2,75 35 384
CME30035 3,00 35 419
CME35035 3,50 35 489
CME40035 4,00 35 558
CME15040 1,50 40 239
CME20040 2,00 40 319
CME22540 2,25 40 359
CME25040 2,50 40 399
CME27540 2,75 40 439
CME30040 3,00 40 479
CME35040 3,50 40 558
CME40040 4,00 40 638
2.0 ENAEIZEIZ

3.0

O kaBeTApag-PUTIaAdVI pe eTmkaAuyn oipdAipoug Magic Touch -
ED evSeikvutal yia Tn Beparreia Tng oTUTIKAG SUCAEIToUpYiag
O€ APPEVEG ATBEVEIG UE VEEG KO ETTAVAOTEVWTIKEG BAGBEG OTNV
0w aidoIIKA, TN paxiaia fj TNV oupnBpIKA apTnpia, ol oTToieg
£xouv diapeTpo atd 1,50 mm £wg 4,00 mm Kai Pikog éwg 36
mm.

ANTENAEIZEIZ

H xprion Tou KaBeTApa-pTTaAGVI pe ETTIKAAUWN GIpOAIOUG
Magic Touch - ED avTevdeikvutal 0TOUG £€11G TUTTOUG 0OBEVWV:
AoBeveig pe uTrepeuaiodnaia oTo CIPOAINOUG ) OE EVWIOEIG TOU
TIoU OXeTifovTal PE TN SopIKn Tou Spdon.

AcbBeveic pe yvwoth umepeuaiobnoia ota  ékdoxa e
PWOPOAITTIDIO I} OXETIKAG TIPOEAEUDNG.

Acbeveig oToUG OTIOIOUG dEV UTTAPXEI duvaTOTNTA TTPO-
SIATaONG ) TIPOETOIPATING TOU TIAOXOVTOG TUHHATOG, TTPIV ATTd
TN BepaTreia Pe TO PTTAAGVI TTOU PEPEI ETTIKAAUYWN QAPUEKOU.
Acbeveig pe BAGBeg Trou dev TTANPOUV TIG TTPOUTIOBETEIG Yial
eTepBarikn Beparreia.

5.1

AcBeveig TTou dev umopolv va AGBOUV TN CUVIOTWHEVN
QavTIOPOUBWTIKA 1 QvTITINKTIKA BepaTTeia.
MPOEIAOMOIHZEIZ

MNa 1o TepieXOPEVA  TNG OUCKEUOTIAg EXEl
Siadikacia amooTeipwong pe alBulevogeidio (EO).
BeBaiweite 6T N cuoKeuaaia Tou TTPOIGVTOG eival ABIKTN Kal
4TI N ECWTEPIK) CUTKEUATIA TTOU TTEPIKAEIEI T CUOKEUN Sev
eival avolyuévn f @Bapuévn, KaBwg autd Ba ptropoucav va
arroteAoUV £VOEIGn OTI £XEl TTApaBIacTEl 0 OTEIPOG PPaypoS.
Mnv XpnoIPOTIOIEITE TO TIPOIOV €AV £xel avoixBei o OTEIPOg
PPaypOS TTPIV aTT TNV TTPOBAETTOMEVN XPACT.

E&eTdioTe TO TPOIGV TIPIV OTTO TN XPrON WOTE VA JIATTIOTWOETE
edv €xel @Bapei katd TNV OTOPAKPUVON TOu amd TNV
TIPOCTOTEUTIKA BrKN KABeTAPA Kol Mo TO TTIPOCTATEUTIKO
TWpa. EmoTpéwTe To TPOIGV OTNV €TAIPEia yia TTEPAITEPW
E€Aeyxo kal avdAuon, AapBdavovtag TIG KATAAANAEg
TIPOQUAGEEIG KATA TOV XEIPIOPO, av SIATTIOTWOETE KATTOIN
@Bopa.

H xprion Tou TTpoiévTog eVEXEI TOUG KIVOUVOUG TTOU OXETI(OVTal
Me TNV ayyelomAaoTiky aidollkig aptnpiag,
OUPTTEPIAAUBAVOUEVWY TWV AYYEIOKWY ETTITTAOKWV 1 TwV
QAILOPPAYIKWY QVETTIBUUNTWY CUPBAVTWY.

To Tpoidv pETA T Xprion TIPETTEI VA OTTOPPITITETAl UE TOV
OwaoTé TPOTTO Kal CUPPWVA HE TOUG I0XUOVTEG KAVOVIOUOUG,
KaBwg evdéxeTal va Exel Trapapeivel oIpdAigoug aTnv
EMPAVEIATOU.

H ouokeur| Magic Touch - ED TTpoopieTal atrokAEIOTIKG yia piat
Xenon.

Mnv TNV E€TMAVATOOTEIPWVETE KAl MAV TNV
gTmavaxpnoipoTolgite. Tuxdv emavamooTeipwon n
£TTAVOXPNOIYOTIOINON MTTOpEi va dnuioupynoel  kivduvo
HOAuVONG TNG OUOKEUAG f/Kal va TIPOoKaAéoel Aoipwén Tou
aoBev 1| eTepoAoipwen, ouuTrepIAapBavopévng, UETagy
GMwv, NG HeTadoong AoIHWOWY VOoNPATWY atmmd évav
acBevr og évav GAAov. H péAuvon Tng cuokeuAg PTTopei va
TIPOKaAECEl TPAUMPATIONO, acBéveia 1) Bdvato Tou aoBevr.
Tuxdv ETTaVATIOOTEIPWAN ) ETTAVAXENTIPOTIOINGN PTTOPET Va
HEIWoel TN JOpIKH OKEPAIOTNTA TNG OUOCKEUNG r/Kal va
odnyfoel og acToxia TNG, Kal KaT' ETTEKTACT O€ TPAUHATIOHO,
aobévela i Odvaro Tou aoBevr). H Concept Medical dev @épel
Kapia euBlivn yia TUXOV GUEDT, OUVETTAYOUEVN 1) ETTAKOAOUBN
{nuia Tou o@eileTal og emavamooTEipwon
£TTavaypenoipoToinon.

Mnv utrepBaivete Tnv ovopaoTikf Triean didppngng (RBP).
ZuvIoTaTal N XPAON CUCKEUAG Yyia TNV TrapakoAouBnan Tng
OWOTAG TTiEONG, WOTE va atro@euxBei n utepPBOAIKN Tricon.
Tuxév éxkmrrugn Tou utrepBaivel Tnv RBP ptopei va
TIpoKaAéoel SiappnEn Tou pTraAoviol.

Mnv Tn XPNOIUOTIOIEITE UETA TNV «NUEPOHNVIa ARENG».

‘Otav n ouokeur) Magic Touch - ED BpiokeTal péoa 610 GWHA, 0
XEIPIOPOG TNG TIPETTEl va YiveTal povo UuTrd eTrapkr rfi/kal
UYnARG TToI6TNTAG aKTIVOOKOTINGT. Mpiv atmé TV améoupon
TOU KaBETAPQ a1Td T BAGRN, TO PTTAAGVI TTIPETTEI VO CUMTITUXBET
TAApwG, UTTd Kevd. Av OUVAVTACETE avTioTaon KaTd TOV
XEIPIOPO, KABOPIOTE TNV aITial TG TTPOTOU TTPOXWPIOETE.

Mnv xpnoiyoTrolEiTe aépa 1 aéplo PECO yia TNV EKTITUEN TOU
Magic Touch - ED. Na xpnoipoTrolgite JOvVO TO CUVIOTWUEVO
péoo £kTITUENG. Na XEIPiZeTTE TO TTPOIOV pE TTPOTOXT, WOTE VOl
aToTpaTel TUXOV @Bopd Tng emKkdAuwng ) evaiTTAwaon Tou
pTTaAovioU. Mnv aKoUpTIATE TO HTTAAGVI KATA TN 9OPTWOT) TOU
oto 0dny6é ouppa. Na XPnOIPOTIOIEITE TIAVTA OTEYVE
aToaTelpwuéva yavTia yia Tn @épTwon Tou Magic Touch - ED
070 08NY6 CUPA.

Na AapBavete Tig KATAAANAEG TTPOQUAGEEIG yia TNV QTTOTPOTTT
1 ToV TePIoPIopS TNG SnpIoupyiag BpduBwY kaTd Tn Xprion Tou
KaBeTApa. AV XpEIGZeTal, TIAUVETE TO BONONTIKG TTPOIOV (EKTOG
Tou pmaloviol Magic Touch - ED) mpiv amé n Xpron,
€10ayovTag OTO ayyelakd oUOTNUA OTTOCTEIPWHEVO
@ualoloyiké opd i Tapdpolo didhupa péow Tng BUpag
TpéoBacng Tou odnyou aupparog. EgetdoTe To eviexOEVO
XPONG OUCTNHIKAG NTTAPIVOBEPATTEIDG.

MPO®YAAZEIZ KATA TH XPHZH

FENIKEZ MPO®YAAZEIZ:

AuTr n Bepatreia TTPETTEI VA TTPAYUATOTIOIEITAI POVO aTTéd
10TPOUG TTOU €XOUV EKTTQISEUTEl ETTAPKWG OTNV ETTEPRATIKA
kapSiohoyia, TNV ayyEIOXEIPOUPYIKH, TNV ETTEPRATIKA
aKTIVoAoyia Kal TNV eTTePBaTIKr oupoAoyia.

H Beparreia TPETTEI VO TTPAYUATOTIOIEITAI O€ VOOOKOMEIR OTTOU
UTTAPXEI XEIPOUPYIKI) UTTODOW VIO ETTEIYOUCEG OVAYKEG.

Mnv ekBETETE TO OUOTNPA O€ OPYaVIKOUG SIGAUTEG, OTTWG TO

£QapUoOTED



5.2

5.4

5.5

OIVOTIVEUHO KOl TO ATTOPPUTIAVTIKE, KABWG UTTOPET VA UEIDTEL
TNV aTr6d00N TOU TTPOIGVTOG KaTd TN Beparreia.

H mpo-8idraon Tng BAGRNG IV aTrd TN Beparreia ye Tn
ouokeu Magic Touch - ED givail uTroXpewTIKn.

MNa va elaxiototroin®ei n molavh eioxwpnon aépa oTo
ouoTNpa, TTPOTOU TTPOXWPNOETE, TIPETTEI OTTWODNTIOTE VA
SWOETE 1IBIAITEPN TIPOCOXI WOTE Ol GUVOETEIG TOU KABETH PO Va
TTAPAMEIVOUV TQIXTEG Kal KATA TNV avappo@non Kal Katd v
TTAUOT) TOU OUOTHUATOG.

Mnv TTpowBeite TTOTE TOV KABETAPA XOpriynong gappdkou
XWPIG €KTAON TOU 08NYOU CUPPATOG ATTO TO GKPO.

Mnv SOKINAOETE TTOTE VO UETOAKIVAOETE TO 08Ny6 cUppa dtav
€xel yivel €kmTugn Tou ptradovioU. Mnv TTpowBeite TOvV
KABEeTAPa av ouvavTAoETe onpavtikh avriotaon. Mpémel va
TTPOCDIOPICTEI N aITia TNG AVTIOTAONG HETW AKTIVOOKOTINGNG
Kal va Yivouv o1 aTrapaitnTeg SIopOWTIKES EVEPYEIEG.

H ouokeury Magic Touch - ED dev TTpoopileTal yia TNV EKTITUEN
OTEVT.

H ouokeur) Magic Touch - ED dev TrpoopieTal yia T TTpo-
S1dTaon NG BAGRNG.

Aev ouviotaral n xpion g ouokeug Magic Touch - ED oe
aoBeveig kal BAABEG TTOU Sev EUTTITITOUV TNV TIPOBAETTOUEVN
XPAon TNG (XPron EKTOG EYKEKPIPEVWY EVOEIGEWV).

Inueiwon: H xprion Tng ouokeug Magic Touch - ED yia Tn
BepaTreia TNG apTnPIOTTEBEIag TNG AIBOIKAG apTNPiag eival pia
OXETIKA VEX PEBODBOG We TNV oTroia diavoiyetal §avd n aidolikr
(eikn)) aptnpia TTou éxel UTTOOTEN ATTOPPAgN i OTEVWON Kal
atrokaBioTaral n kukAogopia Tou aipartog. H ameAeuBépwaon
@apudkou e T xpAon Tng ouokeurig Magic Touch - ED
e€ao@aAilel peyaAuTepng OIGpKEIAG OUYKPATNON Tou
@appdakou augdvovtag Tn PlodiabeoipdtnTd TOU dpa
QTTOTPETTOVTAG TUXOV UTTOTPOTTH.

METEMXEIPHTIKEZ MPO®YAAZEIZ:

Ze TEPITITWON TTIPOYPAUUATIOHOU €TEPRATIKAG dladikaaiag
yia TNV oTroia aTraiTeiTal £yKaipn SIOKOTIH TNG avTIOPOHBWTIKAG
Beparreiag, o XEIPOUPYOS Kal 0 aoBeVAg TTPETTEN va eEETATOUV
TIPOCEKTIKG £GV N XPAGN UTTAAOVIOU HE ETTIKGAUYN GapHdaKou
KOl N OXETIKA OUVIOTWHEVN avTIBpouBwTik Bepatreia
atoTeAoUV TNV KATAAANAN B€paTTEUTIKA ETTIAOYH.
MOAAAMNAHEKNTY=H THE £YZKEYHZ

H moAAatTAA ékTrTugn TNG cuokeung Magic Touch - ED dev éxel
aglohoynBei o€ avBpwITOUg.

ZuvioTdTal n BepaTtreia Vo TTPAYHATOTIOIEITAl ME Hial
EKTITUEN TNG OUOKEUNG HE OVOUACTIKA Trieon yia
TouAdyioTov 60 SeutepOAeTTTA.

AAAHAEMIAPAZH ®APMAKQN

Aidgopa  @dpuaka eival yvwaTtd 6T €TTNPedlouv  TovV
peTaBoAIopd Tou OIpOAIMOUG Kal O AAANAETTISPATEIG Kal HE
GMa @dppaka pTTopolv va auvaxBolv amd TIG YVWOTEG
HeTaBoAikég emISpacelg. ATO TIG ONUOCIEUMEVEG
ETTIOTNUOVIKEG dNPOCIEVTEIG, €ival YVWaTO 6T TO OIPOAIOUG
aroTeAei UTTOOTpWUA TOCO yia To KuToXpwiHa P450 I[11A4
(CYP3A4) 600 kal yia T yAukoTpwreivn P. Oa Trpémel va
AapBavetar utrdwn 10 evdeXOuEVO aAANAeTTidpaong Wetagu
TWV QOPUAKWY KATd TNV ammogacn yia Bgpatreia Ye TovV
KaBeTApa-UTTaAGVI Pe eTTIKEAUYN oipdAipoug Magic Touch -
ED o¢ aoBevr) rou AapBdavel gapuako Trou Ba prropouce va
aAAnAeIdpdoel pe To OIPOAINOUG. Agv €Xel TIPOCDIOPIOTEI N
€TTiOpaon Twv aAANAETIOPEoEWY PETAGU TWV QUPHAEKWY OTNV
ACQAAEI KAl TNV ATTOTEAETHATIKOTNTA TOU KABETHPA-UTIAAOVI
HE eTTIKAAUWN o1pSdAIoug Magic Touch - ED.
MIGANOTHTAANOZOKATAZTOAHZ

To o1pOAIPOUG, N dPACTIKA ouaia Tou KABETAPA-UTTAAGVI UE
emikdGAuyn oipdAipoug Magic Touch - ED, eival
QAVOOOKATAOTAATIKG QAPHAKO, TO OTToi0 SiaTiBeTal kal o€ ammd
TOU OTOPATOG OUVOETEIG. H GUVOAIKT) GUYKEVTPWON PapUEKou
oTO aipa, PETE atré U0 EKTITUEEIG TOU KABETAPA-UTIAAOVI E
emKkaAuyn oipdAipoug Magic Touch otn Aayévia aptnpia
kouveAioU, Bpébnke 6T Atav 0,81 ng/ml oTig 24 Wpeg Kal
ONUavTIKG PIKPOTEPN OTTO TIG BEPATTEUTIKEG OUYKEVTPWOEIG
TIOU TIPOKUTITOUV WE Th XPrON OTTO TOU OTOHATOG CUVBETEWY
HE OIPOAIOUG, WG TIPOPUAAKTIKA Bepatreia evavTia oTnv
améppiyn veppikoU pooxeupatog (Pharmacokinetic and
Histology study done at CV Path Institute, Washington DC
USALemos et al, Eurointervention;9(1), 148-156, 2013).
QoT1é00, pE TNV TIPAYNATOTIONON TIOAAWY BEPATTEIDV HE
KaBeTAPa-UTTaAOVI Pe eTTIKEAUYN aipdAipoug Magic Touch -
ED o¢ aoBeveig, n oUGTNUIKY CUYKEVTPWON TOU OIPOAIOUG
pTopei va @Tdoel ot OUVTOHO XPOVO O€ ETTTEdA
QAvooOKATAOTOAAG, 1IBIAITEPA OE AOBEVEIG TTOU €XOUV NTTATIKA
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avemdpkeia 1 AapBdavouv @Apuaka TTou avaoTéAAouv To
CYP3A4 i Tn yAukotrpwreivn P. MNa autoug Toug aoBeveig, Ba
TPETTEl va AapBaveTal utrdwn auTr| n mlavoTnTa, Idiaitepa edv
AapBdavouv kal ammd Tou OTOHATOG OIPOAIMOUG 1 GAAa
QAVOCOKATAOTAATIKG @AppaKa r edv dlaTpéxouv GAAov Kivouvo
QAVOOOKATAOTOAAG.

MPO®YAAZEIZ KATA TON XEIPIZMO

MpéTTel va TTPOCEXETE IBINITEPA WWOTE VA UNV OKOUPTIAOETE OUTE
va aAAOIWOETE PE OTTOIOVOATIOTE GAAOV TPATTO TNV ETTIKAAUWN
Tou pmaloviou. AuTé eival IBITEPWG ONUAVTIKG Katd Tnv
agaipean Tou KaBeTipa amd Tn OUCKEuaoia, Katd TNV
ToToBéTNONA Tou TMdvw amd 10 0dnyd cUPHA Kal KaTd TNV
TIPOWONOT Tou SIAUECOU TNG TTEPICTPEPOHEVNG QIPOCTATIKAG
BaABidag peydAng dlapéTpou kai TNG 0dnyou TTARUVNG Tou
KaBeTrpa.

O xelplopég TOou pTaAovioU kal n TpooTdabela
ETTAVAdITTAWOT|G TOU UTTOPET va @Beipouv TNV eTKEAUYN Tou
pTraAovioU, va T poAUvouy 1 va Tn SiaaTrdoouy.

MPO®YAAZEIZ KATA THN EKMTYZH TOY KAGETHPA-
MMAAONI ME ENIKAAYWH ZIPOAIMOYZ MAGIC TOUCH -
ED

To Magic Touch - ED eivai pia cuokeun xopfiynong ¢apudxou
HETA aTTd KATAAANAN £KTTITUEN OTO ayYyEio.

MpéTrel va Tpayparotroindei Tpo-SIataan Tou ayyeiou e éva
HTTaAGVI KaTaAANAou peyEBouG.

Mnv TTPOETOINAZETE Kal UNV EKTITUCCETE TO UTTAAGVI TTPIV OTTO
T Beparreia, TTapd P6vo OTIwG UTTOBEIKVUETAI OTIG 0BNYieg.
E@appoéoTe Tnv TEXVIKA aTTaépwong HTraAoviou.

O108nyoi KaBeTAPEG TTPETTEN VA £XOUV AUAOUG pE TO KATAAANAO
HEyeBOG TIPOKEINEVOU VO XWPEDE! TO UTTAAGVI KATA PAKOG TNG
BAGBNG. Tuxév AavBaopévo péyebog ptropei va odnynoel o€
@Bopd TNG eTIKAAUYNG TOU pTTaAOVIOU.

H ékmtugn upmadoviol evidg oTevig BAABNG pTTopei va
odnynoel og didppnn Tou ayyeiou aTTw/eyyug TNG BAGBNG Kal
va TIpokaAéoel ofeia amd@Eagn Tou ayyeiou KaBIoTWVTAG
avaykaia Tnv Tepaitépw emépBaon (emépBaon
aopToaTE@aAviaiag TTApdKapyng, TepaITépw didTaon,
TOTTOB£TNON ETITTAEOV OTEVT ) AAAOU €idOUG ETTEPBAON).

Mnv ekmTUooETeE TO WTTOAOVI €dv dev eival owaoTd
ToTroBeTNPEVO OTN BAGBN-OTOXO.

Me v ékmTuén Tou upTraAovioU UTIGpyel TBavotnTa va
eAaTTwOEl N KukKAogopia aToug TTAeupIKoUg KAGSoug, Gpa n
EKTTTUEN TTPETTEN VA YivETal P I81aiTEPN TTPOCOXT.

Mpétel va mapakoAouBeital TavTa n Trieon EKTTUgNg Tou
pmahoviol. Mnv umrepBaiveTe TNV OVOMOOTIKA TTieon
S1GppnENG TTOU avaEéPeTal Tov TTivaKa €vSOTIKOTNTAG TNG
eTIKETOG. H doknon Tieong peyaAdtepng ommé auTth TTou
QAVOQEPETAI OTNV ETIKETA TOU TTPOIOVTOG PTTOPET va 0dnyroel o€
Sidppngn Tou pTTaAovioU pe TOavr BAGBN Kai diappngn Tou
£0W XITWVA.

Mnv Sokipdoete va TPaBngeTe €va HEPIKWG 1 TTARPWS
EKTITUYMEVO PTTAAOVI TTPOG Ta TTOW MEOW TOU 0dnyou
KaBeThpa, kaBwg pTopei va TpokAnBei coPfapdg
TPAUPATIOUOG TOU £0W XITWVA. AQQIPETTE TN CUCKEUN PETG TNV
TARPN €KTITUEN HE€ow Tou KaBeThpa. E@apuoaTe katdAAnAeg
HEBOBOUG avaoupong TNG OUOKEURG, KABWS OIapOopPETIKA
pTTopei va TTpokANnBei Tpadua oTn B€on eIcaywyng, To oTToi0
evOéxeTal va odnyfoel o¢ aigoppayia, aipdTwpa A
weudoaveupuopa.

Alao@alioTe OTI TO PAKOG TNG BEPATTEUTIKAG CUOKEUNG €ival
peyaAUTePO 1 i00 pe To prikog TNG BAGRNG pE TNV TTpooBrkn 2
mm oTo £yyUg Kal ATTw AKPO yia TTARPN kKdAuwn.
NPO®YAAZEIZ KATA THN AQAIPEZH TOY KAGETHPA-
MMAAONI ME EMIKAAYWH ZIPOAIMOYZ MAGIC TOUCH -
ED

Av yivel avTIANTITA TUXOV aoUVABIOTN avTioTaon oTroIadATIoTE
oTiyun €ite kata Tnv mpdoPacn otn BAGPn eite katd TNV
agaipean Tou ptradoviol, TTPETTEl Vo a@aipedei OAOKANPO TO
oloTnua.

Katéd Tnv agaipeon Tou ouoTAUATOG, TTPOWBNaTE TO 08NYd
oUppa oTnV avaropia TG aIBoIKAG/TTEIKAG apTnpiag 6co To
SuvaTév o ATTw. ZPIETE TNV TTEPIOTPEPOUEVN AILOCTATIKY
BaABida yia va ac@aNiceTe Tov KABETAPA-PTIAAGVI  pE
emKaAuyn olpéhipoug Magic Touch - ED pe Tov 0dnyd
KOBETAPA Kal OTn OUVEXEID aQaIpéaTe TO OUOTNUA TOU
KaBEeTAPa-PTTAAGVI Kal TOV 03nY6 KaBeTHPA wg eviaia povada.
H pn ™pnon autig Tng diadikaoiag 1| n Goknon utrepBOAIKA
peyaAng SUvapung katd Tnv avdoupon evOEXeTal va
TrpokaAéoel BAGBN oTnv avaropia Kol OTroIadATIoTE GAAN
QYYEIQKT ETTITTAOKT.
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Av xpeidZetal, dlatnprioTe To 0dnyd oUpua oTn Béon Tou yia
TUXOV €TTOEVN TIpOoBacn o€ apTnpia/BAGBn. AeRoTe
TOTTOBETNHEVO TO 03NYO CUPHA KAl APaIpéOTE OAX Ta UTTOAOITTAL
HEpN TOU GUCTANATOG.

Znueiwan: MeTa T xprion, To TTPoIdv auTd PTTOPEi va GUVIOTA
BroAoyiké Kivduvo. Na HETOXEIPICEOTE Kal VO ATTOPPITITETE OAEG
QUTEG TIG OUOKEUEG OUMQWVA PE TNV OTTODEKTH  10TPIKA
TIPAKTIKI KOl TOUG I0XUOVTEG EBVIKOUG KavoVIoHOUG.

METEMXEIPHTIKEZ MPO®YAAZEIZ

H avéoupaon Tou KaBeTipa-pTraAdvi pe eTTIKAAUWN a1pOdAioug
Magic Touch - ED petd Tn Bepartreia TpETTel va yiveTal pe
181aitepn Tpodoxr). Metd Tnv eméuBaon, ouvioTatal JITTAR
avTiBpopBwrTikr Bepateia (DAPT) yia epiodo TouAdyioTov 3
pnvwv. Or aoBeveig yia TOug OTTOIOUG OTTAITEITAN TTPOWPN
SiakoT TNG avTIBpopBwTIKAG Bepateiag (T.X. META aTmd
EPQAVION EVEPYNG QIOPPAYiag) TTPETTE va TTapakoAouBouvTal
TTPOCEKTIKA.

OAPMAKEYTIKEZ MAHPO®OPIEZ

TPOMOZAPAZHZ

O TpOTTOG PE TOV OTTOIOV 0 KABETAPAG-PTTAAGVI pE ETTIKAAUWN
aipéhipoug Magic Touch - ED emnpeddel Tnv avamtugn twv
VEWV KUTTAPWY TOU €0W XITWVA KAl TA XAPOKTNPIOTIKA TNG
aptnpiag dev €xel TeKUNPIwOEl Péow TTaPATAPNONG OE TTPO-
KAIVIKEG EAETEG. To OIPOAIHOUG €ival I0XUPOG avaoToAEag TNG
evepyoTroinong Twv T AePPoKUTTEPwWY, Tou TTOAATTAQGIaoHOU
TWV A€WV PUKWV KUTTAPWY Kal Tou TTOAAQTTAQCIOGHOU Twv
€VOOONAIOKWY KUTTEPWY WG aTréKpion aTn diéyepon atmd
KUTTAPOKIVEG, QuUENTIKOUG TTapdyovTeg Kkal avTiyova. ZTa
KUTTApa, TO OIPOAIMOUG OUVIEETAl OTNV  avooOQIAivn,
oTaBepotroinTikr Tpwreivn FK 12 (FKBP-12). To oUptrAeypa
olpoAipoug - FKBP-12 ouvdéetal pe Ttov oTOXO TNG
patrapukivng ota BnAacTikd (MTOR), pia Bacikh puBupIoTIKR
KIvéon, kai avacTéAAEl TNV evepyoTtroinor| Tou. H avacToAr
auth KaTaoTEAAEl TOV TTOAAATTAQCIOONG TWY KUTTEPWY TTou
SieyeipeTal atd TIG KUTTAPOKIVEG, avaoTéANovTag TV EEAIEN
TOu KUTTapIkoU KUkAou atrd T @don G, otn @don S.

DAPMAKOKINHTIKH TOY KAGETHPA-MIMAAONI
EMIKAAYWH ZIPOAIMOYZ MAGIC TOUCH -ED
ZupmrepIAi@BnKav  gikool TévTE uyi XoIpidla TG QUARG
Yucatan. MNpayuatotroiiBnkav Bepateieg ue MagicTouch SCB
oe oTeQaviaieg aptnpies. Af@bnke aipa amd 10 {wa ot
Sidgpopa Xpovika onueia (0 wpa, 0,05 g wpag, 0,25 Tng
wpag, 1 wpa, 3 Wpeg, 24 Wpeg, 30 Nuépeg Kal 60 NPEPEG UETA
n Beparreia pe SCB) yia Tov UTTOAOYIOHS TNG TUYKEVTPWONG
Tou olpdAIpoug o€ OAIKG aipa. 3 Jwa Bavatwenkav ot KGBe
XPoviké onpeio (1 wpa, 24 wpeg, 3 nuépeg, 14 nuépeg, 30
NUEPES Kal B0 NUEPEG) WOTE VA TIPOCDIOPICTEI N CUYKEVTPWON
Tou OIPOAIHOUG OTIG OTEQAVITIEG aPTNPIEG TWV EYYUG/ATTW
TUNEATWY TToU UTTOBARBNKav R dev uTOBArBNKav o€
Beparreia.  Emiong ouMAéxBnkav yia va agloAoynBouv
KATIOVTEG 10TOi TOU pUOKaPdiou amd TuApaTa TTou eixav
uTroAnBei o€ Bepateia pe SCB KaBWwg un oToxEUdHEVA
TEPIPEPIKG Opyava. ‘Eyive avatopr] Kal TTPOCEKTIKN e§aipean
TWV I0TWV Kal £TTEIT auToi YuXdnKav apéowg o€ uypd alwto
woTe va avaAuBouv Trepaitépw. [lMpaypatotromenkav
HETPACEIG TwV ETTITTEdWY TOU OIPOAINOUG OTO aipa Kal Tng
OUYKEVTPWONG TOU OTOUG I0TOUG HE T XPAON UYPRS
Xpwpatoypagiag - Sidupng QAoPATOPETPIOG HadWV
(LC/MS/MS).
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Eikéva 3A Zuykévipwon o€ oAiké aipa e EDTA
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Eikéva 3B ZuykévTpworn Tou OIpOAIHOUG EVTOG TWV I0TWV

To o1pdAIpOUG ATaV O€ PETPRAOIUN TTOOOTNTA OTO OAIKO aija pe EDTA
AdN 3 Aettd petd v EkTTugn Tou SCB. H péyiotn ouykévipwon
(Cmax) 17,9 + 8,6 ng/mL oAikoU aipaTog Kataypa@nke PeTd atmoé 15
AeTTTA KO PEIWVOTAV OTAdIAKE HETE OTTO QUTE TO XPOVIKG ONUEio HEXP!
TIoU fiTav oXedOv pn avixveloiun oTIS 24 WpEG. ITa TPRPATA TNG
aTegaviaiog aptnpiag Tou utroBARBnkav oe Bgparreia, N Cmax Tou
OIPOAIHOUG PETPABNKE 1 Wpa PETG TNV avdrTugn tou SCB. Avo
€BOOPAdEG PETA TN BepaTreia, N CUYKEVTPWON TOU OIPOAIHOUG EiXE
HelwBei og Aiy6éTEPO 16 TO éva SékaTo Tng Cmax. O GUYKEVTPWITEIG
Tou O1pOAIHOUG OTa £YYUG Kal ATTW TUAHATA TG OTEQAVIAiag apTnpiag
Trou dev uTroBABNKav o€ BepaTreia ATaV ONUAVTIKG XAUNASTEPES
atmd auTéG TwV IOTWV TNG apTnpiag TTou uTroBARBnKav ot Bepareia
(Eikéva 3B, Mivakag 3B). Ze 6Aoug Toug KaTIOVTEG 10TOUG TOU
Huokapdiou KaBWG Kal aTa PN OTOXEUOUEVA TTEPIPEPIKG dpyava, N
uynASTePn Cmax Tou O1pONIHOUG PETPABNKE OTN 1 Wpa PETE TNV
€kTrTugn Tou SCB. 2116 30 Nuépeg, Sev fTav dSuvaTo va TTPoadIopIoTEl
TIOCOTIKA TO GIPOAIOUG O Kavévay atrd Toug 1oToUg (Mivakag 3B).
Mivakag 3A: Zuykévipwaon Tou OIpOAIHoug o€ OAIKO aipa pe
EDTA

Xpovog | 0 wpa [0,05ng| 0,25 g| 1 wpa | 3 wpeg (24 wpeg| 30 60
(topeg) wpag | dpag NpEPES | Npépeg
Zuykévipwon| BLOQ | 11,2 17,9 147 9,1 0,85 | BLOQ | BLOQ
T + + + + +

01pdAioug 325 | 859 | 806 | 562 [ 049

070 aija

(n=7 oT0

Kabéva)

O1Tipég TEPIYpapovTal WG HECOG OPOG + TNV TUTTIKA atrokAion (ng/ml)
Tuvtopoypagieg: BLOQ=kdTw amd T0 KATWTATO Oplo
Troootikotroinong (<0,1 ng/ml), d=npépeg, h=wpa.

*To xpovikd onueio Twv 60 nuepwv eixe n=3. Ta GAAa XpoVIKG onpeia
ixavn=7

Mivakag 3B: Zuykévipwan Tou gipOAIOUG OTA ayyEia, OTOUG
KOTIOVTEG I0TOUG TOU HUOKAPSioU KAl OTA M OTOXEUOUEVO
TEPIPEPIKA Opyava

Xpovika 1 24 3 14 30 60
onpia Wpa | WPES | NPEPES | npépeg | nuépeg | npépeg
Eyyog wipa | 1927 | 160,1 | 96,3 | 74,2 | 30,9 | 08
Xwpig + + + + + +
Bepaneia | 1154 | 66,2 | 558 | 847 | 256 | 19
Z;e;?]\gicgu Tupage | 19504 14599 | 410 | 168,17 477 | 103
_ Beparmeia + * * * + *
(n=6) 641,0 | 5181 | 1186 | 769 | 383 | 52
Amwpipa | 1107,1 [ 399,0 [ 1133 [ 1724 | 32 [BLOQ
Xwpic + + * + +
Bepameia | 50,8 | 2121 | 70,2 | 1666 | 7.9
P — 1698,1 3389 [ 250 | 05 [BLOQ|BLOQ
HuokapSiou (n=6) + + * *
447, | 3498 | 122 | 13
. 562+ | 180+ | 83+ |BLOQ |BLOQ | BLOQ
Neopd (0=3) 34 | 44 | 16
Hap (1=3) 616+ | 7.2+ | 09+ | BLOQ|BLOQ [BLOQ
155 | 15 | 13
Mvedpovag (n=3) 2841 365 | 266 | 46 |BLOQ[BLOQ
+481|£205 [+164 | £34
) o 31 | 37 [ 09 [BLoa|BLOQ[BLOQ
QOato/mheupd (n=3) £10 | 14 | £12
e (e 975 | 122 | 72 [BLoa|BLOQ [BLOQ
2mhivag (=3 £198] +30 | £16

OITIPEG TTEPIYPAPOVTAl WG HETOG OPOG + TNV TUTTIKA aTTOKAION (Ng/g)
Zuvtopoypagieg: BLOQ=kdTw amé To KaTwTaro 6pIo TTOCOTIKOTIOINoNG
(opoyevotroinuaiotoU <0,25 ng/ml), d=npépeg, h=wpa.
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AAAHAENIAPAZH ®APMAKQN META AMO OEPAMEIA

ME MAGIC TOUCH-ED

Aev éxouv Tpayparotroin®ei peAéTeg aAAnAemtidpaong

@appakwy Pe To oIpOAipoug TG auokeurg Magic Touch - ED

AOyw TNG TTEPIOPIOHEVNG TUCTNHIKAG £KBECNG OTO CIPOAIIOUG

TTOU aTTEAEUBEPWVETAN OTTO TO PTTAAGVI TG CUOKeUrg Magic

Touch - ED. Qotéoo, Tpémel va Aaupdverar umown n

mOavéTnTa TOCO TOMIKAG 600 KAl CUCTNUIKAG

AMNAETTIOPaATNG PAPHAKWY OTO TOIXWHA TOU ayyeiou, KaTa TN

Awn Tng amégaaong yia xprion TG cuckeung Magic Touch -

ED og aoBevij Tou AapBavel ¢apuako TTou gival ywwoTd 6T

AAANAETTIBPA PE TO GIPOAIOUG.

To aipdAigoug petaBoAifeTal amd To KuTdXpwua P450 3A4

(CYP3A4) 010 evTepIKG TOiXWHA Kal TO ATTAP, Kal ugicTaTal

€KPON ATTO Ta EVTEPOKUTTAPA TOU AETITOU EVTEPOU PEOW TNG

yAukotrpwreivng P (P-gp). H amoppdenon kai Petémerma n

QTTEKKPIOT TOU GIPOAIOUG TTOU ATTOPPOPATal aTrd To GUCTNHA

uTTOpEi Va ETINPEAOTEN aTTé @Appaka TTou Spouv o1o CYP3A4

kairotnv P-gp.

Ta @dpuaka TTou gival IoXupoi avacToAeig Tou CYP3A4 kai Tng

P-gp ptropei va au€foouv Ta eTTimeda Tou GIpONIHOUG VW Of

emaywyeig Tou CYP3A4 kai Tng P-gp utropei va eAaTTiicouv

Tov JeTaBOAIOPS TOU O1pAAIHOUG in Vivo.

To o1p6AIPOUG, OTAV CUVTAYOYPAPEITAl WG ATTO TOU GTOPATOG

@dapupako, HTTopei va aAAnAemdpdoel pe Ta €§Ag

PapuaKa/TpéPIua:

AvaaoToAeig P-gp, 6TTwg, petagl aAAwv, n kukAooTropivn kai n

Siyogivn

AvTiBloTiKG, 6Twg, WeTaglu dAAwv, n ormpo@Aogaaivn kai n

opAotaaivn

"A\UKOKOPTIKOEIDN

AvaoToAgic CYP3A4, oTiwg, peTagl dAAwv, n keTokovaloAn

Kai n @Aoukovaddin

Emaywyeig CYP3A4, 6TTwg, PETagy GAAwY, N pIQapTTikivn, n

@aivutoivn kai n degapedalovn

durtika okeudoparta (Baoaudxopto - Hypericum perforatum)

Augotepikivn B, 6trwg, petagy aAAwv, 10 Abelcet kai To

Amphocin

Z1geTdivn, 6TTWG, ueTagu dAAwv, To Tagamet

Birapiveg

EppoAiaopdg: To a1pdAipoug ival 1IoXupd avoooKATAOTAATIKO,

OTTOTE UTTOPEI VA ETTNPEACEI TNV ATTOKPION OToV €UBONIACHO

HEIWVOVTAG TNV ATTOTEAECUATIKOTNTA Tou. [a KATTOI0 XPOVIKO

SidoTnua PETA T Bepatmeia Pe TOV KOBETAPA-PTTOAGVI UE

emKaAuyn olpdAipoug Magic Touch - ED, 6a mpémer va

amo@evyeTal n XPron JWvTwy epRoAiwy, 6Trwg PeTagd dAAwY,

T0 ePPBOAIO yia INapd/mapwTiTida, To enBoAio BCG, 1o eufdAio

KiTpIvou TrupeToU, To ePPBOAIO TNG avepoBAoyIdg kai To EuBOAI0

TO@ou Ty21a.

TkPEITTPPOUT/ XUHOG YKPEITTPPOUT: To YKPEITTGPOUT/ O XUHOG

YKPEITTPPOUT EIWVEl Tov peooAaBoupevo até 1o CYP3A4

HETABOAIGUO TOU OIPOAIHOUG.

ddppaka yia TN peiwon TG XOAnOoTEPOANG [ Twv

TPIYAUKEPIBiWV

Dddapuaka yia TNV UTTEPTAOT KOl To KApSIaKE TTPoBAfHaTa

AvTIOTIACPWAIKA PApHOKa

®ddapuaka TOU  XpnoigotroloUvtal yia TR Bepareia Tng

YaoTpoOoICOPAYIKAG TTAAIVOPOUNONG, EAKWV Kal GAAwv

YOOTPEVTEPIKWYV TTPORBANPATWY

ddppaka TTOU UTTOPEI VO QUEAOOUV TN GUYKEVTPWGON TOU

alpdAidoug aTo aipa:

« AVTIQUKNTIQOIKOI TIAPAYOVTEG, OTIWG, HETAgU GAAwv, n
ITPaKOVagoAN Kai n KAOTPINAOAN

+ TpokivnTIKOi TTapAyovTeg, OTTWG, HETAgU GAAwv, n
HETOKAOTTPONIBN

* MoakpoAidika avTIBIOTIKE, OTwG, METAgy GAAwv, n
TPoAeavdOpUKivN

ATtrokAeioTéG SiaUAwv aoBeaTiou, OTTWG, HETAgU GAAwWY, n
SIATIaZépn kai n Bepatrapiin

AMa @appaka: AavaddAn, avactohéag Tpwredong HIV
(ivdivapipn)

DApPaAKa TTOU UTTOPET Va PEILITOUV TO ETTITTESO TOU GIPOAIHOUG:
*  AVTIOTIaOPWSIKE, OTTWG, HETAGU AAAWY, N aivoBapBITéAn
*  AVTIBIOTIKG, 6TTWG, HETAEU GAAWY, N pIQAPTIOUTIVR
KAPKINOFENEZH, FTONIAIOTOZIKOTHTA KAI
ANAMNAPAMQriKH TOZIKOTHTA

Kapkivoyéveon, yoviSIOTOSIKOTNTA KAl AVATIOPAYWYIKN
TOSIKOTNTA

Agv €xouv aglohoynBei n KAPKIVOYEVEDTT Kal N QVATIAPAYWYIKF
TogIkéTNTa Tou Magic Touch - ED. EvroUToig, n kapkivoyéveon
Kal N avaTrapaywylkf TogIKOTNTA Tou OIPONIMOUG  €XEl

7.0

8.0

epeuvnOei og KUTTOPa BakTnpiwy kal BNAACTIKWY in vitro kal o€
TrEIpapaTédwa in vivo.

Kapkivoyéveon

O1 pehérteg kapkivoyéveong dlevepyriBnkav o€ TTOVTIKIA Kal
apoupaioug. Ze pia HEAETN 86 £BSOPAdWY o€ OnAUKA TrovTiKIa
pe dooeig aipoAipoug 30 éwg 120 popég uwnASTEPEG aTTO TNV
Kabnuepiviy KAIVIKip 860n 2 mg (TTpocappocpévn otV
EMPAVEIN CWHPATOG), UTTAPEE OTATIOTIKE GNUAVTIKY augnon oe
KakorBn Aepu@wpata oe OAa Ta eTTITTESA SOCEWY CUYKPITIKG PE
TOUG HAPTUPEG.

e GAAN peAéTn o€ TTovTiKia Je BOOEIG TToU ATV TTEPITIoU 3 £Wg
16 QopEG UYNASTEPES T TNV KAIVIKH 860N (TTPocapHOCHEVn
aTNV EMQPAVEIN TWHPATOG), T NTTATOKUTTAPIKG aSEVWHATA KAl
KOPKIVWHOTA OTA GPCEVIKA BEWPAONKAY OXETICOUEVA HE TO
aIpdAIgouG.

21N peAétn 104 eBdopddwy o€ apoupaioug e SOOEIG IOEG PE T
XOUNASTEPEG amd TNV KaBnuepivry KAivikp déon 2 mg
(Trpocappocpévn OTNV ETTIPAVEIN OWHATOG), Sev UTTAPEaV
agloonueiwTa euprpaTta.

Avarrapaywyikr TodikéTnTa

H peAétn Twy emdpdoewv Tou OIPOAINOUG OTA SIAQOPETIKE
oTadia TNG avatapaywyikrig diadikaaiag dievepyribnke o
apoupaioug. H yovigétnTa peIwBnKe eAappd TOCO OTOUG
apoevIkoUg 600 Kal aToug BnAukoUg apoupaioug HETE TV aTTO
Tou OTOHATOG Xoprynon oipoAioug oe déoelg TrepiTrou 10
POPEG 1) 2 YOPEG, avTioToIKA, UPNASTEPES OTTO TNV KABNUEPIVE
KAIVIKi] 860N 2 mg (TTPOCappOCTpévn OTNV  ETTIQAVEIR
owpatog). O apoevikoi apoupaiol €deigav  PEIWPEVN
YyoVIUOTNTA Kal atpo@ia Twv OpXEwV (YIyavtokUTTapa Kai
UTTOOTTEPHIA OTOUG OPXEIS Kal TIG €TISIBUMIDEG). ZTOUG
BnAukoUg apoupaioug TAPATNPABNKE HEIWHEVO  péyEBOG
WOoBNKWY Kal PATPaG.

FovidioTogikéTnTa

H e&étaon yovidioTogikétnTag dievepybnke oUu@wva pe TO
1SO 10993-3: 2014 yia Tov KABETAPA-UTTAAGVI HE ETTIKAAUYWN
olpoAigoug. Ta atroteAéopara katédeigav 6T 1o TTPoidv dev
ETTIPEPEI PIKPOTTUPAVEG GTOV HUEAS TWV OCTWV TWV TTOVTIKIWY,
Oev EMQEPEl XPWHOOWUIKEG EKTPOTTEG Ot KAANEpYNUEVa
avBpWTTIVO. AEPQOKUTTAPA TTEPIPEPIKOU aipaTog Kal gival pn
peTaAAagioydvo.

MIGANEZ ANEMNIOYMHTEZ ENEPTEIEZ

MiBavég emmmAokég NG Sladikaoiag TTou oxeTifovial e Tn
XPNON TOU KABETAPA PE PTTAAGVI:

Aiappnén A diaTpnaon Tng aidolkAg apTnpiag

Tpaupatiopds ry pri&n TNG aidoIKAg apTnpiag

MAApNng amméepagn

ZTTaoPOG apTNPILY

KoAtiknA pappapuyr

EupoAn

Noipwgn rj Tévog aTn B€on TpdaBacng

Alpdtwpa

ANNAETTIOpaAON Pe QVTITINKTIKG TrapayovTa/ avTiBpouBwTIKG
TrapdyovTa/ oKiaypagIko HECO

Mepigepikn epBOAR,

NauTia kal eJETOG

Ayyelakr) €TTITTAOKA yia Tnv oTroia PTTOpEi va amaiTnOsi
£mMdI6POWON ayyeiou.

AwTrekia

Avaipia

MeTdyyion TTpoidvTwy aiparog

FaoTPEVTEPIKA CUNTITWHATA

MeTaBoAég Twv NTTATIKWY eVIUPWY

loTohoyikég peTaBOAEG OTO Toixwpa Tou ayyeiou,
oupTeplhapBavopévng didTaong, KuttapikAg BAGBng A
VEKPWONG.

Muahyio/apBpahyia

Mepipepikr| veupotrdBeia

MBavég avetTIBUUNTEG EVEPYEIEG TTOU UTTOPET VO EUPAVIOTOUV
HETG aTTd ETTEPBAOT AYYEIOTTAACTIKAG HE KABETAPA-UTTAAOVI OE
BpaxutrpdBeapo i pecoTTpdBec o opidovTa:

EmavaoTévwaon diatabsiocag aptnpiag

AigoppayIKEG ETIITTAOKEG ) AlpdTWHA

AHMOZIEYMENA KAINIKA AEAOMENA IMlIA TO MIMAAONI
ME EMNIKAAYWH ZIPOAIMOYZX XITH EITYTIKH
AYZIAEITOYPIIAAITEIAKHZAITIONOrIAZ

‘Exel §ekiviioel pia mAOTIKA peAETN (KUplog epeuvnTrig: Prof.
Giuseppe Sangiorgi, MD FESC, FACC, FSCAI, KAvikii San
Gaudenzio, ItaAia) yia Tnv agloAéynon tng amédoong Tng
ouokeung Magic Touch - o€ €0TIAKEG
abnpookAnpwpaTikEG BAGRES TNG £€0w aIBOIIKAG Kal paxiaiag
TEIKAG apTnpiag oe avdpeg Pe oTuTiKn SuaAeiToupyia (ED) Tou



Sev Tapouciaocav OTOKPION O OAVAOCTOAE(G
QWoPodieaTepdong TUTTOU 5.
8.1 EIXEAIAZIMOZMEAETHZ

MpokeITal yia pia TTPOOTITIK, TTOAUKEVTPIKE HEAETN
TIAPATAPNONG HE TN XPAGN UNTPWOU Yia TNV agioAdynon Tng
Xpriong TG ouokeung Magic Touch - ED perd améd mpo-
didtaon pe Kabigpwpévn ayyeloTTAAOTIKY JE PTTaAdVI yia TN
BepaTreia Ewg 2 VEWV OTEVWOEWV OE AUTOXOOVEG E0W aIBOIIKEG

apTnpieg.
8.2 KATAAHKTIKA ZHMEIA MEAETHZ
. Emimrwon peifovwy  avemBuuntwyv evepyeiv (MAE)

(épgpaypa TOUu puokapdiou, appubpia, CupEOPNTIKA
Kapdiakr aveTApKeld, 1oXaIpia KATw dKkpwyv, VEPPIKA
QVETTAPKEIQ, EVTEPIKN ETTITTAOKN, €K VEOu eTTéuRaan, Aoipwgn
otn Béon TG diadeppikng SlaulikAg ayyelotAaoTikig (PTA),
EYKEPANIKO €TTEICOBIO, QVOTIVEUOTIKN €TITTAOKA, pn Afjyn

€gITnpiou).

. Auadikfy emavacTévwon oTnv  afovikh ayyeloypagia
TrapakoAoUBNoNgG PETE aTrd 8 PVES.

. loonAexTpikr) eatiaon D (IEF) >5 amo v évapgn Tng HEAETNG

£wg TOUG 8 prjveg TrTapakoAoUBnong
8.3 AMOTEAEZIMATA MEAETHZ
MNivakag 4: XapakTnpioTIKG oTnv évapén Tng PEAETNG

XapokTnpIoTIKG agBeviv aTny évapén n (%)
NG peAéTng, n=14
HAia, (€1n £ TA) 59,8+10,8
AMS (kg/m’+ TA) 23,1+2,8
Evepydg KatvioTrg 8 (57)
Mn IvoouAIvoegapTWHEVOG BlaBATNG 5 (36)
IvaouAivoegaptwpevog SiaBritng 4 (28)
Ymépraon 9 (64)
Y1repxoAnoTepoAaipia 6 (42)
Oikoyevelakd 10TopIkd TN 3(21)
ZTEQaviaia VOoOg 4 (35)
MepipepIKr apTnpIOTTEEIa 3(21)
loTopikd eTéuBaong aTov TTPOoTATN 2 (14)
Xpdvia TpooTatinda 1(7)
loTopIKG aIpoKABapong 1 Tpéxouca aigokabapon 0
BaBuoloyia IIEF-5 atnv évapgn Tng HeAETNG 9,7+6,6
E3: ikavotnTa emiteugng digioduong 1,69+1,27
E4: ikavéTnTta diatripnong otuong 1,18+1,23
ZXeTICOUEVN PAEBIK Slagpuyry 1(7)
Ddappaka aTnV Evapdn Tng HEAETNG TToU eixav n (%)
dokipaoTei WPIV améd Tnv emépfaonn
AvaoToAéag poPodIEaTEPAONG TUTTOU 5 7 (50)
MpooTayAavdivn 6 (42)
Evdoonpayywdng TEGTOOTEPOVN 3(21)
DdppaKa ToU 5pouV GTN GTUTIKA AiToupyia n (%)
B-aTToKkAeIoTEG 3(21)
Wuyotpotra gapuaka 0
Oe1agIdIKa dloupnTIKA 2(14)
MNivakag 5: XapakTnpioTikd Tng BAGRNS kai Tng diadikaciag
BAdBn-016x0¢6 (n=18) n (%)
‘Eow Aayoévia apTnpia 3(16)
‘Eow aidolIk apTnpia 11 (62)
Koivrj Treikn aptnpia 2(12)
Payiaia 1reiki aptnpia 1(5)
Znpayywdng aptnpia 0
Kdatw yhourtiaia aptnpia 1(5)
MNdoxouoeg apTnpicg n (%)
Movo apioTepr TTAEUPE 5(27)
Movo degid TTAsupd 6 (33)
ApoiTrAeupa 7 (40)
ApTnpigg Tou uroBARBNKaV Ot BepaTreia n (%)
Movo apioTepr TTAeupd 9 (50)
Movo degid TAsupd 7 (38)
ApoiTTAeupa 2(12)
Mrkog BAGBng, mm 11,9+6,6
ZUVOAIKO Ukog BAGBNG, mm 17,6+13,3
RVD, mm 2,2+0,5
Zrévwon diapétpou, % 68,0+6,5
MLD, mm 1,4£0,6
PSVb, cm/s 19,5£10,9

EDVb, cm/s 8,9+54
EvSoayyelakn mapéufacn n (%)
TuTrikn €kTTTUEN PTTOAOVIOU 18 (100)
ZTEVT aTTEAEUBEPWONG QPUPUEKOU 3 (16)
MTraAévi pe emikdAuyn o1pSAiHoug 15 (84)
Xwpig Tpéopaon 1(5)
Emtuxia eépBaong (otévwon <10%) 17 (94)

H emituxia Tng BepaTreiag ekppdadeTal pEow EAAXIOTNG KAIVIKG
ouvagoug BeAtiwong Tng Baduoloyiag Tou dieBvolg BeikTn
oTUTIKAG AeiToupyiag 5 (IIEF-5)
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3 Months 6 Months 8 Months
® Improved>5 Improved by 0 to 3 Deterioreted by 1to 3
Deterioreted by >5

Eikéva 4: Mpdenua BabpoAoyiag Tou epwrnuaroloyiou IIEF-5
Ta amroteAéopaTta TNG HEAETNG KATEDEIZAV OTI O KABETAPAG-UTTAAGVI JE
€MKAAUYN O1pOAIMOUG €XEl TNV aTTOB00N TTOU TIPOBALTTETAI OTN
OTUTIK BuoAeIToupyia ayyelakig aimioAoyiag kai amédeigav Tl
aTroTeAEi AOQAA KAl ATTOTEAETHATIKY) BEPATTEUTIKI ETTIAOYI.

Mnyn dedouévwv: Mapouvoiaon oro TCT 2019.
https://www.tctmd.com/slide/sirolimus-coated-balloon-treatment-
vasculogenic-erectile-dysfunction-ready-prime-time)
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EZATOMIKEYZH THZ OEPANEIAZ

H emAoyn Twv acBeviv TTou Ba uTroBANBoUV ot Bepartreia pe
ToV KaBETAPA-UTTaAOVI Pe eTTikdAUWn o1pdAinoug Magic Touch
- ED TrpéTTel va YiVETaI TIPOTEKTIKG PE EEETAON TWV KIVOUVWY
KOl OPEAWV VIO TOV AOBEVT.

ATT6 TNV TTOAUETABANTA povTEAOTTOINGN TWV TTABACEWY TWV
aoBeviv Kal Twv eKBACEWV UTTOSEIKVUETAI OTI N €TTAOYH
Bepartreiag/oTpaTnyIkig Tapapével aveEdpTnTog TTapdyovTag
TIPOBAEYNG TWV KAIVIKWV KOl QYYEIOYPAPIKWY EKBATEWV
aKOMN Kal PETE TNV TTPOCOPUOYH YO GAAEG OGUYXUTIKEG
HeTaBOAEG TNG EvapEng TNG HEAETNG Kail TNG SIadikaoiag.
NAHPO®OPIEZ IXETIKA ME THN ENHMEPQIH TQN
AZOENQN

O 1atpoi Ba TTPETEl va AapBAvVOUV UTIOWN TOUG Ta TTAPaKATW
KOTa TV EVIUEPWON TWV GOBEVWV VIO TO TTPOIOV QuTo:
Avapepbeite 0TOUG KIVOUVOUG TTou OXETI(ovTal PE T BepaTreia
£kTTTUENG PTTadoviou Magic Touch - ED

AvagepBeiTe aTOUG KIVEUVOUS/ T OQEAN TTOU UTTAPXOUV Yia TOV
OUYKEKPIUEVO AOBEVT

AvagepBeite oTnV aAAayn Tou TpéxovTa TPATTOU WG PETG TNV
£TTEUBOON Kal HAKPOTTPOBETHA.

NQZ MNAPEXETAI

ATMOZTEIPOMENO: H cuokeun auth éxel atmooTelpwOEi pe
aépio alBuAevoleibio kal eivalr pn TUpeToyévog. Mnv
XPNOIHOTIOIEITE TO TIPOIOV GV N CUCKEUATIA EXEI AVOIXTET f £XEI
uTrooTei @Bopd. H cuokeur TTpoopieTal aTTOKAEIOTIKA yia pia
xpnon. Na pnv eTTavaTTooTEIPWVETAI.

MEPIEXOMENA: Evag (1) KaBeTApag-pTTaAdvI Pe ETTIKAAUYN
aipéAioug Magic Touch - ED (oUoTnua xopAynong Taxeiag
evalAayng).

DYAAZH: Opia Bepuokpaciag: 8°C éwg 25°C, va guAdooeTal
oe oTeyvo pépog. Na pnv ekTiBetal oe duean nAiakn
akTIVOBOAia.

ATréppiyn: H oUoKeURA TTPETTEI VO ATTOPPITITETAN CUPQWVA E
TOUG TOTTIKOUG KAVOVITHOUG.

EFXEIPIAIO XPHEHZ FA TON XEIPIZTH

H ouokeury Magic Touch - ED Trapéxetal Kal GUOKeUdgeTal
armooTeipwpévn. To TTPoIdV gival CUCKEUOOPEVO OE KOUTI UE
TIPOOBIOPIOTIKEG  ETIKETEG O€ KABe ouokeuaoia. TMa Tn
dlatipNon TNG aKEPUIOTNTAG Kal TNG OTEIPOTNTAG TNG
ouokeung, n ouokeuaoia Tng TepIAauBaver 0o oTddia: n
TPWTN ouoKeuacoia eival éva oakouhdkl Tyvek To otroio
o@payigetal kal atroBnkeveTal o€ éva deUTEPO TOKOUAGKI HE
eTTioTpWonN eUAAOU adoupiviou, yia Adyoug TTpoaTaciag. Eival
onUavTiké va eTTOANBEUTEl N aKepAIGTNTA TNG CUCKEUATIOG
TIPIV aTTO TN XPrON TNG CUOKEUNG.
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MoooétnTa

AN
2-3

ANOIFMA THZ ANOZTEIPQMENHZ ZYZKEYAZIAZ
Avoigte TN guoKeuacia Tou TTPOIGVTOG OXifovTag oTo OnuEio
NG YPOHMAG HE TIG EYKOTTEG TTOU BPICKETAI OTO ETTAVW HEPOG.
Me auTév TPATTO aTTOKTATE TTPOORACN OTO SEUTEPO OAKOUAAKI
He TO @QUAAO aloupiviou, péoa oTo OToi0 BpPioKeTal n
ATTOOTEIPWHEVN OUOKEUATia. ZXiOTE TO OOKOUAGKI HE
€TTIOTPWON PUAAOU GAOUHIVIOU GTNV EYKOTTA TTOU UTTAPXEI OTO
TTAGI. To ecwTePIKO gakouAdki Tyvek Siatnpei amooTeipwpévn
Tn ouokeury Magic Touch - ED. H ouokeurj Magic Touch - ED
gival amoBnkeupévn o€ OTIEIPOEIdH dAKTUAIO. Avoifte TO
oakouAdkl Tyvek kal TTepAoTe 1| Pi§TE TOV ATTOCTEIPWHEVO
KOBETAPA-PTTAAGVI OTO ATTOOTEIPWHEVO TTEDIO, £QapuolovTag
GoNTITN TEXVIKL.

EMIGEQPHZH NPINAMO TH XPHZH

TMpIv atré To dvolyua, EEETAOTE TTPOOEKTIKA TN CUCKEUATIT TOU
ouoTApATog pTTaAoviol Kai eEAEYETE €V €xel UTTOOTET PBOPG O
oteipog @paypdg. Mpiv amd 1N xpAon Tng OUOKEUNG,
aQaIPECTE TTPOCEKTIKG TO OUCTNUA OTTO TN CUOKEUATia Kal
eNEyETe €dv €xel TUXOV Auyiopata, Toakiopata fj GAAN @Bopd.
Mnv XpnOIYOTIOIEITE TN OUOKEUR €AV TTAPATNPAOETE
oTToIadTIOTE PBOPG OTNV ATTOOTEIPWHEVI CUOKEUATIA 1] OTO
ouaTnua ptrahoviou.

AMAITOYMENAYAIKA

YAiké

KataAAnAol odnyoi kabeTripeg
ZU0plyyeg 10-20 cc

1.000u/500cc ATIOOTEIPWHEVOG NTTAPIVIOPEVOS  QUOIOAOYIKOG

1
1
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op6g (HepNS)
0dnyé oUppa pe diapeTpo 0,014” (0,36 mm)
MepioTpepopevn aigooTaTikr BaABida katdAANANG
£owTePIKAG dlapéTpou [eAay. 1.D. 0,096" (2,4 mm)]
ZKiaypa@ikd SiaAupévo ot avaloyia 1:1
@ualoloyiké opd
ZUOKEUN EKTTTUENG
BaABida (touhdxioTov 3 SieuBlvoewv)
ZUOKEUN POTTAG
EpyaAeio eicaywyrg 0dnyou aUupparog
KatdAAnAa  avTITinkTikE Kol avTiOpouBwTika
PAapHaKa
MPOETOIMAZIA THZ ZYZKEYHZ MAGIC TOUCH -ED
NA AMO®EYTETE o0Tm0IOVOATIOTE XEIPIOWO TNG OUOKEURG
Magic Touch - ED katé TV TTpoETOIHaCia TNG KABWG PTTOPE va
aAAoIWBET N aKePAIGTNTA TNG ETTIKAAUYNG TNG CUCKEUAG.
MHN okouTrifeTte TNV ATTW TTAEUPE PE TO UTTOAGVI HE KavEva
HE€OO BIOTI UTTOPET VO KATAOTPAPET N ETTIKAAUYN.
KAGE mpowlnon Tou KaBeTApa-pTIaAGVI pe  eTTIKAAUWN
QAPUAKOU TTPETTEI VA YIVETAI UE GUHTITUYHEVO TO PTTAAGVI KaI TN
Xprion odnyou cUppaTog TNV TTeikr aptnpia.
MPOETOIMAZIA THZ ZYZKEYHZ MAGIC TOUCH-ED
Brjpata
MpoeTolpdoTe TN OUOKEUR EKTTTUENG ME SlaAupévo
oKIaypagikd Péco.
ZuvdEaTe TN OUOKEUH €KTITUENG OTN BaABida 3 dieuBUvoewy.
ZuvdéaTe TN BaABida oV TTAUVN €KTITUENG TOU PTTAAOVIOU.
Avoigte TN BaABida TTPOG TO CUCTNUA TOU KABETHPA-UTIAAOVI
Kal aQAOTE TO OUCTNHA TNG OUCKEUNG EKTTITUENG OE OUBETEPN
Béon.
AIAAIKAZIA XOPHIMHZHZ THZ ZYZKEYHZ MAGIC TOUCH
-ED
Brjuata
MpoeToIudaTe TN B£0N ayyEIOKNG TTPOORACNG CUNPWVA PE TNV
kaBiepwpévn TTPakTIKA. H atraitolpevn péoBacn otn BAGRN
Tpémel e§ao@akioTel pe TN xpron katdAAnAou odnyou
oUpparog (ouvioTdral n xprion peyéBoug 0,014").
MpaypatotrofoTe TPo-didTacn NG BAGBNG e PTTAAGVI TTPO-
diaraong. MepiopioTe TNV €TmpRAKN TIPO-dIGTACN HEOW TOU
pTTaAovIoU TTPO-BIATACNG WOTE VA ATTOTPATTIEI O TPAUNATIOPOG
TNG TTEPIOXNG TOU ayyeiou TTou BPIoKETAI EKTOG TWV Opiwy TNG
ouokeurig Magic Touch - ED.
AiatnprioTe oud£TePn TTiEoN OTN OUOKEUR £KTITUENG. AvoigTe
TNV TIEPICTPEPOUEVN QIMOCTATIKY BaABida 600 To duvardv
TIEPICOOTEPO.
TotroBeTrOTE 0TTIoB0RAPWG TO CUCTNPA XOPHYNONG OTO £yYUG
THRWA Tou 08nNyou oUpHATOG SlaTNPWVTAg TTapdAAnAa T B€on
Tou 0dnyoU cUppaTog KaTd PriKog TG BAGBNG-0TOXOU.
MpowBAOTE TO UTTAAGVI PE TNV ETTIKAAUYN QAPHAKOU TTAVW
arré 1o 0dny6 oUppa oTn BAGBN-0TOX0. XPNOIUOTIOINGTE TOUG
QKTIVOOKIEPOUG BEIKTEG TOU PTTAAOVIOU YIO VO TOTTOBETHCETE TO
pTTaAdvI o€ 6o To Pkog TG BAGRNG. MpayuarotoinoTe Ayn

e
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€IKOVAG ayyEIoypaiag WoTe va emBeBaILOETE T BEon Tou
uTrahovioU. KAeioTe TNV TTepIOTPEQOUEVN AIPOOTATIKY BaABida
oTn 8egId BEon Tou kaBeTApa-UTTaAdVI 0Tn BAGRN WOoTE va Ty
ao@ahioeTe oTn B€0N TNG.

Inueiwon: Av yivel avTIANTITA TuxGv aocuviBioTn avTioTaon
OTTOIAdATIOTE OTIYMN €iTe KATd TNV TTpdoRacn aTn BAGRN eite
KaTé TNV a@aipean Tou pTraloviol pe emKEAUWN @appdkou
TIPIV aTTO TNV EKTITUEN, TTPETTEl VA apaipebei oAdkAnpo To
oloTnua, wg eviaia povada. BA. TMpoguAdgelg - 5.8
MPOQUAGEEIG KATA TNV AQaipeTT) TOU KABETHPA-UTIAAOVI.
AIAAIKAZIA ANANTYZHE THZ ZYZKEYHZ MAGIC TOUCH
-ED

Bruara

Mpiv amd v avarmTugn, emBeBaihoTe §ava T owaoTr Béon
TOU WTTaAOVIOU pE ETIKAAUYN QaPUAKOU Ot OXéon UE TN
BAGBN-0TOXO, WE TN XPHON TWV OKTIVOOKIEPWY DEIKTWV TOU
uTTaAoviou.

ZUVOEaTE TN OUOKEUN £KTTTUENG (MOVO PE PEPIKA TTARPWON pE
oklaypa@iké péco) otn BaABida TPV Slieublvoewv Kal
QAOKAOTE APVNTIKN| TTECT YIa TNV ATIOJAKPUVON TOU aépa atrd
TO UTTOAGVI.

[upioTe T BaABida oTov KaBeTpa o€ BEoN aTevepyoTToinong
KOl OTTOHOKPUVETE TOV O£PA OTTO TN OUCKEUR £KTITUENG.
KAeioTe TNV TTAeUpIkr BUpa TG BaABidag.

Y16 OKTIVOOKOTTIKA  aTrelkdvIan, eKTITUETE TO  UTIAASVI
TOUAGXIOTOV £WG TNV OVOPACTIKN TTiECN, yia TN XOpriynon Tou
PAPUAKOU ATTO TNV ETTIPAVEIX TOU UTTAAOVIOU, XWPIG OUWG va
UTTEPBEITE TNV OVOPAGTIKN TTiEON dIAPPNENG TTOU avagEpETal
oty eTikéta.  [a T BEATIOTN Bepartreia Kal Xopriynon Tou
@QAPPGKOU, TO UTTAAGVI TIPETTEN va gival O€ TTAPN ETTAQN HE TO
ToiXwHa TNG apTnPiag, UE TNV ECWTEPIKN TOU BIGUETPO Va
avTioTolxei We TO péyeBog Tng OSiapéTpou TOu ayyeiou
avagopdg. Evdéxetar va amaitnBei peyaAdtepn Trieon yia
opiopéveg BAGBeg, Opwg dev Ba TPéTeEl TTOTE va yivetal
utrépBaan TNG ovopaoTiKAG Trieong Sidppngng. AvaTpégTe
oTov Trivaka evOOoTIKATNTAG Tou UTTaAOVIOU Yia TTEPIOCOTEPEG
AETTTOPEPEIEG OXETIKG pE TN SIGUETPO Kail TO PEYEBOG.

KaAoyte TTARpwG oAdkAnpn Tn BAGRN kai TV TTepIoxr Tou
EKTITUYMEVOU  pTTaAOVIOU (OUPTTEPIAGUBAVOUEVWY  TWV
SIOXWPICHWY) HE ToV KABETAPO-UTTOAGVI pe  eTIKAAUWN
alpéhigoug Magic Touch - ED @povTifovtag yia TNV TapKr
K&aAuwn aTov uyir 1076 eyyUg Kai aTrw TnG BAGRNG.

AiampnoTte 10 pTaAévi Magic Touch - ED ekTITUypéVO yia
TOUAGXIOTOV 60 DEUTEPOAETTTAL.

ZUPTITUETE TO PTTAAGVI SNPIOUPYWVTAG KEVO UE TN OUCKEUR
€kTTTUENG. BePaiwBeite 6T TO UTTOAGVI €XEl OUUTITUXOET
TTAAPWG TTPOTOU SOKIPACETE VO TO AQPAIPECETE.

BeBaiwBeite 611 n SidTaon Tou ayyeiou eival owaoTh pE
QAYYEIOYPAPIKH £yXUon PHECW TOU 0dnyoU KaBeTAPa.
ZHMEIQZH: ZuvioTdral 1o 0dnyd aUppa ri/kal o KaBeTAPAg pe
HTTaAGVI va Trapapeivouv Katéd prikog Tng BAGBNG péxpr va
ohokAnpwBei n dladikaaia. Ta 1§WEN TwV OKIAYPAPIKWY HETWV
Slapépouv Kal autd pTIOpei va  ETNPedoel Tov  XPOvo
EKTITUENG/OUPTITUENG.

AIAAIKAZIAAQAIPEZHZ MAGIC TOUCH -ED

BApata

BeBaiwbeite 611 TO UTTAAGVI £X€1 CUPTITUXBET TTARPWG.
Alatnpuivtag Tn B€on Tou 0dnyou GUPHATOG Kal TNV apVNTIKN
TTEON OTn OUOKeUR £KTITUENG, avaoUpeTe To oUOTNHA
XOPAYNONG Tou PTraAovioU e ETTIKGAUWN QapUdKou.
Znueiwon: Av yivel avTIANTITA TuXGV aouvhBIoTn avTioTaon
OTTOIdATIOTE OTIYMN €iTe KATd TNV TTpdoBaon atn BAGRN eite
KOTé TNV aQaipean Tou KABETAPA-UTTAAOVI HE TNV ETTIKGAUYN
QapPUGKOU TIpIV aTré TNV EKTITUEN, TIPETTEl VO aQaIPEDE]
0oAGkANpo T0 0UOTNHA, WG eviaia povada. BA. Mpo@uAdgelg -
5.8 Mpo@UAAEEIG KATA TNV apaipeTn TOU KABETAPA-UTTAASVI.
EmavaAdBete TNV ayyeloypagia yia va aglohoyfoete Tnv
TIEPIOXH TNG BepaTTeiog.

MINAKAZ ENAOTIKOTHTAZ MAGIC TOUCH -ED
AvaTpéETe OTNV ETIKETAL.

ZYNOHKEZ AMOZTEIPQIHZ KAl ®YAAZHZ

To Magic Touch - ED éxel amooTelpwBei pe aépio
alBuAevogeidio (EtO) kar eival un Trupetoyévo. H ouokeur
TTpoopieTal aTTOKAEIOTIKG yia pia xprion. Opia Beppokpaaiog
@UAagnG: 8°C £wg 25°C. Na @uAdooeTal o€ oTeyvo pépog. Na
HnV ekTiBeTON O€ GpEeoT NAIOKH akTIVOBOAIa.
MAHPOOOPIEZMATOYZAZOENEIZ

Ek16¢ amd auté To eyxelpidio odnylv XpAong, otn
OuOKeuaoia Tou TTPOidvTog dlaTiBevTal TTANpoQopies yia To
Magic Touch - ED trou TrpoopidovTai €151Kd yia Toug aoBeveig:

H képta Bepatreiag aoBevr) TepIAAUBAVEI OUYKEKPIUEVEG



15.0

TANpoopieg yia TN ouokeur) Magic Touch - ED (ovopacia
TPOidVTOg, PEyeBOg, apiBud avagopdg, oeiplokd apiBud,
apIBpd  TapTidag kal nuepopnvia ARgnNG) Kai  oToIxEia
£TMKOIVWVIag yia Tov aoBev kal Tov BepdtovTa 1atpd Tou.
ZuvioTdtal ol aoBeveig TTou €xouv UTTOBANBEI ot Bepartreian pe
Tn ouokeunry Magic Touch - ED va diatnpouv oTnV KaToxr Toug
TTEVTO QUTAY TNV KAPTA Kal va Tn SeiXvouv aTov 1a1po TTpoTolU
utroBAnBoUV oe otroladnToTe GAAN Bepartreia fi XEIPOUPYIK
emépBaon.

AMOMOIHEZH EFFYHZIHZ KAI MNEPIOPIZMOZ
EMANOPOQIHZ

H Concept Medical B.V. dev rapéxel kapia pnTA 1} olwtnpry
€yyunon, oupTrepIAaPBaVOUEVWY EVBEIKTIKG TNG CIWTTNPAG
£yyUNoNG EUTTOPEUTINOTATAG, TNG EYYUNONG KATAGAANAGTNTOG
Y10 OUYKEKPIPEVO OKOTTO Kal TG €yyUnong pn Traparoinong,
600V agopd To TTPOIGV I Ta TIPOIGVTA TTOU TTEPIYPAPOVTAl OTO
Tapov, kal n Concept Medical B.V. dnAwvel pntd 611 pe 10
TTaPOV ATTOTTOIETA TIG £V AOYW EYYUNOEIG.

O1 replypagég fj mpodiaypagég o€ éviutro UAikS Tng Concept
Medical B.V., cupteplAauBavopévou Tou TApPOVTOG
eyxeipidiou, TpoopifovTal OTTOKAEIOTIKA YIQ T YEVIKA
TTEQIYPAP) TOU OXETIKOU TTPOIGVTOG TN XPOVIKA OTIYWA TG
KATOOKEUNAG TOU Kal SV aTToTEAOUV PNTEG EYYUNOTEIG.

Kavéva rpdowTro dev €xel TNV €§oucioddTnan va deopuelael
Tnv Concept Medical B.V. o€ Io0xupIopoUG A eyYUROEIG.

H Concept Medical B.V. dev @épel, o€ kapia TeEPITITWON,
€UBUVN yIa TUXOV 10TPIKEG 1} GAAEG DATTAVEG, AUETEG I EUUETEG,
OUVETTAYOUEVEG, ETTAKOAOUBES {NUIEG A {NMIEG AOYW TTOIVIKWV
A TIEIBOPXIKWY KUPWOEWY 600V a@opd Ta TTpoiévia TTou
TIEPIYPAPOVTAl OTO TIAPOV, CUHTIEPIAAUBAVOUEVWV EVOEIKTIKA
TWV  TTEPITITWOEWY OTTOINODATIOTE  XPRONG, EAATTWUATOG,
aoToxiag 1 €o@aApévng Aeitoupyiag, pe Bdaon eyyunon,
oupBéAaio, adikotrpagia r) GAAo vopIiké pégo, akdun Kai €av n
Concept Medical B.V. fitav evApepn A Ba £mpetre va ATav
EVAHEPN YIa TNV TBAVOTNTA Va TTPOKUWOUV 01 eV Adyw JnuIég,
TTapd Pévo cUPPWVa PE 600 TTPORAETTOVTAI OTTO T OXETIKN
VopoBeaia wpig Tn duvaTéTnTa £€QipEONG.

O1 dnAwoelg e€aipeong, amoTroinong Kal Treplopiopo’ TTou
TepIAapBavovTal oty TrapoUca  evoTNTA TIPETTEl va
epuNveUoVTal UE TPOTTO TTOU TIG KABIOTE I0XUOUTEG Kal EYKUPEG
oUpewva Pe TNV 10x0ouca vopoBeaia, aAAd oe TTePITTwon
TIOU Wia 1) TTEPIOCOTEPEG OO TIG SIATALEIS TOU TTAPOVTOG,
KOTOOTE], yia oTrolov3HTToTE AdYO0, N £yKUPN, TTAPAvVOUN ) kN
£QPOPUOOTEN OTTO OTTOIdNTIOTE ATToWn, N €v Adyw didragn
Travel va ioxUel oTov Babud, kal pdvov atov Babuod, Tou n ev
AGyw akupdTNTA, KN VOUIPGTNTA KAl N Un EQAPHOCIUOTNTA DV
Ba KATaOTACEl AKUPEG TIG UTTOAOITTEG BIATALEIG TNG
Trapaypdou A otroladrTroTe GAAN SidTagn Tou TTapovTog.

GERMAN

PRODUKT BESCHREIBUNG

Magic Touch - ED Sirolimus-beschichteter Ballonkatheter ist
ein kombiniertes Produkt aus Vorrichtung und Medikament,
das aus zwei Komponenten besteht: 1). ein Standard-
Ballonkatheter 2). beschichtet mit einer verkapselten
Sirolimusrezeptur. Generischer Name von Magic Touch - ED -
,Sirolimus-beschichteter Ballonkatheter* - GMDN Code
62551.

Die Beschichtung von Magic Touch - ED nutzt die Nanolute-
Technologie zur Bereitstellung von polymerfreiem Sirolimus,
das in einem allgemein als sicher anerkannten (GRAS)
Phospholipid-Hilfsstoff eingekapselt ist. Aufgrund der
amphiphilen Eigenschaften des Phospholipids wird das
Sirolimus so lange eingekapselt und vor Abbau geschiitzt, bis
die Behandlung der Ziellasion beendet ist. Beim Kontakt des
Ballons mit dem arteriellen Lumen wird die hydrophile
Oberflache des Nanocarriers feucht, dadurch wird bei der
anschlieRenden Ballonausdehnung die maximale
Wirkstoffabgabe erreicht. Die Beschichtung befindet sich auf
der Umfangsflache der Ballonlange und gewahrleistet eine
homogene Medikamentengabe.

Durch die Verwendung der Nanolute-Technologie ist der
Wirkstoffverlust wahrend des Transits sehr gering, was zu
einer verminderten Freisetzung von Feststoffteilchen, die eine
nachgelagerte Embolisation verursachen konnten, fiihrt.
Diese Technologie ermdglicht auch eine bessere
Medikamentendiffusion und Medikamentenriickhaltung in der
gesamten Arterie sowie eine erhéhte Bioverfiigbarkeit durch
das tiefere Eindringen des Medikaments in das
Arteriengewebe.

BESCHREIBUNG DER KOMPONENTEN DER
VORRICHTUNG

Der mit Sirolismus beschichtete Ballonkatheter Magic Touch -
ED ist fir die Behandlung der erektilen Dysfunktion bei
mannlichen Patienten mit de novo und restenotischen
Lasionen der inneren pudendalen, der Penis-, der dorsalen
Penis- und der Harnréhrenarterie mit einem Durchmesser von
1,5 bis 4,0 mm und einer Lasionsldnge von max. 36 mm
angezeigt.

Der Ballonkatheter ist ein Monorail (Schnellwechsel) Katheter
mit einem aufblasbaren, semi-compliant Ballon am distalen
Ende und einer atraumatischen, sich verjlingenden Spitze,
mit deren Hilfe der Katheter leichter durch die Stenose
geschoben werden kann. Der distale Teil des Katheters ist
doppellumig. Ein Lumen dient zum Aufblasen und Entleeren
des Ballons, das zweite Lumen ermdglicht den Zugang zum
distalen Teil des Katheters, um den Fihrungsdraht
einzufiihren. Der maximal empfohlene Durchmesser des
Flhrungsdrahts betragt 0,014". An einer Luer-Lock-
Verbindung (Hub) kann eine Aufblasvorrichtung
angeschlossen werden. Der Ballon-Innenschlauch weist zwei
rontgendichte Markierungen (Platin - Iridium) auf, die bei der
Positionierung des Ballons an der GefaRverengung als
optische Referenzpunkte dienen. Der Katheter selbst ist 140
cm lang und in verschiedenen Durchmessern von 1,5 bis 4,0
mm sowie den Langen 10, 15, 20, 25, 30, 35 und 40 mm
erhéltlich (siehe Tabelle 1).

Réntgendichte 255F  195F  Optischer Marker 1
Marker <°‘55¢'“'"1 (O‘Gimm) [— Optischer Marker 2
25cm 13cm
90 cm
100 om
140 cm
Abbildung 1: Sirolimus-b ichtete Ballonkatheter
Tabelle 1: Daten der Vorrichtung :
Mar Magic Touch - ED
Verflighare Langen (mm) 10, 15, 20, 25, 30, 35, 40
Verfiigbare Durchmesser (mm) | 1,50, 2,00, 2,25, 2,50, 2,75, 3,00,
3,50, 4,00
Wirkstoffkomponente Sirolimus (auch Rapamycin genannt)
Hilfsstoff Lipoid E 80 (Ei-Phospholipid)
Wirkstoffdosis 1,27ug/mm?
Arbeitslange des 140cm (1400mm)
Ausgabesystems
Ballon-Fiilldruck Nominaler Filldruck: 8 bar

Nominaler Berstdruck : 14 bar*
Flihrungsdraht-Kompatibilitat | (max.) 0,014”

(max.)

Mantel-Kompatibilitat 6F (2,00mm)

Innendurchmesser 6F (1,98mm)

Fuhrungskatheter (Innenlumen > 0,078")

AuBendurchmesser Approximal 1,95 F (0,65 + 0,025 -

Katheterschaft 0,005 mm) / Distal 2,67F (0,89 + 0,02
mm) / Mittel Intermediar 2,55F (0,85
+ 0,02 mm)

Katheter-Konfiguration Schnellwechsel (Monorail)

Rontgendichte 90% Pt/ 10% Ir-Legierung

Markierungsbander

Sterilisationsverfahren Ethylenoxid-Gas

Hinweis: *Nominaler Berstdruck (RBP) nicht tiberschreiten

1.2 ARZNEIMITTEL - BESCHREIBUNG DER INHALTSSTOFFE
Pharmazeutische Wirkstoffe (API): Sirolimus ist ein von
Streptomyces hygroscopius gebildetes makrozyklisches
Lacton.

Sirolimus - Erscheinungsbild: WeiRes bis cremefarbenes
Pulver

Sirolimus - Léslichkeit: Leicht I6slich in Chloroform, Aceton
und Acetonitril und unléslich in Wasser, schmilzt bei etwa
183°C-185°C

Molekiilformel von Sirolimus: C,,H,,NO,,
Molekulargewicht: 914,2 g/mol

CAS-Nummer: 53123-88-9

Chemische Bezeichnung: (3S, 6R, 7E, 9R, 10R, 12R, 14S,
15E, 17E, 19E, 218, 23S, 26R, 27R, 34aS) -9, 10, 12, 13, 14,
21,22,23,24,25,26,27,32, 33, 34, 34a - Hexadekahydro -9,
27 - dihydroxy - 3 - [(1R) - 2 - [(1S, 3R, 4R) - 4 - hydroxy - 3 -
methoxycyclohexyl] - 1 - methylethyl] - 10, 21 - dimethoxy - 6,
8,12, 14, 20, 26 - Hexamethyl - 23, 27 - epoxy - 3H - pyridol [2,
1 -c][1,4] oxa aza cyclohentriacontin - 1,5,11, 28, 29 (4H, 6H,
31H)-Penton.



Abb. 2: Strukturformel von Sirolimus

Tabelle 2: Produktgréfen, Ang 1 und Arzneimit
Produkt- Ballon Lénge des Arzneimitte-
Referenz durchmesser | Ballons (mm) Igehalt

(mm) (£10%) (ng)
CME15010 1,50 10 60
CME20010 2,00 10 80
CME22510 2,25 10 90
CME25010 2,50 10 100
CME27510 2,75 10 110
CME30010 3,00 10 120
CME35010 3,50 10 140
CME40010 4,00 10 160
CME15015 1,50 15 90
CME20015 2,00 15 120
CME22515 2,25 15 135
CME25015 2,50 15 150
CME27515 2,75 15 164
CME30015 3,00 15 179
CME35015 3,50 15 209
CME40015 4,00 15 239
CME15020 1,50 20 120
CME20020 2,00 20 160
CME22520 2,25 20 179
CME25020 2,50 20 199
CME27520 2,75 20 219
CME30020 3,00 20 239
CME35020 3,50 20 279
CME40020 4,00 20 319
CME15025 1,50 25 150
CME20025 2,00 25 199
CME22525 2,25 25 224
CME25025 2,50 25 249
CME27525 2,75 25 274
CME30025 3,00 25 299
CME35025 3,50 25 349
CME40025 4,00 25 399
CME15030 1,50 30 179
CME20030 2,00 30 239
CME22530 2,25 30 269
CME25030 2,50 30 299
CME27530 2,75 30 329
CME30030 3,00 30 359
CME35030 3,50 30 419
CME40030 4,00 30 479
CME15035 1,50 35 209
CME20035 2,00 35 279
CME22535 2,25 35 314
CME25035 2,50 35 349
CME27535 2,75 35 384
CME30035 3,00 35 419
CME35035 3,50 35 489
CME40035 4,00 35 558
CME15040 1,50 40 239
CME20040 2,00 40 319
CME22540 2,25 40 359

CME25040 2,50 40 399

CME27540 2,75 40 439

CME30040 3,00 40 479

CME35040 3,50 40 558

CME40040 4,00 40 638
2.0 ANWENDUNGSGEBIETE
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The Magic Touch - ED Sirolimus Coated Balloon Catheter ist
fir die Behandlung der erektilen Dysfunktion bei méannlichen
Patienten mit de novo und restenotischen Lésionen in den
inneren Pudendal-, Dorsal- oder Harnrohrenarterien mit
einem Durchmesser von 1,50 mm bis 4,00 mm und einer
Lasionsléange von bis zu 36 mm angezeigt.
GEGENANZEIGEN

Die Behandlung mit Magic Touch - ED Sirolimus-beschichteter
Ballonkatheter ist bei den folgenden Patiententypen
kontraindiziert:

Patienten mit einer Uberempfindlichkeit gegen Sirolimus oder
mit dessen Strukturwirkung verwandte Verbindungen.
Patienten mit einer bekannten Uberempfindlichkeit gegen
phospholipidhaltige oder phospholipidverwandte Hilfsstoffe.
Patienten, deren betroffenes Segment nicht vor der
medikamentenbeschichteten Ballonbehandlung vordilatiert
oder vorbereitet werden kann.

Nicht fur eine interventionelle Behandlung geeignete
Lasionen.

Patienten, die keine empfohlene Therapie gegen die
Thrombozytenaggregation bzw. Antikoagulationstherapie
erhaltenkonnen.

WARNHINWEISE

Der gelieferte Inhalt wird mit Ethylenoxid (EO) sterilisiert.
Sicherstellen, dass die Produktverpackung intakt ist und das
innere Verpackungsgehause nicht gedffnet oder beschadigt
wurde, da dies auf eine Verletzung der Sterilbarriere
hindeuten kénnte.

Das Produkt nicht verwenden, wenn die Sterilbarriere vor der
eigentlichen Verwendung gedffnet wurde.

Untersuchen Sie das Produkt vor dem Gebrauch auf mégliche
Beschadigung beim Entfernen der Katheter-Schutzhalterung
und der Schutzkappe. Bei Beschadigung unter Anwendung
der entsprechenden VorsichtsmalRnahmen zur weiteren
Inspektion und Analyse an das Unternehmen zuriicksenden.
Die Verwendung des Produkts ist mit den durch die
Pudendalangioplastie verursachten Risiken, einschlieBlich
vaskularer Komplikationen oder Blutungen, verbunden.

Das Produkt ist nach dem Gebrauch vorschriftsgemaR zu
entsorgen, da es auf seiner Oberflache Sirolimus aufweisen
koénnte, das gemaR den geltenden Vorschriften entsorgt
werden muss.

Magic Touch - ED ist fiir den einmaligen Gebrauch bestimmt.
Nicht resterilisieren und wieder verwenden. Die
Wiederverwendung oder erneute Sterilisation kann ein
Kontaminationsrisiko fiir die Vorrichtung darstellen und/oder
Patienteninfektionen oder Kreuzinfektionen verursachen,
einschlieRlich, aber nicht darauf beschrénkt, der Ubertragung
von Infektionskrankheit(en) von einem Patienten auf einen
anderen. Eine Kontamination der Vorrichtung kann zu
Verletzung, Krankheit oder Tod des Patienten flihren. Die
Wiederverwendung oder erneute Sterilisation kann die
strukturelle Intaktheit der Vorrichtung beeintrachtigen
und/oder zum Versagen der Vorrichtung fiihren, was
wiederum Verletzungen, Krankheiten und Tod des Patienten
zur Folge haben kann. Concept Medical haftet nicht fir
direkte, indirekte oder Folgeschaden, die sich aus der
erneuten Sterilisation oder Wiederverwendung ergeben.

Der bewertete Berstdruck (RBP) darf nicht Uberschritten
werden. Um Uberdruck zu vermeiden, wird die Verwendung
einer geeigneten Druckliberwachungsvorrichtung empfohlen.
Den PBP iberschreitendes Aufblasen kann das Platzen des
Ballons verursachen.

Nicht nach dem Mindesthaltbarkeitsdatum verwenden.

Wenn sich Magic Touch - ED im Korper befindet, sollte es nur
unter ausreichender und/oder hochwertiger Fluoroskopie
gehandhabt werden. Bevor der Katheter aus der Lasion
gezogen wird, muss der Ballon unter Vakuum vollstandig
entleert werden. Wenn Sie bei der Handhabung auf
Widerstand stoRRen, klaren Sie die Ursache des Widerstands,
bevor Sie fortfahren.

Magic Touch - ED nicht mit Luft oder einem gasférmigen
Medium aufblasen. Nur das empfohlene Aufblasmedium
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verwenden. Das Produkt vorsichtig handhaben, um eine
Beschadigung der Ballonhiille oder des gefalteten Ballons zu
vermeiden. Vermeiden Sie es, den Ballon beim Aufziehen auf
den Fiihrungsdraht zu beriihren. Beim Aufziehen von Magic
Touch - ED auf den Fiihrungsdraht immer trockene sterile
Handschuhe verwenden.

Geeignete Vorkehrungen treffen, um bei Verwendung des
Katheters die Gerinnung zu verhindern oder zu reduzieren.
Bei Bedarf das Nebenprodukt (auBer Magic Touch - ED
Balloon) vor der Verwendung im Gefalsystem mit einer
sterilen isotonen Kochsalzlsung oder einer ahnlichen Lésung
Uber den Eingang fiir den Flhrungsdraht waschen und
spilen. Erwéagen Sie systemische Anwendung von Heparin.
VORSICHTSMARNAHMEN FUR DIEANWENDUNG
ALLGEMEINE VORSICHTSMASSNAHMEN:

Diese Behandlung darf nur von Arzten mit einer
entsprechenden Ausbildung in interventioneller Kardiologie,
GefaBchirurgie, interventioneller Radiologie und
interventioneller Urologie durchgefiihrt werden.

Die Behandlung sollte in Krankenh&usern mit
notfallchirurgischen Einrichtungen durchgefiihrt werden.

Das System darf keinen organischen Ldsungsmitteln wie
Alkohol und Reinigungsmitteln ausgesetzt werden, da
dadurch die Produktleistung wahrend der Behandlung
beeintrachtigt werden kann.

Die Pradilatation der Ladsion vor der Behandlung mit
Magic Touch - ED ist unbedingt erforderlich.

Um die mogliche Einleitung von Luft in das System zu
minimieren, missen Sie unbedingt sorgfaltig auf die
Aufrechterhaltung einer dichten Katheterverbindung sowie
auf die Aspiration und Spiilung des Systems achten, bevor Sie
vorgehen.

Niemals den Katheter zur Medikamentenapplikation
vorschieben, ohne dass der Flihrungsdraht aus der Spitze
herausragt.

Den Fihrungsdraht keinesfalls bei aufgeblasenem Ballon
bewegen. Den Katheter nicht gegen erheblichen Widerstand
vorschieben. Die Ursache des Widerstands sollte mittels
Durchleuchtung ermittelt und entsprechende
AbhilfemaBnahmen ergriffen werden.

Magic Touch - ED ist nicht fiir die Stent-Expansion bestimmt.
Magic Touch - ED ist nicht fiir die Pradilatation der Lasion
bestimmt.

Von der Verwendung von Magic Touch - ED bei Patienten und
Lasionen, die nicht dem vorgesehenen Verwendungszweck
entsprechen, wird abgeraten.

Hinweis: Die Verwendung von Magic Touch - ED zur
Behandlung der Pudendus-Arterienerkrankung ist ein relativ
neues Konzept zur Wiederdffnung einer blockierten oder
verstopften Pudendusarterie (Penisarterie), durch das der
Blutfluss wieder hergestellt wird. Die Wirkstofffreisetzung mit
Magic Touch - ED sorgt fiir eine langere Retention und
Bioverfligbarkeit des Medikaments und verhindert dadurch
ein erneutes Auftreten.

VORSICHTSMASSNAHMEN NACH DEM EINGRIFF:

Wenn ein chirurgischer Eingriff bevorsteht, der den
vorzeitigen Abbruch der Therapie zur
Thrombozytenaggregationshemmung erfordert, sollten der
Chirurg und der Patient sorgféltig abwégen, ob ein
arzneimittelbeschichteter Ballon und die damit empfohlene
Therapie zur Thrombozytenaggregationshemmung die
geeignete Behandlung ist.

MEHRFACHES AUFBLASEN DER VORRICHTUNG

Das mehrfache Aufblasen von Magic Touch - ED am
Menschen wurde nicht untersucht.

Es ist ratsam, die Bel ilung durch
Sekunden langes Aufbl

bei Nenndruck durchzufiihren.

ARZNEIMITTELWECHSELWIRKUNGEN

Es ist bekannt, dass mehrere Medikamente den
Metabolismus von Sirolimus beeinflussen, zudem konnen
weitere Wechselwirkungen von Medikamenten aus
bekannten metabolischen Effekten abgeleitet werden. Aus
verdffentlichten Studien geht hervor, dass Sirolimus ein
Substrat fir Cytochrom P450 IlIA4 (CYP3A4) und fir P-
Glykoprotein ist. Bei der Entscheidung zugunsten der
Behandlung mit Magic Touch - ED Sirolimus-beschichteter
Ballonkatheter an Patienten, die ein mdglicherweise mit
Sirolimus interagierendes Medikament einnehmen, sollte die
potenzielle Wechselwirkung mit dem Arzneimittel
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berlicksichtigt werden. Der Einfluss von
Arzneimittelwechselwirkungen auf die Vertraglichkeit und
Wirksamkeit von Magic Touch - ED Sirolimus-beschichteter
Ballonkatheter wurde nicht nachgewiesen.
IMMUNSUPPRESSIVES POTENZIAL

Sirolimus, der Wirkstoff von Magic Touch - ED Sirolimus-
beschichteter Ballonkatheter, ist ein immunsuppressives
Mittel, das auch als orale Zubereitung erhaltlich ist. Nach
zweimaligem Aufblasen von Magic Touch in der Arteria iliaca
von Kaninchen betrug die gesamte Arzneimittelkonzentration
von Sirolimus-beschichteter Ballonkatheter im Blut nach 24
Stunden 0,81 ng/ml und ist somit wesentlich niedriger als die
therapeutischen Konzentrationen nach Einnahme von oralen
Sirolimus-Praparaten zur Prophylaxe der Abstofung von
Nierentransplantaten (pharmakokinetische und histologische
Studie am CV Path Institute, Washington DC USALemos et al,
Eurointervention; 9(1), 148-156, 2013).

Allerdings kann, bei Patienten an denen eine mehrfache
Behandlung mit Magic Touch - ED Sirolimus-beschichteter
Ballonkatheter durchgefiihrt wurde, die systemische
Sirolimus-Konzentration voriibergehend immunsuppressive
Werte erreichen, insbesondere bei Patienten, die zugleich an
einer Leberinsuffizienz leiden oder die CYP3A4 oder P-
Glykoprotein hemmende Medikamente einnehmen. Diese
Méglichkeit sollte fiir diese Patienten in Betracht gezogen
werden, insbesondere wenn sie zusatzlich Sirolimus oder
andere immunsuppressive Arzneimittel oral einnehmen oder
anderweitig der Gefahr einer Immunsuppression ausgesetzt
sind.

VORSICHTSMASSNAHMEN BEIDER HANDHABUNG
Besonders darauf achten, dass die Beschichtung des Ballons
nicht angefasst oder in irgendeiner Weise beschadigt wird.
Dies ist vor allem dann wichtig, wenn der Katheter aus der
Verpackung genommen, {iber den Flihrungsdraht gelegt und
durch das rotierende Hamostaseventil (mit groRem
Durchmesser) und die Nabe des Fihrungskatheters
vorgeschoben wird.

Die Handhabung des Ballons beim Versuch den Ballon wieder
zusammenzufalten, kann die Beschichtung beschadigen und
die Kontamination oder Fragmentierung der
Ballonbeschichtung verursachen.

HINWEISE ZUM AUFBLASEN DES SIROLIMUS-
BESCHICHTETEN BALLONKATHETERS MAGIC TOUCH -
ED

Magic Touch - ED ist eine Vorrichtung zur Verabreichen von
Medikamenten nach dem Entsprechenden Aufblasen des
Gefales.

Das GefaR sollte mit einem Ballon geeigneter GroRe
pradilatiert werden.

Bereiten oder blasen Sie den Ballon vor der Behandlung nur
entsprechend den Anweisungen vor. Wenden Sie die
Ballonspiilung an.

Die Lumengréfen der Fiihrungskatheter sollten so bemessen
sein, dass sie den Ballon Uber die Lasion hinweg fiihren
kénnen. Die falsche Dimensionierung kann zur Beschadigung
der Ballonbeschichtung fiihren.

Das Aufblasen eines Ballons in einer engen Lasion kann zu
einer Dissektion des GefaRes, distal oder proximal zur Lasion,
fiihren und einen akuten GefaRverschluss verursachen, der
einen zusatzlichen Eingriff (CABG, weitere Dilatation,
Platzierung zusétzlicher Stents oder andere Interventionen)
erfordert.

Den Ballon nicht aufblasen, wenn er nicht richtig an der
Ziellasion anliegt.

Durch die Ausdehnung des Ballons kann der Seitenastfluss
beeintrachtigt werden, daher ist beim Aufblasen Vorsicht
geboten.

Der Aufblasdruck des Ballons sollte immer Giberwacht werden.
Der in der Entsprechungstabelle auf dem Etikett angegebene,
bewertete Berstdruck (RBP) darf nicht tberschritten werden.
Die Verwendung eines héheren Drucks, als auf dem
Produktetikett angegeben, kann das Aufplatzen des Ballons
mit moglichen Intima-Schaden und Dissektionen zur Folge
haben.

Versuchen Sie nicht, einen teilweise aufgeblasenen oder
vollstandig aufgeblasenen Ballon durch den
Flhrungskatheter zuriickzuziehen, da dies zu schweren
Verletzungen der Tunica Intima fiihren kann. Die Vorrichtung
nach vollstandiger Deflation durch den Katheter entfernen.
Die Vorrichtung muss ordnungsgemaR herausgezogen
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werden, da sonst ein Trauma an der Einflihrungsstelle
entstehen kann, das Blutungen, Hamatome oder Pseudo-
Aneurysmen zur Folge haben kdnnte.

Sicherstellen, dass die Lange des Behandlungsgerats groRer
oder gleich der Lasionslange ist, wobei am proximalen und
distalen Ende 2 mm zur vollstandigen Abdeckung hinzugefiigt
werden.

HINWEISE ZUR ENTFERNUNG DES SIROLIMUS-
BESCHICHTETEN BALLONKATHETERS MAGIC TOUCH -
ED

Sollte zu irgendeinem Zeitpunkt beim Einfiihren in die Lasion
oder beim Entfernen des Ballons ein ungewohnlicher
Widerstand zu splren sein, sollte die gesamte Vorrichtung
entferntwerden.

Beim Entfernen des Systems den Fiihrungsdraht so weit wie
distal moglich in die pudendale/Penisanatomie vorschieben.
Das rotierende Hamostaseventil anziehen, um den Magic
Touch - ED Sirolimus-beschichteten Ballonkatheter mit dem
Fuihrungskatheter zu fixieren; dann den Ballonkatheter und
den Fiihrungskatheter zusammen herausziehen.

Wenn dieses Verfahren nicht befolgt wird oder beim
Herausziehen zu viel Kraft angewendet wird, kénnen
moglicherweise Schaden an der Anatomie und andere
vaskulare Komplikationen auftreten.

Falls es erforderlich sein sollte, den Fiihrungsdraht fiir einen
spateren Arterien-/Lasionszugang in dieser Position zu halten,
den Fihrungsdraht an Ort und Stelle belassen und alle
anderen Systemkomponenten entfernen.

Hinweis: Nach Gebrauch kann dieses Produkt eine
biologische Gefahr darstellen. Behandeln und entsorgen Sie
alle derartigen Vorrichtungen entsprechend der anerkannten
medizinischen Praxis und den geltenden staatlichen
Vorschriften.

VERHALTEN NACH DEM EINGRIFF

Beim Entfernen von Magic Touch - ED Sirolimus-
beschichteter Ballonkatheter nach der Behandlung vorsichtig
sein. Als Nachbehandlung wird eine Duale Anti-
Thrombozyten-Therapie (DAPT) lber mindestens 3 Monate
angeraten. Patienten, bei denen eine frihzeitige
Unterbrechung der Therapie zur Hemmung der
Thrombozytenaggregation (z.B. infolge einer aktiven Blutung)
erforderlich ist, sollten sorgfaltig iberwacht werden.
MEDIKAMENTENINFORMATION

WIRKUNGSWEISE

Der Mechanismus, durch den Magic Touch - ED Sirolimus-
beschichteter Ballonkatheter das neointimale Wachstum und
die in praklinischen Studien beobachteten arteriellen
Merkmale beeinflusst, ist nicht bekannt. Sirolimus ist ein
hochwirksamer Inhibitor der T-Lymphozyten-Aktivierung, der
Proliferation glatter Muskelzellen und Endothelzellen als
Reaktion auf die Stimulation durch Zytokine,
Wachstumsfaktoren und Antigene. In Zellen dockt Sirolimus
an das Immunophillin, das FK-Bindungsprotein-12 (FKBP-12)
an. Der Sirolimus-FKBP-12-Komplex dockt an das Saugetier-
Target Rapamycin (mTOR), eine wichtige regulatorische
Kinase an und hemmt dessen Aktivierung. Diese Hemmung
unterdriickt die durch Zytokine ausgeldste Zellproliferation,
wodurch der Fortschritt des Zellzyklus von der G1- zur S-
Phase gehemmtwird.

PHARMAKOKINETIK DES SIROLIMUS-BESCHICHTETEN
BALLONKATHETERS MAGIC TOUCH-ED

Die Versuche wurden an fiinfundzwanzig gesunden Yucatan-
Minischweinen durchgefiihrt. Ballonbehandlungen mit
MagicTouch SCB wurden an Koronararterien durchgefiihrt.
Zur Beurteilung der Sirolimus-Konzentration im Vollblut wurde
von 10 Tieren zu verschiedenen Zeitpunkten (0 Stunde [h],
0,05h, 0,25h, 1h, 3h, 24h, 30 Tage [d] und 60d nach der SCB-
Behandlung) Blut entnommen. Zu jedem Zeitpunkt (1h, 24h,
3d, 14d, 30d und 60d) wurden 3 Tiere geopfert, um die
Sirolimus-Konzentration in den Koronararterien der
behandelten und unbehandelten proximalen/distalen
Segmente zu bestimmen. Ferner wurden fiir die Beurteilung
auch das nachgeschaltete Myokard von SCB-behandelten
Segmenten sowie nicht betroffene periphere Organe
gesammelt. Die Gewebe wurden seziert, sorgfaltig
ausgeschnitten und sofort zur weiteren Analyse in fliissigem
Stickstoff eingefroren. Messungen des Sirolimus-Blutspiegels
und der Gewebekonzentration wurden mittels
Flussigchromatographie mit Massenspektrometrie-Kopplung
(LC/MS/MS) durchgefiihrt.
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Abb. 3B Sirolimus-Konzentration im Gewebe

Bereits 3 Minuten nach dem SCB-Einsatz war Sirolimus im EDTA-
Vollblut nachweisbar. Die maximale Konzentration (Cmax) im
Vollblut von 17,9 + 8,6 ng/ml wurde nach 15 Minuten gemessen,
nahm danach allméhlich ab und war nach 24 Stunden kaum noch
nachweisbar. In den behandelten Koronararteriensegmenten wurde
die Cmax von Sirolimus 1 Stunde nach dem SCB Einsatz gemessen.
Zwei Wochen nach der Behandlung war die Sirolimus-Konzentration
auf weniger als ein Zehntel der Cmax gesunken. Die Sirolimus-
Konzentrationen in den unbehandelten proximalen und distalen
Koronararteriensegmenten waren deutlich niedriger als die in den
behandelten Arteriengeweben (Abbildung 3B, Tabelle 3B). In allen
nachgeschalteten Myokardgeweben sowie in allen peripheren Nicht-
Zielorganen wurde die héchste Cmax von Sirolimus 1 Stunde nach
dem SCB-Einsatz gemessen. Nach 30 Tagen konnte in keinem der
Gewebe Sirolimus quantifiziert werden (Tabelle 3B).

Tabelle 3A; Sirolimus-Konzentration im EDTA-Vollblut
Zeit (h) Oh | 0,05h | 0,25h | 1h 3h 24h 30d

60d*

Sirolimus- | BLOQ | 11,2 | 17,9 | 147 | 91 | 085 | BLOQ | BLOQ
Konzen- + +

tration
im Blut
(n=7in
jedem)

+ kS + + +
325 | 859 | 806 | 562 | 049

Die Werte werden als mittlere + Standardabweichung (ng/ml)
angegeben

Abkirzungen; BLOQ=unterhalb der unteren Bestimmungsgrenze
(<0,1ng/ml), d=Tage, h=Stunde.

*60d Zeitpunkt n=3. Andere Zeitpunkte n=7

Tabelle 3B; Sirolimus-Konzentration in den GefdRen, im
nachgeschalteten Myokard und in peripheren Nicht-
Zielorganen
i 1h 24h | 3d | 14d | 30d | 60d
Unbehandeltes | 192,7 | 1601 | 96,3 | 742 | 309 | 08
proximales + + + + + +
Segment 1154 | 66,2 | 558 | 84,7 | 256 19
KOTOI'I?- Behandeltes | 1959.4 | 14599 [ 410 [ 168,1| 47,7 | 10,3
rarterie S + + + + + +
_ egment
(n=6) 641,0 | 5181 | 1186 | 76,9 | 383 | 52
Unbehandeltes | 1107,1| 399,0 | 1133 | 1724 | 32 |BLOQ
distales + + + + +
Segment 6508 | 2121 | 70,2 | 1666 [ 7.9




Nachgeschaltetes 1698,1| 338,9 | 250 | 05 |BLOQ |BLOQ
Myokard (n=6) i i £ t
4471 [ 3498 | 122 | 13
i - 56,2+ | 180+ | 8,3+ [ BLOQ [ BLOQ | BLOQ
Niere (n=3) 34 a4 6
Leber (n=3) 616+ | 7.2+ | 0,9+ |BLOQ [BLOQ[BLOQ
15,5 15 13
Lunge (n=3) 2841 | 365 | 266 | 46 |BLOQ|BLOQ
+481[+205|+164| +34
; . 31 37 09 |[BLOQ |BLOQ|BLOQ
Knochen/Rippe (n=3) 210 | 414 | 212
Milz (n=3 97,6 | 122 | 72 |BLOQ|BLOQ |BLOQ
iz (n=3) +198| 30 | £16
Die Werte werden als mittlere + Standardabweichung (ng/g)

angegeben
Abkiirzungen; BLOQ=unterhalb der unteren Bestimmungsgrenze
(<0,25ng/ml Gewebe-Homogenat), d=Tage, h=Stunde.

6.3

ARZNEIMITTELWECHSELWIRKUNGEN NACH
BEHANDLUNG MIT MAGIC TOUCH -ED

Aufgrund der begrenzten systemischen Exposition gegeniiber
Sirolimus, das vom Magic Touch - ED Ballon herausgeldst
wird, wurden keine Wechselwirkungsstudien mit Magic Touch
- ED Sirolimus durchgefiihrt. Bei der Entscheidung zugunsten
der Behandlung mit Magic Touch - ED an Patienten, die ein
Medikament mit bekannter Wechselwirkung mit Sirolimus
einnehmen, sollte die mdgliche lokale und systemische
Wechselwirkung mit dem Arzneimittel beriicksichtigt werden.
Sirolimus wird durch Cytochrom P450 3A4 (CYP3A4) in der
Darmwand und der Leber metabolisiert und als P-
Glykoprotein (P-gp) von den Enterozyten des Dinndarms
ausgeschieden. Die Absorption und anschlieRende
Ausscheidung von systemisch resorbiertem Sirolimus kann
durch Medikamente, die CYP3A4 und P-gp beeinflussen,
beeintrachtigt werden.

Medikamente, die starke Inhibitoren von CYP3A4 und P-gp
sind, kénnen den Sirolimus-Spiegel erhdhen, wahrend
Induktoren von CYP3A4 und P-gp den Sirolimus-Stoffwechsel
invivo verringernkénnen.

Bei oraler Einnahme von Sirolimus kénnen
Wechselwirkungen mit den unten aufgefiihrten
Medikamenten/Lebensmitteln auftreten:

P-gp-Hemmer wie, aber nicht beschrankt auf Cyclosporine,
Digoxin

Antibiotika wie, aber nicht beschrankt auf Ciprofloxacin,
Ofloxacin

Glukokortikoide
CYP3A4-Hemmer wie,
Ketoconazol, Fluconazol
CYP3A4-Induktoren wie, aber nicht beschrankt auf Rifampin,
Phenytoin, Dexamethason

Krauterpraparate (Johanniskraut - Hypericum perforatum)
Amphotericin B wie, aber nicht beschrankt auf Abelcet,
Amphocin

Cimetidin wie, aber nicht beschrankt auf Tagamet

Vitamine

Impfung - Sirolimus ist ein starkes Immunsuppressivum und
kann daher die Reaktion auf die Impfung beeinflussen,
wodurch die Impfung an Wirksamkeit verliert. Fir eine
gewisse Zeit nach der Behandlung mit Magic Touch - ED
Sirolimus-beschichteter Ballonkatheter sollte die Verwendung
von Lebendimpfstoffen wie, aber nicht nur, Masern, Mumps,
BCG, Gelbfieber, Windpocken sowie von Ty21a-
Typhusimpfstoffen vermieden werden.
Grapefruit/Grapefruitsaft: Grapefruit/Grapefruitsaft reduziert
den durch CYP3A4-vermittelten Stoffwechsel von Sirolimus.
Medikamente zur Senkung des Cholesterin- oder
Triglyceridspiegels

Medikamente gegen Bluthochdruck oder Herzprobleme
Arzneimittel gegen Krampfanfalle

Medikamente zur Behandlung von Mageniibersduerung,
Magengeschwiiren oder anderen Magen-Darm-
Erkrankungen

Medikamente, die die Sirolimus-Konzentration
erhéhen kénnen:

Antimykotika wie, aber nicht beschrankt auf Itraconazol,
Clotrimazol

Prokinetika wie, aber nicht beschrankt auf Metoclopramid
Makrolide Antibiotika wie, aber nicht beschrankt auf
Troleandomycin

Kalziumkanalblocker wie, aber nicht beschrankt auf
Diltiazem, Verapamil

aber nicht beschrénkt auf

im Blut
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* Andere Arzneimittel: HIV-Protease-Hemmer
(Indinavir)

Medikamente, die den Sirolimusspiegel senken kénnen:

« Antikonvulsiva wie, aber nicht beschrankt auf
Phenobarbitol

+ Antibiotika wie, aber nicht beschrénkt auf Rifabutin

KARZINOGENITAT, GENOTOXIZITAT UND
FORTPFLANZUNGSTOXIZITAT
Karzinogenitat, Genotoxizitat
Fortpflanzungstoxizitat

Die Karzinogenitat und Fortpflanzungstoxizitdt von Magic
Touch - ED wurden nicht untersucht. Allerdings wurde die
Karzinogenitat und Fortpflanzungstoxizitat von Sirolimus in-
vitro in Bakterien und Saugetierzellen und in Labortieren in-
vivo untersucht.

Karzinogenitat

Karzinogenitatsstudien wurden an Mausen und Ratten
durchgefiihrt. In einer 86-wdchigen Studie an weiblichen
Mausen mit Sirolimus-Dosen, die 30- bis 120-mal héher waren
als die klinische Tagesdosis von 2 mg (angepasst an die
Korperoberflache) wurde bei allen Dosierungen im Vergleich
zu den Kontrollgruppen ein statistisch signifikanter Anstieg der
malignen Lymphome beobachtet.

In einer weiteren Studie an Mausen wurden bei Dosierungen,
die etwa dem 3- bis 16-fachen der klinischen Dosis (angepasst
an die Korperoberfliche) entsprachen, hepatozellulare
Adenome und Karzinome bei mannlichen Tieren als
Sirolimus-bedingt erachtet.

In der 104-wochigen Studie an Ratten mit Dosierungen, die
gleich oder niedriger als die klinische Dosis von 2 mg taglich
(angepasst an die Korperoberflache) waren, wurden keine
signifikanten Ergebnisse verzeichnet.
Fortpflanzungstoxizitat

Eine Studie der Auswirkungen von Sirolimus auf die
verschiedenen Stadien des Fortpflanzungsprozesses wurde
an Ratten durchgefiihrt. Die Fruchtbarkeit war sowohl bei
mannlichen als auch bei weiblichen Ratten nach oraler
Verabreichung von Sirolimus in Dosen, die etwa dem 10- bzw.
2-fachen der klinischen Dosis von 2 mg taglich (angepasst an
die Korperoberflache) entsprachen, leicht vermindert.
Mannliche Ratten wiesen eine verminderte Fruchtbarkeit und
Hodenatrophie (Riesenzellen und Hypospermie in den Hoden
und Nebenhoden) auf. Bei weiblichen Ratten wurde eine
verringerte GroRe der Ovarien und der Uteri beobachtet.
Genotoxizitat

Der Genotoxizitatstest wurde nach ISO 10993-3 durchgefiihrt:
2014 fur Sirolimus-beschichtete Ballonkatheter. Aus den
Ergebnissen geht hervor, dass das Produkt keinen
Mikronukleus im Knochenmark von Mausen auslost, keine
Chromosomenaberrationen in Kulturen mit peripheren
Blutlymphozyten von Menschen hervorruft und nicht mutagen
ist.

MOGLICHE UNERWUNSCHTE NEBENWIRKUNGEN
Mégliche Komplikationen beim Einsatz des Ballonkatheters
wahrend dem Eingriff:

Dissektion oder Perforation der Arteria pudenda

Verletzung oder Ruptur der Arteria pudenda

Totale Okklusion

Arterieller Spasmus

Herzkammerflimmern

Embolie

Infektion und/oder Schmerzen an der Eintrittsstelle

Hamatom

Arzneimittelreaktion auf Thrombozytenaggregationshemmer/
Antikoagulationsmittel / Kontrastmittel

Distale Embolien

Ubelkeitund Erbrechen
Vaskulare Komplikation,
Gefalreparatur erfordert.
Alopezie

Anamie

Transfusion von Blutprodukten
Magen-Darm-Symptome
Veranderung der Leberenzyme
Histologische Veranderungen der GefaRwand, einschlieflich
Inflation, Zellschadigung oder Nekrose.

Myalgie/Arthralgie

Periphere Neuropathie

Mdgliche Komplikationen, die kurz- und mittelfristig nach
einem Angioplastie-Eingriff mit Ballonkatheter auftreten
konnen:

Danazol,

und

die moglicherweise eine



. Restenose der erweiterten Arterie
. Blutungskomplikationen oder Himatome

8.0 VEROFFENTLICHTE KLINISCHE DATEN UBER
SILOLIMUS-BESCHICHTETE BALLONS BEI
VASKULOGENER EREKTILER DYSFUNKTION
Eine klinische Pilotstudie wurde eingeleitet (Studienleiter Prof.
Giuseppe Sangiorgi, MD FESC, FACC, FSCAI, Klinik San
Gaudenzio, Italien), um die Wirksamkeit von Magic Touch - ED
bei fokalen atherosklerotischen Lasionen der inneren und
dorsalen Penisarterien bei Mannern mit erektiler Dysfunktion
(ED), die nicht auf Phosphodiesterase-5-Inhibitoren
ansprechen, zu untersuchen.

8.1 STUDIENAUFBAU
Bei der Studie handelt es sich um ein prospektives,
multizentrisches Beobachtungsregister, in dem die
Verwendung von Magic Touch - ED nach Vordilatation mit
einer Standard-Ballonangioplastie zur Behandlung von bis zu
2 De-novo-Stenosen in nativen inneren Pudenda Arterien
untersucht wird.

8.2 STUDIENENDPUNKTE

. Inzidenz von MAE (Myokardinfarkt, Rhythmusstérungen,
kongestive Herzinsuffizienz, Ischdmie der Beine,
Niereninsuffizienz, Darmkomplikation, Reoperation, Infektion
der PTA-Stelle, Schlaganfall, Atmungskomplikationen und
keine Entlassung nach Hause).

. Binére Restenose - 8 Monate nach CT-Angiographie.

. Delta IEF >5 vom Ausgangswert bis 8 mos FU

8.3 STUDIENERGEBNISSE

Tabelle 4: Grundlegende Merkmale

Grundlegende Patientenmerkmale, n=14n n (%)
Alter, (Jahre + SD) 59,8+10,8
BMI (kg/m’t SD) 23,1+2,8
Aktiver Raucher 8 (57)
Diabetes NID 5 (36)
Diabetes ID 4 (28)
Bluthochdruck 9 (64)
Hypercholesterinamie 6 (42)
Familienanamnese fiir CAD 3(21)
Erkrankung der Herzkranzgefae 4 (35)
Periphere arterielle Verschlusskrankheit 3(21)
Anamnese der Prostataoperationen 2 (14)
Chronische Prostatitis 1(7)
Anamnese oder aktuelle Dialyse 0
IIEF-5 Ausgangswert 9,7+6,6
Q3: Fahigkeit zum Geschlechtsverkehr 1,69+1,27
Q4: Fahigkeit zur Aufrechterhaltung der Erektion 1,18+1,23
Assoziierte Klappenundichtigkeit 1(7)
Vor dem Verfahren i Gr i n (%)
PDE-5-Hemmer 7 (50)
Prostaglandine 6 (42)
Intrakaverndses Testosteron 3(21)
Medikamente mit Auswirkungen auf die EF n (%)
B-Blocker 3(21)
Psychopharmaka 0
Thiaziddiuretika 2 (14)
Tabelle 5: Lasion und verfahrenstechnische Merkmale
Zielldsion (n=18) n (%)
Arteria iliaca interna 3 (16)
Arteria pudenda interna 11 (62)
Penisarterie 2(12)
Dorsale Penisarterie 1(5)
Kavernosalarterie 0
Untere GeséaRarterie 1(5)
Betroffene Arterien n (%)
Nur linke Seite 5 (27)
Nur rechte Seite 6 (33)
Bilateral 7 (40)
Behandelte Arterienn (%)
Nur linke Seite 9 (50)
Nur rechte Seite 7 (38)
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Bilateral 2(12)
Lange der Lasion, mm 11,946,6
Gesamtlange der Lasion, mm 17,6+13,3
RVD, mm 2,2#0,5
Stenosedurchmesser, % 68,06,5
MLD, mm 1,40,6
PSVb, cm/s 19,5+10,9
EDVb, cm/s 8,9+5,4
Endovaskularer Eingriff n (%)
Standard-Ballondilatation 18 (100)
Medikamentenbeschichteter Stent 3(16)
Mit Sirolimus beschichteter Ballon 15 (84)
Kein Zugang 1(5)
Behandlungserfolg (Stenose <10%) 17 (94)
Der Bel || rfolg It sich durch eine minimale

klinisch relevante Verbesserung des Internationalen Index der
erektilen Funktion-5 (IIEF-5) wider

80

3 Months 6 Months 8 Months
H Improved>5 Improved by 0 to 3 Deterioreted by 1to 3
Deterioreted by >5

Abb. 4: Grafik des Internationalen Index der erektilen Funktion-5
(IIEF-5)

Die Studienergebnisse zeigten, dass der Sirolimus-beschichtete
Ballonkatheter bei vaskulogener erektiler Dysfunktion wie
vorgesehen wirkt und sich als sichere und wirksame
Behandlungsoption erwiesen hat.

Datenquelle: Prédsentiert bei der TCT 2019.
https://www.tctmd.com/slide/sirolimus-coated-balloon-treatment-
vasculogenic-erectile-dysfunction-ready-prime-time)
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PERSONALISIERTE BEHANDLUNG

Die Patienten fiir die Magic Touch - ED Sirolimus-
beschichteter Ballonkatheter Behandlung sollten sorgfaltig
und unter Beriicksichtigung der Risiken und Vorteile fiir den
Patienten ausgewahlt werden.

Multivariable Modelle von Patientenzustdnden und
Ergebnissen legen nahe, dass die Behandlungszuweisung/-
strategie selbst nach Anpassung an andere Baseline- und
verfahrensbedingte Stérvariablen ein unabhangiger
Pradikator der klinischen und angiografischen Ergebnisse
blieb.

INFORMATIONEN ZUR PATIENTENBERATUNG

Arzte sollten bei der Patientenberatung zu diesem Produkt
folgendes berticksichtigen:

Besprechen Sie die mit der Magic Touch - ED
Ballondilatationsbehandlung verbundenen Risiken

Risiken und Vorteile fir diesen speziellen Patienten
besprechen

Besprechen Sie die unmittelbar nach dem Eingriff sowie die
langfristige Anderung des aktuellen Lebensstils.

LIEFERUNG

STERIL: Diese Vorrichtung ist mit Ethylenoxidgas sterilisiert
und nicht pyrogen. Nicht verwenden, wenn die Verpackung
offen oder beschadigtist. Nicht resterilisieren.

INHALT: Ein (1) Magic Touch - ED Sirolimus-beschichteter
Ballonkatheter (Schnellwechsel-Liefersystem).

LAGERUNG: Temperaturbegrenzung: 8°C bis 25°C, trocken
lagern. Vor direktem Sonnenlicht schiitzen.

Entsorgung: Die Vorrichtung unter Beachtung der 6rtlichen
Vorschriften entsorgen.

BEDIENERHANDBUCH

Magic Touch - ED wird in sterilem Zustand geliefert und
verpackt. Das Produkt ist in mit Identifikationsetiketten
versehene Einzelverpackungen, die in einer Schachtel
enthalten sind, verpackt. Die Unversehrtheit und Sterilitat der
vorrichtung wird durch zwei Verpackungsstufen bewahrt - die
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erste Verpackung besteht aus einem versiegelten Tyvek-
Beutel, der zum weiteren Schutz in einem zweiten laminierten
Aluminiumbeutel aufbewahrt wird. Vor der Verwendung der
Vorrichtung muss unbedingt sichergestellt werden, dass die
Verpackung intaktist.

ZUGANG ZUR STERILVERPACKUNG

Die Packung des Produkts an der oberen Aufreillinie 6ffnen.
Dies ermoglicht den Zugang zum sekundaren
Aluminiumfolienbeutel, in dem die sterile Verpackung
enthalten ist. Den laminierten Aluminiumfolienbeutel an dem
an der Seite angebrachten Schnitt aufreiRen. Der innerste
Tyvek Beutel enthalt das sterile Magic Touch - ED. Magic
Touch — ED wird ringférmig aufgewickelt aufbewahrt. Den
Tyvek Beutel 6ffnen und den sterilen Ballonkatheter unter
Anwendung aseptischer Technik in das sterile Feld einfiihren
oder fallen lassen.

PRUFUNG VOR DER VERWENDUNG

Priifen Sie die Verpackung des Ballonsystems vor dem Offnen
sorgféaltig und kontrollieren Sie, dass die Sterilbarriere nicht
beschédigt ist. Vor der Verwendung die Vorrichtung vorsichtig
auspacken uberpriifen, ob sie Knicke, Briiche oder andere
Schaden aufweist. Die Vorrichtung nicht verwenden, wenn Sie
eine Beschéadigung der Sterilverpackung oder des
Ballonsystems feststellen.

NOTIGES MATERIAL

Material

Geeignete(r) Fiihrungskatheter

10-20 cc Spritzen

Sterile heparinisierte normale Kochsalzlésung
(HepNS)

Fihrungsdraht mit0,014” (0,36 mm) Durchmesser
Rotierendes Hamostaseventil mit geeignetem
Innendurchmesser (min. 1.D. von 0,096" [2,4 mm])
Kontrastmittel 1:1 mit normaler Kochsalzlésung
verdinnt

Aufblasvorrichtung

Absperrhahn (min. 3-Wege)
Drehvorrichtung
Einfuhrhilfe fir Fiihrungsdraht

Geeignete Antikoagulationsmittel
Thrombozytenaggregationshemmer
VORBEREITUNG VON MAGIC TOUCH -ED
VERMEIDEN Sie jegliche Veranderung von Magic Touch - ED
wahrend der Vorbereitung, da dadurch die Beschichtung auf
der Vorrichtung beschadigt werden kénnte.

Den distalen Teil des Ballons NICHT mitirgendwelchen Mitteln
abwischen, da dadurch die Beschichtung beschadigt werden
kénnte.

Der arzneimittelbeschichtete Ballonkatheter sollte nur in
entleertem Zustand und mithilfe eines Flihrungsdrahtes in der
Penisarterie vorgeschoben werden.

MAGIC TOUCH -ED - VORBEREITUNG

Vorgehensweise

Die Aufblasvorrichtung mit verdiinntem Kontrastmittel
vorbereiten.

Die Aufblasvorrichtung an den 3-Wege-Absperrhan
anschlieRen.

Absperrhahn am Aufblasansatz anschlieRen.

Absperrhahn zum Ballonsystem hin 6ffnen und zur
Aufblasvorrichtung in neutraler Position belassen.

MAGIC TOUCH -ED EINFUHRMETHODE

Vorgehensweise

Die vaskulare Einflihrstelle standardmaRig vorbereiten. Der
erforderliche Zugang zur Lasion muss mit einem geeigneten
Filihrungsdraht (empfohlen 0,014") erfolgen.

Die Lésion mit einem Préadilatationsballon vorerweitern. Die
Léange der Pradilatation in Langsrichtung durch den
Vordilatationsballon begrenzen, um zu vermeiden, dass ein
auBerhalb des Bereichs des Magic Touch - ED biegendes
Gefal verletzt wird.

Den neutralen Druck der Aufblasvorrichtung aufrechterhalten.
Das rotierende Hamostaseventil so weit wie moglich 6ffnen.
Das Einfihrsystem bis zum proximalen Teil des
Flhrungsdrahts zurlickziehen und dabei die Position des
Flhrungsdrahts tiber die Ziellasion hin beibehalten.

Den medikamentenbeschichteten Ballon mit dem
Flhrungsdraht bis zur Ziellasion vorschieben. Mithilfe der
rontgendichten Ballonmarker den Ballon Uber der Lasion
platzieren. Anhand einer Kontrollangiographie die Position

und
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des Ballons bestétigen. Das rotierende Hamostaseventil
schlieen, wenn der Ballonkatheter die richtige Position in der
Lasion erreicht, umihn dort zu arretieren.

Hinweis: Sollte zu irgendeinem Zeitpunkt beim Einfiihren in
die Lasion oder beim Entfernen des arzneimittelbeschichteten
Ballons und vor dem Aufblasen ein ungewohnlicher
Widerstand zu spiiren sein, sollte die gesamte Vorrichtung
entfernt werden. Siehe Sicherheitshinweise - 5.8 Hinweise
zum Entfernen des Ballonkatheters.

MAGIC TOUCH - ED EINSATZVERFAHREN
Vorgehensweise

Vor dem Einsatz mithilfe der rontgendichten Ballonmarker die
korrekte Position des arzneimittelbeschichteten Ballons zur
Ziellasion bestatigen.

Die (nur teilweise mit Kontrastmittel gefillte)
Aufblasvorrichtung an einen Dreiwegehahn anschlieRen und
durch Unterdruck den Ballon von der in ihm enthaltenen Luft
befreien.

Den Absperrhahn am Katheter in die Aus-Position drehen und
das Aufblasgerat von der Blasluft befreien. Seitlichen
Anschluss des Absperrhahns schliefRen.

Unter fluoroskopischer Visualisierung den Ballon mindestens
bis zum Nenndruck, aber nicht iber den gekennzeichneten
bewerteten Berstdruck aufblasen, um das medikament von
der Ballonoberflache abzugeben. Zur optimalen Behandlung
und Medikamentengabe muss der gesamte Ballon die
Arterienwand berlihren, wobei der Innendurchmesser dem
ReferenzgefaRdurchmesser entsprechen muss. Bei
bestimmten Lé&sionen kénnte ein héherer Aufblasdruck
erforderlich sein, trotzdem sollte der Nennberstdruck niemals
Uberschritten werden. Weitere Angaben zu Durchmessern
und GréRen finden Sie in der Tabelle zur Ballonkonformitét.
Die gesamte Lasion und den dilatierten Ballonbereich
(einschlieRlich Dissektionen) vollstandig mit dem Magic Touch
- ED Sirolimus-beschichteten Ballonkatheter abdecken,
dadurch wird die hinreichende Abdeckung des gesunden
Gewebes, proximal und distal zur L&sion ermdglicht.

Magic Touch - ED muss mindestens 60 Sekunden lang
aufgeblasen bleiben.

Den Ballon durch Vakuumziehen mit der Aufblasvorrichtung
entleeren. Sicherstellen, dass der Ballon vollstédndig entleert
ist, bevor Sie ihn entfernen.

Sicherstellen, dass die GefaBerweiterung durch
angiographische Injektion (ber den Fihrungskatheter
gewahrleistet ist.

HINWEIS: Wir empfehlen den Fiihrungsdraht und/oder den
Ballonkatheter (ber der Lasion zu belassen, bis der Eingriff
abgeschlossen ist. Kontrastmittel haben eine unterschiedliche
Viskositat und koénnen die Aufblas-/Entleerungszeit
beeinflussen.

MAGIC TOUCH -ED ENTFERNUNGSVERFAHREN

Schritte

Sicherstellen, dass der Ballon vollsténdig entleert ist.

Unter Beibehaltung der Fihrungsdrahtposition und des
Unterdrucks im Aufblasgerédt das arzneimittelbeschichtete
Ballonverabreichungssystem zuriickziehen.

Hinweis: Sollte zu irgendeinem Zeitpunkt beim Einfiihren in
die Lasion oder beim Entfernen des arzneimittelbeschichteten
Ballonkatheters und vor dem Aufblasen ein ungewdhnlicher
Widerstand zu spiiren sein, sollte die gesamte Vorrichtung in
einem Stiick entfernt werden. Siehe Sicherheitshinweise - 5.8
VorsichtsmaRBnahmen zum Entfernen des
Ballonkathetersystems.

Zur Beurteilung des Behandlungsbereichs die Angiographie
wiederholen.

MAGIC TOUCH -ED ENTSPRECHUNGSDIAGRAMM

Siehe Etikettierung.

STERILISATION UND LAGERBEDINGUNGEN

Magic Touch - ED wurde mit Ethylenoxidgas (EtO) sterilisiert
und ist nicht-pyrogen. Die Vorrichtung ist fiir den einmaligen
Gebrauch bestimmt. Lagertemperatur: 8°C bis 25°C. Trocken
lagern. Vor direktem Sonnenlicht schiitzen.
PATIENTENINFORMATION

Zusatzlich zu diesem Anleitungsheft liegen die folgenden
patientenspezifischen Informationen zum Magic Touch - ED in
der Produktverpackung bei:

Eine Patientenbehandlungskarte enthalt spezifische
Informationen zum Magic Touch - ED (Produktname, GroRe,
Referenznummer, Seriennummer, Chargennummer und
Ablaufdatum) sowie die Kontaktdaten des Patienten und des
behandelnden Arztes. Patienten, die mit Magic Touch - ED
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behandelt werden, wird angeraten, diese Karte
aufzubewahren und sie dem behandelnden Arzt vorzulegen,
bevor sie sich einer anderen Behandlung/einem chirurgischen
Eingriff unterziehen.

HAFTUNGSAUSSCHLUSS
HAFTUNGSBESCHRANKUNG

Concept Medical B.V gewahrt keine ausdriickliche oder
stillschweigende Garantie, einschlielich, aber nicht darauf
beschrankt, die stillschweigende Gewahrleistung der
Marktgéngigkeit, der Eignung fiir einen bestimmten Zweck
oder der Nichtverletzung von Rechten Dritter beziiglich
des/der in dieser Urkunde beschriebenen Produkte(s), zudem
verweigert Concept Medical B.V hiermit ausdriicklich jegliche
derartige Gewahrleistung.

In von Concept Medical B.V verdffentlichten Publikationen
einschlieRlich dieser Urkunde enthaltene Beschreibungen
dienen ausschlieRlich der allgemeinen Veranschaulichung
des jeweiligen Produkts zum Zeitpunkt der Herstellung und
stellen keine ausdriickliche Garantie dar.

Niemand ist befugt, Concept Medical B.V. an irgendeine
Zusicherung oder Garantie zu binden.

Unter keinen Umstanden haftet Concept Medical B.V fir
Kosten fiir &rztliche Behandlung oder andere Auswendungen
oder leistet Schadensersatz fiir direkte, indirekte, zuféllige,
mittelbare Schaden sowie Straf- oder exemplarischen
Schadensersatz fir die hier beschriebenen Produkte,
einschlieflich und ohne Einschrankung von Schaden, die auf
jegliche Verwendung, Mangel, Ausfalle oder Fehlfunktionen,
unabhéngig davon, ob sich diese Anspriiche auf einer
Garantie, einem Vertrag, einer unerlaubten Handlung oder
einer anderen Rechtsgrundlage stiitzen, auch wenn Concept
Medical B.V Uber die Méglichkeit solcher Schaden in Kenntnis
gesetzt oder sich der Mdglichkeit solcher Schaden hatte
bewusst sein missen, soweit dies nicht von einem
entsprechenden und nicht ausschlieBbaren Gesetz
vorgesehen ist.

Die in diesem Abschnitt enthaltenen Ausschlisse,
Haftungsausschliisse und Einschrankungen sind so
auszulegen, dass sie nach geltendem Recht wirksam und
gliltig sind. Sollten einzelne oder mehrere der hier enthaltenen
Bedingungen aus irgendeinem Grund unwirksam,
rechtswidrig oder undurchfiihrbar sein, so ist diese Bedingung
ausschlieRBlich im Umfang der Ungiltigkeit oder
Rechtswidrigkeit oder Nichtdurchsetzbarkeit unwirksam,
ohne dass dadurch der Rest dieses Abschnitts oder andere
Bedingungen ungiiltig werden.

ITALIAN
DESCRIZIONE DEL PRODOTTO
Magic Touch - ED Catetere a palloncino rivestito di sirolimus &
un prodotto combinato dispositivo/farmaco che consiste di
due componenti: 1) un catetere a palloncino standard 2).
rivestimento con una formulazione incapsulata di sirolimus. Il
nome generico di Magic Touch - ED e “Catetere a palloncino
rivestito di sirolimus” e il codice GMDN & 62551.
Il rivestimento di Magic Touch - ED sfrutta la tecnologia
Nanolute per erogare sirolimus privo di polimeri incapsulato in
un eccipiente fosfolipidico generalmente riconosciuto come
sicuro (GRAS). Le proprieta anfifiliche del fosfolipide
permettono a sirolimus di restare incapsulato e protetto dalla
degradazione per un tempo sufficiente a garantire il
trattamento della lesione target. Al contatto tra palloncino e
lume arterioso, la superficie idrofila del nanocarrier si bagna,
favorendo la massima erogazione del farmaco durante la
successiva espansione del palloncino. Il rivestimento si trova
sulla superficie circonferenziale della lunghezza del
palloncino e garantisce un'erogazione omogenea del
farmaco.
L'uso della tecnologia Nanolute garantisce una perdita di
farmaco in transito minima con conseguente riduzione dello
spargimento di particolato che pu6 contribuire
all'embolizzazione a valle. Questa tecnologia consente anche
una migliore diffusione e ritenzione del farmaco in tutta
l'arteria, nonché una maggiore biodisponibilita grazie alla piu
profonda penetrazione del farmaco nel tessuto arterioso.

DESCRIZIONE DEI COMPONENTIDEL DISPOSITIVO

Il Magic Touch - ED Catetere a palloncino rivestito di sirolimus
€ indicato per il trattamento della disfunzione erettile per
pazienti maschi con lesioni de novo e restenotiche nelle arterie
pudende interne, peniene comuni, dorsali o uretrali di
diametro da 1,50 mma4,00 mm e lunghezza finoa 36 mm.

UND

Indicatori
adio-opachi

Il catetere a palloncino & un catetere monorail (a scambio
rapido) con palloncino gonfiabile semi-compliant montato
distalmente e una punta conica atraumatica che favorisce
I'attraversamento della stenosi serrata. Il catetere & a doppio
lume nella parte distale: un lume & usato per gonfiare e
sgonfiare il palloncino, l'altro consente I'accesso alla parte
distale del catetere per I'inserimento del filo guida. Il diametro
massimo raccomandato per il filo guida & di 0,014”. Un
raccordo Luer Lock (Hub) permette il collegamento con un
dispositivo di gonfiaggio. Il tubo interno del palloncino contiene
due indicatori radio-opachi (platino - iridio) che forniscono
punti di riferimento visivi per il posizionamento del palloncino
in relazione alla stenosi nel vaso. La lunghezza di lavoro del
catetere & di 140 cm. Il catetere & disponibile in diametri
compresi tra 1,50 mm e 4,00 mm e in lunghezze di 10, 15, 20,
25, 30, 35 e 40 mm come indicato nella Tabella 1.

255F  195F
1D‘Bﬁ‘mm) (O‘Simm)

Indicatore visivo 1
— Indicatore visivo 2

25¢cm 13cm

90 cm

100 cm

140 cm

Figura 1: Catetere a palloncino rivestito di sirolimus
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Tabella 1: Specifiche del dispositivo

Nome del marchio

Magic Touch - ED

Lunghezze disponibili (mm)

10, 15, 20, 25, 30, 35, 40

Diametri disponibili (mm)

1,50, 2,00, 2,25, 2,50, 2,75, 3,00,

3,50, 4,00

Componente farmaceutica | Sirolimus (noto anche come
Rapamicina)

Eccipiente Lipoide E 80 (Fosfolipide
dell'uovo)

Dose farmaceutica 1,27 pg/mm?

Lunghezza lavorabile del
sistema di erogazione

140 cm (1400 mm)

Pressione di gonfiaggio

Pressione nominale di gonfiaggio:

del palloncino 8 bar
Pressione di scoppio effettiva: 14
bar*

Compatibilita del filo guida | (max.) 0,014”

(max.)

Compatibilita della guaina 6F (2,00 mm)

Diametro interno del 6F (1,98 mm)

catetere guida

(lume interno > 0,078”)

Diametro esterno del corpo
del catetere

Prossimale 1,95 F (0,65 + 0,025 -
0,005 mm) / Distale 2,67 F (0,89 +
0,02 mm) / Intermedio 2,55 F
(0,85 + 0,02 mm)

Configurazione del catetere

Scambio rapido (Monorail)

Bande di marcatura
radio-opache

Lega 90% Pt/ 10% Ir

Sterilizzazione

Ossido di etilene

Nota: *Non superare la pressione di scoppio effettiva (RBP)

1.2

DESCRIZIONE DEL COMPONENTE FARMACEUTICO
Principio attivo (API): Sirolimus & un lattone macrociclico
prodotto da Streptomyces hygroscopius.

Aspetto di sirolimus: Polvere di colore da bianco a bianco
sporco.

Solubilita di sirolimus: Facilmente solubile in cloroformio,
acetone e acetonitrile e insolubile in acqua; si scioglie a circa
183-185°C

Formulamolecolare disirolimus: C,,H,,NO,,

Peso molecolare: 914,2 g/mol

N.CAS: 53123-88-9

Nome chimico: (3S, 6R, 7E, 9R, 10R, 12R, 14S, 15E, 17E,
19E, 218, 23S, 26R, 27R, 34aS) -9, 10, 12, 13, 14, 21, 22, 23,
24,25, 26, 27,32, 33, 34, 34a - esadecaidro - 9, 27 - diidrossi -
3-[(1R)-2-[(1S, 3R, 4R) - 4 - idrossi - 3 - metossicicloesil] - 1 -
metiletil] - 10, 21 - dimetossi- 6, 8, 12, 14, 20, 26 - esametil - 23,
27- epossi - 3H - piridol [2, 1-c][1,4] ossaazacicloentriacontino
-1,5,11,28,29 (4H, 6H, 31H) - pentone.



Figura 2: Formula strutturale di sirolimus

Tabella 2: Dimensioni del prodotto, codice di riferimento e
contenuto farmaceutico

Codice di Diametro del | Lunghezza del| Contenuto
riferimento palloncino pall ino far i
del prodotto (mm) (mm) (£10%) (bg)
CME15010 1,50 10 60
CME20010 2,00 10 80
CME22510 2,25 10 90
CME25010 2,50 10 100
CME27510 2,75 10 110
CME30010 3,00 10 120
CME35010 3,50 10 140
CME40010 4,00 10 160
CME15015 1,50 15 90
CME20015 2,00 15 120
CME22515 2,25 15 135
CME25015 2,50 15 150
CME27515 2,75 15 164
CME30015 3,00 15 179
CME35015 3,50 15 209
CME40015 4,00 15 239
CME15020 1,50 20 120
CME20020 2,00 20 160
CME22520 2,25 20 179
CME25020 2,50 20 199
CME27520 2,75 20 219
CME30020 3,00 20 239
CME35020 3,50 20 279
CME40020 4,00 20 319
CME15025 1,50 25 150
CME20025 2,00 25 199
CME22525 2,25 25 224
CME25025 2,50 25 249
CME27525 2,75 25 274
CME30025 3,00 25 299
CME35025 3,50 25 349
CME40025 4,00 25 399
CME15030 1,50 30 179
CME20030 2,00 30 239
CME22530 2,25 30 269
CME25030 2,50 30 299
CME27530 2,75 30 329
CME30030 3,00 30 359
CME35030 3,50 30 419
CME40030 4,00 30 479
CME15035 1,50 35 209
CME20035 2,00 35 279
CME22535 2,25 35 314
CME25035 2,50 35 349
CME27535 2,75 35 384
CME30035 3,00 35 419
CME35035 3,50 35 489
CME40035 4,00 35 558
CME15040 1,50 40 239
CME20040 2,00 40 319
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CME22540 2,25 40 359

CME25040 2,50 40 399

CME27540 2,75 40 439

CME30040 3,00 40 479

CME35040 3,50 40 558

CME40040 4,00 40 638
2.0 INDICAZIONI
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Il Magic Touch - ED Catetere a palloncino rivestito di sirolimus
& indicato per il trattamento della disfunzione erettile per
pazienti maschi con lesioni de novo e restenotiche nelle arterie
pudende interne, dorsali o uretrali di diametro da 1,50 mm a
4,00 mm e lunghezza fino a 36 mm.

CONTROINDICAZIONI

L'uso di Magic Touch - ED Catetere a palloncino rivestito di
sirolimus & controindicato nei seguenti tipi di pazienti:

Pazienti con ipersensibilita a sirolimus o ai componenti legati
all'attivita strutturale.

Pazienti con una nota ipersensibilita agli eccipienti di origine
fosfolipidica o affini.

Pazientiil cui segmento ammalato non puo essere pre-dilatato
o preparato prima del trattamento con il palloncino rivestito di
farmaco.

Lesioni non adatte aricevere trattamento interventistico.
Pazienti che non possono ricevere la terapia antiaggregante o
anticoagulante raccomandata.

AVVERTENZE

Il contenuto fornito viene sterilizzato con processo all'ossido di
etilene (EO).

Assicurarsi che la confezione del prodotto sia integra e che la
custodia interna non sia stata aperta o danneggiata, poiché cid
potrebbe indicare una rottura della barriera sterile.

Non utilizzare il prodotto se la barriera sterile & stata aperta
prima del dovuto.

Prima dell'uso controllare che il prodotto non abbia subito
danni durante la rimozione dal supporto di protezione del
catetere e del cappuccio protettivo. In caso di danni, restituirlo
all'azienda per ulteriori controlli e analisi osservando le dovute
precauzioni di manipolazione.

L'uso del prodotto comporta i rischi associati all'angioplastica
pudenda, inclusi complicanze vascolari o eventi emorragici.

Il prodotto deve essere smaltito correttamente in conformita
con le norme vigenti dopo l'uso in quanto potrebbe avere
residui di sirolimus sulla sua superficie.

Magic Touch - ED &€ monouso.

Non risterilizzare e riutilizzare. Il riutilizzo o |a risterilizzazione
possono provocare il rischio di contaminazione del dispositivo
e/o causare infezioni o infezioni incrociate nei pazienti, tra cui,
a titolo esemplificativo, la trasmissione di malattie infettive tra
pazienti. La contaminazione del dispositivo pud portare a
lesioni, malattie o morte del paziente. Il riutilizzo o la
risterilizzazione possono compromettere l'integrita strutturale
del dispositivo e/o portare a guasti che, a loro volta, possono
causare lesioni, malattie e morte del paziente. Concept
Medical non & responsabile dei danni diretti, accidentali o
consequenziali derivanti dalla risterilizzazione o dal riutilizzo.
Non superare la pressione di scoppio nominale (RBP). Si
raccomanda l'uso di un dispositivo di monitoraggio della
pressione adeguato per prevenire una pressurizzazione
eccessiva. Un gonfiaggio superiore alla RBP puo causare la
rottura del palloncino.

Non utilizzare dopo la “Data di scadenza”.

Quando Magic Touch - ED & nel corpo, deve essere
manipolato solo sotto fluoroscopia adeguata e/o di alta qualita.
Prima di estrarre il catetere dalla lesione, il palloncino deve
essere completamente sgonfiato sotto vuoto. Se si incontra
resistenza durante la manipolazione, determinare la causa
della resistenza prima di procedere.

Non utilizzare aria o mezzi gassosi per gonfiare Magic Touch -
ED. Utilizzare solo il mezzo di gonfiaggio consigliato.
Maneggiare il prodotto con cautela per evitare di danneggiare
il rivestimento del palloncino o il palloncino ripiegato. Evitare di
toccare il palloncino mentre lo si carica sul filo guida. Usare
sempre guanti sterili asciutti durante il caricamento di Magic
Touch - ED sulfilo guida.

Adottare le opportune precauzioni per prevenire o ridurre la
coagulazione durante l'uso del catetere. Sciacquare o
risciacquare il prodotto ausiliario, se necessario (eccetto
Magic Touch - ED Balloon), penetrando nel sistema vascolare
con soluzione fisiologica isotonica sterile o soluzione simile
attraverso la porta di accesso del filo guida prima dell'uso.
Valutare eparinizzazione sistemica.
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PRECAUZIONIPERL'USO

PRECAUZIONI GENERALI:

Solo i medici che hanno ricevuto un‘adeguata formazione in
Cardiologia Interventistica, Chirurgia Vascolare, Radiologia
Interventistica e Urologia Interventistica possono eseguire
questo trattamento.

Il trattamento deve essere eseguito presso ospedali in cui &
disponibile un‘attrezzatura chirurgica di emergenza.

Non esporre il sistema a solventi organici come alcool e
detergenti in quanto potrebbero compromettere le prestazioni
del prodotto durante il trattamento.

La pre-dilatazione della |
Magic Touch - ED & obbligatoria.

Per ridurre al minimo la possibile introduzione di aria nel
sistema, & fondamentale che, prima di procedere, si presti
attenzione al mantenimento di collegamenti stretti del
catetere, all'aspirazione e al lavaggio del sistema.

Non far mai avanzare il catetere di erogazione del farmaco
senza che il filo guida si estenda dalla punta.

Non tentare mai di spostare il filo guida quando il palloncino &
gonfiato. Non far avanzare il catetere se si percepisce
resistenza significativa. Determinare la causa della resistenza
tramite fluoroscopia e intraprendere azioni correttive
adeguate.

Magic Touch - ED non & da utilizzarsi per I'espansione degli
stent.

Magic Touch - ED non e da utilizzarsi per la pre-dilatazione
dellalesione.

L'uso di Magic Touch - ED in pazienti e lesioni che non
rientrano nell'uso previsto (off-label) non & raccomandato.
Nota: L'uso di Magic Touch - ED per il trattamento della
malattia dell'arteria pudenda & un concetto relativamente
nuovo che implica riaprire l'arteria pudenda (peniena)
bloccata o ostruita per ristabilire il flusso sanguigno. Il rilascio
di farmaci tramite Magic Touch - ED consente una maggiore
ritenzione di farmaci e biodisponibilita e previene quindi casi di
recidiva.

PRECAUZIONIPOST-PROCEDURA:

Se si prevede che la procedura chirurgica richiedera
l'interruzione anticipata della terapia antiaggregante, il
chirurgo interventista e il paziente devono considerare
attentamente se il palloncino rivestito del farmaco e la relativa
terapia antiaggregante consigliata rappresentino la scelta
terapeutica appropriata.

GONFIAGGI MULTIPLIDEL DISPOSITIVO

| gonfiaggi multipli di Magic Touch - ED non sono stati valutati
negli esseri umani.

Si raccomanda di effettuare il trattamento con un solo
gonfiaggio dell'apparecchio per almeno 60 secondi alla
pressione nominale.

INTERAZIONE CON I FARMACI

E noto che diversi farmaci influenzano il metabolismo di
sirolimus e altre interazioni farmacologiche possono essere
dedotte da effetti metabolici noti. Dagli studi pubblicati & noto
che sirolimus & un substrato sia per il citocromo P450 I11A4
(CYP3A4) sia per la glicoproteina-P. Quando si sceglie il
trattamento con Magic Touch - ED Catetere a palloncino
rivestito di sirolimus per pazienti che assumono farmaci che
potrebbero interagire con sirolimus, si deve valutare la
potenziale interazione farmaceutica. L'effetto delle interazioni
farmaceutiche sulla sicurezza e I'efficacia di Magic Touch - ED
Catetere a palloncino rivestito di sirolimus non & stato
determinato.

POTENZIALE IMMUNOSOPPRESSIONE

Sirolimus, il principio attivo di Magic Touch - ED Catetere a
palloncino rivestito di sirolimus, & un agente
immunosoppressivo disponibile anche in formulazioni orali. La
concentrazione totale di farmaci nel sangue dopo due infusioni
di Magic Touch - ED Catetere a palloncino rivestito di sirolimus
nell'arteria iliaca di un coniglio a 24 ore é risultata essere di
0,81 ng/ml: sostanzialmente inferiore alle concentrazioni
terapeutiche ottenute quando le formulazioni orali di sirolimus
vengono utilizzate come profilassi per il rigetto dei trapianti
renali (studio su farmacocinetica e istologia condotto presso il
CV Path Institute, Washington DC, USA Lemos et al,
Eurointervention;9(1), 148-156, 2013).

Tuttavia, quando il trattamento con Magic Touch - ED Catetere
a palloncino rivestito di sirolimus viene eseguito sui pazienti, la
concentrazione sistemica di sirolimus puo momentaneamente
raggiungere livelli immunosoppressivi, specialmente nei
pazienti che soffrono anche di insufficienza epatica o che

prima del tr con
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assumono farmaci che inibiscono il CYP3A4 o la
glicoproteina-P. Questa possibilita dovrebbe essere presa in
considerazione per tali pazienti, in particolare se assumono
anche sirolimus per via orale o altri farmaci
immunosoppressori 0 se sono comunque a rischio di
immunosoppressione.

PRECAUZIONI PER LAMANIPOLAZIONE

Prestare particolare attenzione nel non manipolare o
danneggiare in alcun modo il rivestimento sul palloncino.
Questo e importante soprattutto quando si estrae il catetere
dalla confezione, lo si colloca sul filo guida e lo si fa avanzare
attraverso I'ampia valvola emostatica rotante e il raccordo del
catetere guida.

La manipolazione del palloncino cercando di ripiegarlo, pud
danneggiare, contaminare o frammentare il rivestimento sul
palloncino.

PRECAUZIONI DI GONFIAGGIO DI MAGIC TOUCH - ED
CATETERE APALLONCINO RIVESTITO DI SIROLIMUS
Magic Touch - ED & un dispositivo per I'erogazione di farmaci
che consente di erogare il farmaco previo appropriato
gonfiaggio del vaso.

Il vaso deve essere pre-dilatato con un palloncino di
dimensioni adatte.

Non preparare o pre-gonfiare il palloncino prima del
trattamento se non come indicato. Utilizzare la tecnica di
spurgo del palloncino.

| cateteri guida dovrebbero avere dimensioni dei lumi adatte a
sistemare il palloncino all'interno della lesione. Dimensioni
errate possono danneggiare il rivestimento del palloncino.
Gonfiare un palloncino in una lesione stretta pud provocare la
dissezione del vaso distale/prossimale alla lesione e pud
causare una chiusura acuta del vaso con conseguente
ulteriore intervento (CABG, ulteriore dilatazione,
posizionamento di stent aggiuntivi o altri interventi).

Non espandere il palloncino se non & correttamente
posizionato in corrispondenza della lesione bersaglio.
L'espansione del palloncino pud potenzialmente
compromettere il flusso delle branche laterali, pertanto
occorre prestare particolare attenzione durante il gonfiaggio.
La pressione di gonfiaggio del palloncino deve essere sempre
monitorata. Non superare la pressione di scoppio nominale
indicata nella tabella di conformita riportata sull'etichetta.
L'uso di pressioni superiori a quelle specificate sull'etichetta
del prodotto pud provocare la rottura del palloncino con
possibili danni allo strato interno e dissezione.

Non tentare di estrarre un palloncino gonfio o parzialmente
gonfio attraverso il catetere guida, poiché potrebbero
verificarsi gravi lesioni allo strato interno. Rimuovere il
dispositivo dopo averlo sgonfiato completamente attraverso il
catetere. Utilizzare metodi di estrazione del dispositivo
adeguati per evitare traumi nel sito di inserimento ed
emorragie, ematomi o pseudoaneurismi.

Verificare che la lunghezza del dispositivo di trattamento sia
maggiore o uguale a quella della lesione con I'aggiunta di 2
mm all'estremita prossimale e distale per una copertura
completa.

PRECAUZIONI DI RIMOZIONE DI MAGIC TOUCH - ED
CATETERE APALLONCINO RIVESTITO DI SIROLIMUS

Se si avverte una resistenza insolita in qualsiasi momento
durante I'accesso alla lesione o la rimozione del palloncino,
rimuovere l'intero sistema.

Durante la rimozione del sistema, far avanzare il filo guida
nell'anatomia pudenda/peniena quanto piu distalmente
possibile. Stringere la valvola emostatica rotante per fissare
Magic Touch - ED Catetere a palloncino rivestito di sirolimus al
catetere guida; quindi rimuovere il sistema di catetere a
palloncino e il catetere guida come una singola unita.

La mancata osservanza di questa procedura o I'applicazione
di una forza eccessiva durante l'estrazione possono
potenzialmente danneggiare |'anatomia e causare altre
complicanze vascolari.

Se necessario, mantenere il filo guida in posizione per il
successivo accesso all'arteria/alla lesione, lasciare il filo guida
in posizione e rimuovere tutti gli altri componenti del sistema.
Nota: Dopo l'uso, questo prodotto pud costituire un rischio
biologico. Maneggiare e smaltire tutti i dispositivi di questo
genere in conformita con la prassi medica accettata e con le
leggi governative applicabili.

PRECAUZIONIPOST-PROCEDURA

Prestare particolare attenzione durante I'estrazione di Magic
Touch - ED Catetere a palloncino rivestito di sirolimus dopo il



trattamento. Dopo la procedura si raccomanda una terapia
antiaggregante duale (DAPT) per un periodo di almeno 3
mesi. | pazienti che richiedono l'interruzione anticipata della
terapia antiaggregante (ad es. in seguito a emorragie attive)
devono essere attentamente monitorati.

INFORMAZIONI FARMACEUTICHE

MECCANISMO DIAZIONE

Il meccanismo con cui Magic Touch - ED Catetere a palloncino
rivestito di sirolimus influisce sulla crescita neointimale e sulle
caratteristiche arteriose, come osservato in studi preclinici,
non & stato accertato. Sirolimus €& un potente inibitore
dell'attivazione dei linfociti T, delle cellule muscolari lisce e
della proliferazione delle cellule endoteliali in risposta alla
stimolazione da parte di citochine, fattori di crescita e antigeni.
Nelle cellule, sirolimus si lega allimmunofillina, proteina
legante FKBP-12. Il complesso sirolimus-FKBP-12 si lega e
inibisce I'attivazione del target di rapamicina per i mammiferi
(mTOR), una chinasi regolatoria essenziale. Questa inibizione
sopprime la proliferazione cellulare guidata da citochine,
inibendo il progresso del ciclo cellulare dalla fase G, alla S.

FARMACOCINETICA DI MAGIC TOUCH - ED CATETERE A
PALLONCINO RIVESTITO DI SIROLIMUS

Sono stati inclusi venticinque maialini glabri messicani. |
trattamenti con MagicTouch SCB (palloncino rivestito di
sirolimus) sono stati eseguiti nelle arterie coronariche. Il
sangue e stato raccolto da 10 animali in diversi punti temporali
(Oore[h],0,05h,0,25h, 1h,3h, 24 h, 30 giorni [d] e 60 d dopo
il trattamento con SCB) per valutare la concentrazione di
sirolimus nel sangue intero. 3 animali sono stati sacrificati in
ogni punto temporale (1h, 24 h,3d,3d, 14d,30d e 60 d) per
determinare la concentrazione di sirolimus nelle arterie
coronarie dei segmenti prossimali e distali trattati e non trattati.
Per la valutazione sono stati raccolti anche il miocardio a valle
dei segmenti trattati con SCB e gli organi periferici non target. |
tessuti sono stati dissezionati, accuratamente asportati e
immediatamente congelati in azoto liquido per essere
sottoposti a ulteriori analisi. Le misurazioni del livello di
sirolimus nel sangue e della concentrazione nei tessuti sono
state effettuate mediante cromatografia liquida - spettrometria
dimassa tandem (LC/MS/MS).
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Figura 3B Concentrazione di sirolimus nel tessuto

Sirolimus era quantificabile nel sangue intero con EDTA gia 3 minuti
dopo il dispiegamento dell'SCB. La concentrazione massima (Cmax)
nel sangue interodi 17,9 + 8,6 ng/mL & stata registrata dopo 15 minuti
ed & progressivamente diminuita; a 24 ore era a malapena rilevabile.
Nei segmenti coronarici trattati, la Cmax di sirolimus & stata misurata
1 ora dopo il dispiegamento dell'SCB. Due settimane dopo il
trattamento, la concentrazione di sirolimus era scesa a meno di un
decimo della Cmax. Le concentrazioni di sirolimus nei segmenti
coronarici prossimali e distali non trattati erano nettamente inferiori a
quelle dei tessuti arteriosi trattati (Figura 3B, Tabella 3B). In tutti i
tessuti del miocardio a valle e negli organi periferici non target, la
Cmax piu alta di sirolimus & stata misurata 1 ora dopo il
dispiegamento dell'SCB. A 30 giorni, la presenza di sirolimus non era
quantificabile in nessuno dei tessuti (Tabella 3B).

Tabella 3A; concentrazione di sirolimus nel sangue intero con
EDTA

Tempo (h)] oh [o005nh|025h| 1h | 3n | 24n | 30d | 60
Concentra-| BLOQ | 11,2 | 179 | 147 [ 91 0,85 | BLOQ | BLOQ
zione di + + + E +

sirolimus 325 | 859 | 806 | 562 | 049

nel sangue

(n=7in

ciascuno)

I valori sono descritti come media + deviazione standard (ng/ml)
Abbreviazioni: BLOQ = al di sotto del limite inferiore di quantificazione
(<0,1ng/ml), d=giorno, h=ora.

*Il punto temporale a 60 d aveva n=3. Altri punti temporali avevano n=7
Tabella 3B; concentrazione di sirolimus nei vasi, nel miocardio
avalle e negli organi periferici non target

Punti temporali 1h 24h 3d | 14d | 30d | 60d
Segmento | 192,7 | 160,1 | 96,3 | 742 | 309 | 08
prossimale + + + + + +
non trattato | 1154 | 66,2 | 558 | 84,7 | 25,6 1,9
Arteria Segmento 19594 | 1459,9 | 410 [ 168,1 | 47,7 | 103
coronarica + + + + + +
_ trattato = = = = = -
(n=6) 641,0 | 5181 | 1186 | 76,9 | 383 | 52
Segmento | 1107,1 | 399,0 | 1133 [ 1724 | 3,2 |BLOQ
distale non + + + + +
frattato 650,8 | 212,1 | 70,2 | 1666 | 7.9
Miocardioavale | 1698.1[ 3389 [ 250 | 05 [BLOQ|[BLOQ
(n=6) + + + S
4471 | 3498 | 122 13
. 56,2+ | 18,0+ | 8,3+ [BLOQ |BLOQ | BLOQ
R = ) , )
ane (n=3) 34 | 44 | 16
Fetago (n=3) 616+| 72+ | 09+ [BLOQ|BLOQ | BLOQ
155 | 15 13
Polmone (n=3) 284,1| 365 | 266 | 46 |BLOQ|BLOQ
+481|+£205|+164 | +34
- 31 37 0,9 [BLOQ |BLOQ |BLOQ
Ossolcostola (n = 3) 210 | £14 | £12
i - 975 | 122 7.2 |BLOQ|BLOQ | BLOQ
Miza (n= . : ;
2 (0=3) £198] £30 | £16
I valori sono descritti come media + deviazione standard (ng/g)
Abbreviazioni: BLOQ = al di sotto del limite inferiore di

quantificazione (<0,25 ng/ml tessuto omogeneizzato), d = giorno, h =
ora.

6.3 INTERAZIONE FARMACOLOGICA DOPO
TRATTAMENTO CON MAGIC TOUCH-ED

Non sono stati realizzati studi sull'interazione farmacologica di
Magic Touch - ED a causa della limitata esposizione sistemica
a sirolimus rilasciato dal dispositivo. Tuttavia, quando si
decide di usare Magic Touch - ED in soggetti che assumono
farmaci la cui interazione con sirolimus & nota, considerare le
potenziali interazioni farmacologiche sia locali che sistemiche
sulle pareti vascolari.

Sirolimus & metabolizzato dal citocromo P450 3A4 (CYP3A4)
nella parete intestinale e nel fegato e subisce I'efflusso dagli
enterociti dell'intestino tenue tramite glicoproteina-P (P-gp).
L'assorbimento e la successiva eliminazione del sirolimus
assorbito sistemicamente possono essere influenzati dai
farmaci che interferisco conil CYP3A4 e la P-gp.

| farmaci che sono forti inibitori del CYP3A4 e della P-gp
possono aumentare i livelli di sirolimus, mentre gli induttori del
CYP3A4 e della P-gp possono ridurre il metabolismo di
sirolimus in vivo.

Quando viene prescritto come farmaco per via orale, sirolimus
puo interagire con i seguenti farmaci/alimenti:

. Inibitori P-gp come, per esempio, ciclosporina e digossina

. Antibiotici come, per esempio, ciprofloxacina e ofloxacina

. Glucocorticoidi

IL
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Inibitori di CYP3A4 come, per esempio, ketoconazolo e

fluconazolo

Induttori di CYP3A4 come, per esempio, rifampicina, fenitoina

edesametasone

Preparazioni erboristiche (erba di San Giovanni - Hypericum

perforatum)

Amfotericina B come, per esempio, Abelcet e amfocina

Cimetidina come, per esempio, Tagamet

Vitamine

Vaccini - sirolimus & un potente immunosoppressore, per cui

puo interferire con la risposta al vaccino rendendolo meno

efficace. Per un certo periodo dopo aver ricevuto Magic Touch

- ED Catetere a palloncino rivestito di sirolimus, I'uso di vaccini

vivi come, per esempio, morbillo, parotite, BCG, febbre gialla,

varicella, tifo Ty21a andrebbe evitato.

Pompelmo/succo di pompelmo: il pompelmo e il succo di

pompelmo riducono il metabolismo di sirolimus mediato dal

CYP3A4

Farmaci per abbassare il colesterolo oi trigliceridi

Farmaci peripertensione o problemi cardiaci

Farmaci antiepilettici

Farmaci per il trattamento di acidita di stomaco, ulcere o altri

problemi gastrointestinali

Farmaci che possono aumentare la concentrazione di

sirolimus nel sangue:

« Agenti antimicotici come, per esempio, itraconazolo e
clotrimazolo

« Agenti procinetici gastrointestinali come, per esempio, il
metoclopramide

« Antibiotici macrolidi: come, per esempio, la
troleandomicina

« Calcio-antagonisti: come, per esempio, diltiazem e
verapamil

« Altri farmaci: Danazolo, inibitore delle proteasi HIV
(Indinavir)

Farmaci che possono abbassare il livello di sirolimus:
« Anticonvulsivanti come, per esempio, il fenobarbitolo
« Antibiotici come, per esempio, larifabutina

CANCEROGENICITA, GENOTOSSICITA E TOSSICITA
RIPRODUTTIVA

Cancerogenicita, genotossicita e tossicita riproduttiva

La cancerogenicita e la tossicita riproduttiva di Magic Touch -
ED non sono state valutate. Tuttavia, sono state esaminate la
cancerogenicita e la tossicita riproduttiva di sirolimus in cellule
batteriche e di mammiferi in vitro e in animali da laboratorio in
vivo.

Cancerogenicita

Sono stati condotti studi sulla cancerogenicita in topi e ratti. In
uno studio di 86 settimane condotto su topi di sesso femminile
a dosi di sirolimus da 30 a 120 volte superiori alla dose clinica
di 2 mg al giorno (aggiustata per l'area della superficie
corporea), si & osservato un aumento statisticamente
significativo di linfoma maligno a tutti i livelli di dose rispetto ai
controlli.

In un altro studio condotto su topi a dosaggi circa da 3 a 16
volte superiori alla dose clinica (aggiustata per I'area della
superficie corporea), I'adenoma epatocellulare e il carcinoma
nei maschi sono stati considerati correlati a sirolimus.

Nello studio di 104 settimane condotto sui ratti a dosaggi pari o
inferiori alla dose clinica di 2 mg al giorno (aggiustata per I'area
della superficie corporea), non sono stati riscontrati risultati
significativi.

Tossicita riproduttiva

Lo studio degli effetti di sirolimus sui diversi stadi del processo
riproduttivo & stato condotto su ratti. La fertilita ha subito un
lieve calo sia nei ratti di sesso maschile sia femminile in
seguito alla somministrazione orale di sirolimus a dosi
rispettivamente circa 10 o 20 volte superiori alla dose clinica di
2 mg al giorno (aggiustata per I'area della superficie corporea).
| ratti di sesso maschile hanno mostrato fertilita ridotta e atrofia
testicolare (cellule giganti e ipospermia nei testicoli e
nell'epididimo). Nei ratti di sesso femminile, sono stati
osservate dimensioni ridotte delle ovaie e dell'utero.
Genotossicita

Il test sulla genotossicita & stato condotto secondo la norma
ISO 10993-3: 2014 per il catetere a palloncino rivestito di
sirolimus. | risultati mostrano che il prodotto non induce alcun
micronucleo nel midollo osseo dei tipo, non induce aberrazioni
cromosomiche nei linfociti del sangue periferico umano in
coltura e non & mutagenico.

POTENZIALIEVENTIAVVERSI
Possibili complicanze legate all'uso del catetere a palloncino
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durante l'intervento:

Dissezione o perforazione dell'arteria pudenda

Lesione o rottura dell'arteria pudenda

Occlusione totale

Spasmo arterioso

Fibrillazione ventricolare

Embolia

Infezione e/o dolore del sito di accesso

Ematoma

Reazione farmacologica all'agente
antiaggregante/anticoagulante/al mezzo di contrasto

Emboli distali

Nausea e vomito

Complicanze vascolari che possono richiedere la riparazione
delvaso

Alopecia

Anemia

Trasfusione di emocomponenti

Sintomi gastrointestinali

Modifiche dell'enzima epatico

Cambiamenti istologici nella parete vascolare,
gonfiore, danni cellulari o necrosi

Mialgia/Artralgia

Neuropatia periferica

Possibili complicanze che potrebbero verificarsi a seguito di
una procedura angioplastica con catetere a palloncino, a
breve e medio termine:

Restenosi dell'arteria dilatata

Complicazioni emorragiche o ematoma

DATI CLINICI PUBBLICATI SUL PALLONCINO RIVESTITO
DI SIROLIMUS NELLA DISFUNZIONE ERETTILE
VASCULOGENICA

Uno studio clinico pilota & stato avviato (sperimentatore
principale Prof. Giuseppe Sangiorgi, MD FESC, FACC,
FSCAI, Clinica San Gaudenzio, ltalia) per valutare le
prestazioni di Magic Touch - ED nelle lesioni aterosclerotiche
focali delle arterie interne pudenda e dorsale del pene tra
uomini con disfunzione erettile (ED) che non rispondono agli
inibitori della fosfodiesterasi-5.

DISEGNO DELLO STUDIO

Lo studio & osservazionale, prospettico, multicentrico e valuta
l'uso di Magic Touch - ED dopo la pre-dilatazione con
angioplastica con palloncino standard per il trattamento di fino
a2 stenoside novo nelle arterie pudende interne native.
ENDPOINT DELLO STUDIO

Incidenza di MAE (infarto del miocardio, disritmia,
insufficienza cardiaca congestizia, ischemia della gamba,
insufficienza renale, complicanze intestinali, reintervento,
infezione del sito PTA, ictus, complicanze respiratorie e
mancata dimissione dall'ospedale).

Restenosi binaria all'angiografia TC al follow-up a 8 mesi.
Delta |[EF >5 dal basale al FU a 8 mesi

RISULTATIDELLO STUDIO

inclusi

Tabella 4: Caratteristiche al basale

Caratteristiche al basale del paziente, n = 14 n (%)
Eta, (Anni  SD) 59,8 + 10,8
BMI (kg/m’ + SD) 231+28
Fumatore attivo 8 (57)
Diabete NID 5 (36)
Diabete ID 4 (28)
Ipertensione 9 (64)
Ipercolesterolemia 6 (42)
Anamnesi familiare di malattia coronarica 3(21)
Malattia coronarica 4 (35)
Arteriopatia periferica 3(21)
Anamnesi di chirurgia prostatica 2 (14)
Prostatite cronica 1(7)

Anamnesi o dialisi attuale 0

Punteggio IIEF-5 al basale 9,7+6,6
Q3: capacita di penetrazione 1,69 +1,27
Q4: capacita di mantenimento dell'erezione 1,18 +1,23
Perdite venose associate 1(7)
Farmaci al basale provati prima della proceduran n (%)
Inibitore della fosfodiesterasi di tipo 5 7 (50)
Prostaglandina 6 (42)
Testosterone intracavernoso 3(21)




Farmaci con un i su EF n (%)
B-Bloccanti 3(21)
Farmaci psicotropi 0
Diuretici tiazidici 2(14)
Tabella 5: Lesioni e caratteristiche procedurali

Lesione target (n = 18) n (%)
Arteria iliaca interna 3(16)
Arteria pudenda interna 11 (62)
Arteria peniena comune 2(12)
Arteria peniena dorsale 1(5)
Arteria cavernosa 0
Arteria glutea inferiore 1(5)
Arterie interessate n (%)
Solo lato sinistro 5 (27)
Solo lato destro 6 (33)
Bilaterale 7 (40)
Arterie trattate n (%)
Solo lato sinistro 9 (50)
Solo lato destro 7 (38)
Bilaterale 2(12)
Lunghezza della lesione, mm 11,9+ 6,6
Lunghezza totale della lesione, mm 17,6 £ 13,3
RVD, mm 2,2+0,5
Diametro stenosi, % 68,0+6,5
MLD, mm 14+06
PSVb, cm/s 19,5+ 10,9
EDVb, cm/s 89+54
Intervento endovascolare n (%)
Dilatazione standard del palloncino 18 (100)
Stent a rilascio di farmaco 3 (16)
Palloncino rivestito di sirolimus 15 (84)
Nessun accesso 1(5)
Successo procedurale (stenosi <10%) 17 (94)

Il successo del trattamento riflette il miglioramento minimo
clinicamente rilevante nel punteggio IIEF-5 (International Index
of Erectile Function-5)
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3 Months 6 Months 8 Months
® Improved>5 Improved by 0 to 3 Deterioreted by 1to 3
Deterioreted by >5

Figura 4: Grafico del punteggio IIEF-5 (International Index of
Erectile Function-5)

| risultati dello studio hanno dimostrato che il catetere a palloncino
rivestito di sirolimus si comporta come previsto nella disfunzione
erettile vasculogenica e che si tratta di un'opzione di trattamento
sicura ed efficace.

Fonte dei

dati: Presentato in occasione di TCT 2019.

https://www.tctmd.com/slide/sirolimus-coated-balloon-treatment-
vasculogenic-erectile-dysfunction-ready-prime-time)
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PERSONALIZZAZIONE DEL TRATTAMENTO

Nella selezione dei pazienti da sottoporre al trattamento con
Magic Touch - ED Catetere a palloncino rivestito di sirolimus, &
necessario valutare attentamente i rischi e i benefici per il
paziente.

Condizioni del paziente multivariabili e modellizzazione degli
outcome suggeriscono che |'assegnazione/strategia del
trattamento ha continuato a essere un predittore indipendente
degli outcome clinici e angiografici anche dopo
I'aggiustamento per altre variabili al basale e procedurali
confondenti.

INFORMAZIONI E CONSULTAZIONE DEL PAZIENTE

Nel consigliare ai pazienti questo prodotto, i medici
dovrebbero considerare quanto segue:

Discutere i rischi associati al trattamento con palloncino di
dilatazione Magic Touch - ED
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Quantita

N/D
2-3

1.000u /500 cc

N

12.5

Discutere i rischi e i benefici per il singolo paziente

Discutere l'alterazione dell'attuale stile di vitaimmediatamente
dopo la procedura e a lungo termine.

FORNITURA

STERILE: Questo dispositivo ¢ sterilizzato con gas ossido di
etilene e non & pirogeno. Non utilizzare se la confezione &
aperta o danneggiata. Il dispositivo € monouso. Non
risterilizzare.

CONTENUTO: Un (1) Magic Touch - ED Catetere a palloncino
rivestito di sirolimus (sistema di erogazione a scambio rapido).
CONSERVAZIONE: Limiti di temperatura: Da 8 °C a 25 °C.
Conservare in luogo asciutto. Tenere lontano dalla luce diretta
delsole.

Smaltimento: Smaltire il dispositivo in conformita con le
normative locali.

MANUALE D'USO PER L'OPERATORE

Magic Touch - ED & fornito e confezionato in condizioni sterili. Il
prodotto & confezionato in una scatola con etichette
identificative su ciascuna confezione. Cisono due componenti
di imballaggio per preservare lintegrita e la sterilita del
dispositivo - un sacchetto in Tyvek che viene sigillato e inserito
in un sacchetto secondario protettivo di foglio di alluminio
laminato. E importante verificare l'integrita dellimballaggio
prima diusare il dispositivo.

ACCESSOALLACONFEZIONE STERILE

Aprire la confezione del prodotto in corrispondenza della linea
di strappo in alto. In questo modo si accede al sacchetto in
foglio di alluminio secondario dove & conservata la confezione
sterile. Aprire a strappo il sacchetto in foglio di alluminio
laminato in corrispondenza del taglio sul lato. Il sacchetto
interno in Tyvek contiene Magic Touch sterile - ED. Magic
Touch - ED & contenuto in una spirale. Aprire il sacchetto in
Tyvek e far passare o lasciare cadere il catetere a palloncino
sterile nel campo sterile utilizzando una tecnica asettica.
ISPEZIONE PRIMADELL'USO

Prima di aprire, ispezionare attentamente la confezione del
sistema a palloncino e verificare che la barriera sterile non sia
danneggiata. Prima di utilizzare il dispositivo, rimuovere
accuratamente il sistema dalla confezione e ispezionarlo per
verificare che non presenti curve, pieghe o altri danni. Non
utilizzare il dispositivo se si osservano danni alla confezione
sterile o al sistema a palloncino.

MATERIALE RICHIESTO

Materiale

Catetere(i) guida adeguato(i)

Siringhe da 10-20 cc

Soluzione salina normale sterile eparinizzata
(HepNS)

Filo guida di diametro di0,014" (0,36 mm)

Valvola emostatica rotante con diametro interno
adeguato (min. DI di 0,096” [2,4 mm])

Contrasto diluito 1:1in soluzione salina normale
Dispositivo di gonfiaggio

Rubinetto (minimo 3 vie)

Dispositivo di torsione

Introduttore del filo guida

Farmaci anticoagulanti e antiaggreganti adeguati
PREPARAZIONE DIMAGIC TOUCH -ED

EVITARE qualsiasi manipolazione di Magic Touch - ED
durante la preparazione, poiché cid potrebbe compromettere
l'integrita del rivestimento del dispositivo.

NON pulire la parte distale con il palloncino con alcun mezzo,
in quanto potreste danneggiare il rivestimento.

QUALSIASI avanzamento del catetere a palloncino rivestito di
farmaco deve avvenire in condizioni di sgonfiaggio e con l'uso
delfilo guida nell'arteria peniena.

PREPARAZIONE DIMAGIC TOUCH -ED

Passi

Preparare il dispositivo di gonfiaggio con il mezzo di contrasto
diluito.

Fissare il dispositivo di gonfiaggio al rubinetto a 3 vie.
Attaccare il rubinetto al punto di gonfiaggio del palloncino.
Aprire il rubinetto al catetere a palloncino e lasciare il sistema
digonfiaggio in posizione neutra.

PROCEDURA DI SOMMINISTRAZIONE DIMAGIC TOUCH -
ED

Passi
Preparare il sito di accesso vascolare secondo la prassi
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standard. L'accesso alla lesione deve essere eseguito con un
filo guida adeguato (consigliato da 0,014").

Pre-dilatare la lesione con un palloncino di pre-dilatazione.
Limitare la lunghezza longitudinale della pre-dilatazione con il
palloncino di pre-dilatazione per evitare di creare una regione
dilesioni vascolari al di fuori dei confini di Magic Touch - ED.
Mantenere una pressione neutra sul dispositivo di gonfiaggio.
Aprire la valvola emostatica rotante il pit possibile.

Riportare il sistema di inserimento sulla porzione prossimale
del filo guida mantenendo la posizione del filo guida sopra la
lesione interessata.

Far avanzare il palloncino rivestito di farmaco sul filo guida fino
allalesione di destinazione. Usare i marcatori radio-opachi del
palloncino per posizionare il palloncino sulla lesione;
effettuare un controllo angiografico per confermare la
posizione del palloncino. Chiudere la valvola emostatica
rotante nella giusta posizione del catetere a palloncino nella
lesione per fissarlo.

Nota: Se si avverte una resistenza insolita in qualsiasi
momento durante I'accesso alla lesione o la rimozione del
palloncino rivestito del farmaco prima del gonfiaggio,
rimuovere l'intero sistema come una singola unita. Consultare
le precauzioni - 5.8 Precauzioni per la rimozione del sistema
catetere a palloncino.

PROCEDURA DIDISPIEGAMENTO DIMAGIC TOUCH -ED
Passi

Prima del dispiegamento, riconfermare la corretta posizione
del palloncino rivestito del farmaco rispetto alla lesione target
usando i marcatori radio-opachi del palloncino.

Collegare il dispositivo di gonfiaggio (solo parzialmente
riempito con mezzi di contrasto) al rubinetto a 3 vie e applicare
una pressione negativa per eliminare I'aria dal palloncino.
Ruotare il rubinetto del catetere in posizione spenta ed
eliminare I'aria dal dispositivo di gonfiaggio. Chiudere la porta
laterale del rubinetto.

In visualizzazione fluoroscopica, gonfiare il palloncino almeno
alla pressione nominale per erogare il farmaco dalla superficie
del palloncino, ma non superare la pressione nominale di
scoppio riportata in etichetta. Un trattamento ottimale e
I'erogazione del farmaco richiedono che il palloncino sia
completamente a contatto con la parete arteriosa, con il
diametro interno corrispondente al diametro vascolare di
riferimento. Per alcune lesioni possono essere necessarie
pressioni piu elevate, mala pressione nominale di scoppio non
deve essere mai superata. Fare riferimento alla tabella di
conformita del palloncino per ulteriori dettagli su diametri e
dimensioni.

Coprire interamente tutta la lesione e I'area del palloncino
dilatato (comprese le dissezioni) con Magic Touch - ED
Catetere a palloncino rivestito di sirolimus, consentendo una
copertura adeguata prossimale e distale dalla lesione nei
tessutisani.

Mantenere Magic Touch - ED gonfio per almeno 60 secondi.
Sgonfiare il palloncino inserendo un vuoto con il dispositivo di
gonfiaggio. Assicurarsi che il palloncino sia completamente
sgonfio prima di tentare di rimuoverlo.

Assicurarsi che la dilatazione vascolare sia adeguatamente
compiuta mediante iniezione angiografica attraverso il
catetere guida.

NOTA: Si raccomanda che il filo guida e/o il catetere a
palloncino rimangano sulla lesione fino al completamento
della procedura. | mezzi di contrasto hanno viscosita diverse e
possono influire sul tempo di gonfiaggio/sgonfiaggio.
PROCEDURA DIRIMOZIONE DIMAGIC TOUCH -ED

Passi

Assicurarsi che il palloncino sia completamente sgonfio.
Mantenendo la posizione del filo guida e una pressione
negativa sul dispositivo di gonfiaggio, rimuovere il sistema di
erogazione del palloncino rivestito del farmaco.

Nota: Se si avverte una resistenza insolita in qualsiasi
momento durante I'accesso alla lesione o la rimozione del
catetere a palloncino rivestito del farmaco prima del
gonfiaggio, rimuovere l'intero sistema come una singola unita.
Consultare le precauzioni - 5.8 Precauzioni per la rimozione
del sistema catetere a palloncino.

Ripetere I'angiografia per valutare 'area di trattamento.

TABELLA DI CONFORMITA DIMAGIC TOUCH -ED

Fare riferimento all'etichettatura.

CONDIZIONI DI STERILIZZAZIONE E CONSERVAZIONE
Magic Touch - ED ¢ stato sterilizzato con gas ossido di etilene
(EtO) ed & non pirogeno. Il dispositivo & monouso. Limiti della
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temperatura di conservazione: Da 8 °C a 25 °C. Conservare in
luogo asciutto. Tenere lontano dalla luce diretta del sole.
INFORMAZIONIPERIL PAZIENTE

Oltre al presente libretto di istruzioni per I'uso, nella scatola del
prodotto sono disponibili le seguenti informazioni per il
paziente in merito a Magic Touch - ED:

Una scheda di trattamento del paziente che include
informazioni specifiche su Magic Touch - ED (nome del
prodotto, dimensioni, numero di riferimento, numero di serie,
numero di lotto e data di scadenza) e i dettagli di contatto del
paziente e del medico curante. Si raccomanda che i pazienti
trattati con Magic Touch - ED conservino sempre laschedaela
presentino al medico curante prima di sottoporsi ad altri
trattamenti/interventi chirurgici.

ESCLUSIONE DI GARANZIAE LIMITAZIONE DEIRIMEDI
Concept Medical B.V. non fornisce alcuna garanzia espressa
o implicita, inclusa, senza limitazione, qualsiasi garanzia
implicita di commerciabilita, idoneita a uno scopo particolare o
non violazione, in relazione al prodotto o ai prodotti descritti in
questa pubblicazione. Concept Medical B.V. declina
espressamente tali garanzie.

Le descrizioni o specifiche contenute negli stampati di
Concept Medical B.V., inclusa la presente pubblicazione,
hanno il solo scopo di descrivere in generale il prodotto al
momento della produzione e non costituiscono alcuna
garanzia esplicita.

Nessuno ha il potere di impegnare Concept Medical B.V. a
qualsiasi responsabilita o garanzia.

In alcun caso Concept Medical B.V. sara responsabile per
qualsiasi spesa medica o di altro tipo né per danni diretti,
indiretti, incidentali, consequenziali, punitivi o esemplari in
relazione ai prodotti descritti nel presente documento, inclusi,
senza limitazione, in relazione a qualsiasi uso, difetto, guasto
o malfunzionamento, sia basato su garanzia, contratto, illecito
civile o altra teoria legale, anche se Concept Medical B.V. &
stata avvisata o avrebbe dovuto essere a conoscenza della
possibilita di tali danni, ad eccezione di quanto espressamente
previsto dalla legge specifica senza possibilita di esclusione.
Le esclusioni, i dinieghi e le limitazioni contenuti in questa
sezione devono essere interpretati in modo da essere efficaci
e validi ai sensi dellalegge applicabile, manel casoin cuiunao
piu delle disposizioni contenute nel presente documento, per
qualsiasi motivo, siano ritenute non valide, illegali o
inapplicabili sotto qualsiasi aspetto, tali disposizioni saranno
inefficaci nella misura, e solo nella misura, di tale invalidita,
illegalita o inapplicabilita senza invalidare la parte restante
della presente sezione o qualsiasi altra disposizione del
presente documento.

SPANISH

DESCRIPCION DEL PRODUCTO

El catéter con globo recubierto de sirolimus Magic Touch - ED
es un producto que combina dispositivo/medicamento y que
consta de dos componentes: 1) un catéter con globo estandar
2) una cubierta con formulacion de sirolimus encapsulado. El
nombre genérico de Magic Touch - ED es "catéter con globo
recubierto de sirolimus"y el codigo GMDN es 62551.

El recubrimiento de Magic Touch - ED utiliza la tecnologia
Nanolute para contener sirolimus sin polimeros encapsulado
en un excipiente fosfolipido generalmente reconocido como
seguro (GRAS). Las propiedades anfifilicas del fosfolipido
permiten que el sirolimus permanezca encapsulado y sin
degradarse durante un tiempo suficiente para asegurar el
tratamiento de la lesion en cuestion. Cuando el globo entra en
contacto con el lumen arterial, la superficie hidréfila del
nanoportador se humedece, lo que favorece el maximo
suministro de medicamento en la posterior expansion del
globo. El recubrimiento esta en la superficie circunferencial de
la longitud del globo, lo que asegura el suministro homogéneo
del medicamento.

Eluso de la tecnologia Nanolute supone una pérdida muy baja
de medicamento en transito, lo que reduce el desprendimiento
de particulas que pueden contribuir a la embolizacién
posterior. Esta tecnologia también permite una mejor difusion
y retencién del medicamento en toda la arteria, asi como una
mayor biodisponibilidad debido a una penetracién mas
profunda del medicamento en el tejido de la arteria.
DESCRIPCION DE LOS COMPONENTES DEL
DISPOSITIVO

El catéter con globo recubierto de sirolimus Magic Touch - ED
estd indicado para el tratamiento de la disfuncion eréctil en
pacientes varones con lesiones de nueva aparicion y



reestendticas en la arteria pudenda interna, la arteria peneana
comun, la arteria dorsal o uretral que tengan entre 1,5 mmy
4,00 mm de diametro y con una longitud de lesién de hasta 36
mm.

El catéter de globo es un catéter monorrail (intercambio
rapido) con un globo inflable semicompatible en la parte distal
y una punta conica atraumatica para ayudar a cruzar la
estenosis densa. El catéter posee un doble lumen en la parte
distal. Un lumen se utiliza para inflar y desinflar el globo, y el
segundo lumen permite el acceso a la parte distal del catéter
para insertar el cable guia. El didmetro maximo recomendado
del cable guia es 0,014”. Un ajuste de cierre Luer (nlcleo)
permite conectarlo al dispositivo de inflado. Los tubos internos
del globo cuentan con dos marcadores radiopacos (platino-
iridio) que proporcionan puntos de referencia visuales para el
posicionamiento del globo en relacién con la estenosis dentro
del vaso. La longitud operativa del catéter es de 140 cmy esta
disponible en unos diametros entre 1,50 y 4,00 mm, y en

longitudes de 10, 15, 20, 25, 30, 35 y 40 mm, como se muestra Figura 2: Férmula estructural del sirolimus
enlatabla 1. Tabla 2: Tamafos del producto, referencia y contenido del
Marcadores 255F  195F  Marcador visual 1 medicamento
ms (O85mm) O8I | — warcadovisal 2 Referencia Diametro Longitud Contenido de
25cm I 13om del del globo del globo medicamento
S0cm producto (mm) (mm) (£10 %) (1g)
toen__ CME15010 1,50 10 60
- CME20010 2,00 10 80
Figura 1: catéter con globo recubierto de sirolimus CME22510 205 10 90
Tabla 1: Especificacion del dispositivo CME25010 2,50 10 100
Nombre de marca Magic Touch - ED CME27510 2,75 10 110
Longitudes disponibles (mm) | 10, 15, 20, 25, 30, 35, 40 CME30010 3.00 10 120
Diametros disponibles (mm) | 1,50; 2,00; 2,25; 2,50; 2,75; 3,00; CME35010 3,50 10 140
3,50; 4,00 CME40010 4,00 10 160
Componente del farmaco Sirolimus (también conocido como CME15015 1,50 15 90
rapamicina) CME20015 2,00 15 120
Excipiente Lipoid E 80 (fosfolipido de huevo) CME22515 2,25 15 135
Dosis del medicamento 1,27 pg/mm* CME25015 2,50 15 150
Longitud operativa del 140 cm (1400 mm) CME27515 2,75 15 164
sistema de administracion CME30015 3,00 15 179
Presion de inflado del globo | Presion de inflado nominal: 8 bar CME35015 3,50 15 209
Presion de rotura nominal: 14 bar* CME40015 4,00 15 239
Compatibilidad del cable (méax.) 0,014 CME15020 1,50 20 120
guia (max.) CME20020 2,00 20 160
Compatibilidad de la vaina | 6F (2,00 mm) CME22520 2,25 20 179
Diametro interior del catéter | 6F (1,98 mm) CME25020 2,50 20 199
guia (lumen interior > 0,078") CME27520 2,75 20 219
Diametro exterior del eje Proximal 1,95 F (0,65 +0,025 - CME30020 3,00 20 239
del catéter 0,005 mm) / Distal 2,67F(0,89 + CME35020 3,50 20 279
0,02 mm) / Intermedio 2,55F (0,85 CME40020 4,00 20 319
x 0,02 mm) CME15025 1,50 25 150
Configuracion del catéterlnter| cambio rapido (monorrail) CME20025 2,00 25 199
Bandas de marcador Aleacion 90 % Pt/ 10 % Ir CME22525 2,25 25 224
radiopaco CME25025 2,50 25 249
Esterilizacién Gas de 6xido de etileno CME27525 2,75 25 274
Nota: *No exceder la presion de rotura nominal (RBP). CME30025 3,00 25 299
1.2 DESCRIPCION DE LA COMPOSICION DEL CME35025 3.50 25 349
MEDICAMENTO CME40025 4,00 25 399
Ingrediente farmacéutico activo (API): El sirolimus es una CME15030 1.50 30 179
lactona macrociclica producida por la bacteria Streptomyces CME20030 2,00 30 239
hygroscopius. CME22530 2,25 30 269
Apariencia del sirolimus: Polvo entre blanco y blanquecino. CME25030 2,50 30 299
Solubilidad del sirolimus: Libremente soluble en LI 4% 1 2,75 30 329
cloroformo, acetona y acetonitrilo e insoluble en agua. Se CME30030 3,00 30 359
derrite a aproximadamente 183 °C-185 °C. CME35030 3,50 30 419
Férmulamolecular del sirolimus: C51H79NO13 CME40030 4,00 30 479
Pesomolecular: 914,2 g/mol CME15035 1,50 35 209
N.° de registro CAS: 53123-88-9 CME20035 2,00 35 279
Nombre quimico: (3S, 6R, 7E, 9R, 10R, 12R, 14S, 15E, 17E, gmggéggg 22[5) 22 zlg
19E, 218, 23S, 26R, 27R, 34aS)-9, 10, 12, 13, 14,21, 22,23, .
24, 25, 26, 27, 32, 33, 34, 34a - hexadecahydro - 9, 27 - CME27535 2,75 35 384
dihydroxy - 3 - [(1R) - 2 - [(1S, 3R, 4R) - 4 - hydroxy - 3 - CME30035 3,00 35 419
methoxycyclohexyl] - 1 - methylethyl] - 10, 21 - dimethoxy - 6, CME35035 3,50 35 489
8,12,14,20,26-hexamethyl-23,27 - epoxy - 3H - pyridol CME40035 4,00 35 558
[2,1-c][1, 4] oxaazacyclohentriacontine - 1, 5, 11, 28, 29 (4H, CME 15040 1,50 40 239
6H, 31H)- pentone. CME20040 2,00 40 319
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CME22540 2,25 40 359

CME25040 2,50 40 399

CME27540 2,75 40 439

CME30040 3,00 40 479

CME35040 3,50 40 558

CME40040 4,00 40 638
2.0 INDICACIONES

3.0

El catéter con globo recubierto de sirolimus Magic Touch - ED
estd indicado para el tratamiento de la disfuncién eréctil en
pacientes varones con lesiones de nueva aparicion y
restencticas en las arterias pudenda, dorsal o uretral internas
que tienen un didmetro de 1,50 mm a 4,00 mm y hasta 36 mm
de longitud de la lesion.

CONTRAINDICACIONES

El uso del catéter con globo recubierto de sirolimus Magic
Touch - ED esta contraindicado en los siguientes tipos de
pacientes:

Pacientes con hipersensibilidad al sirolimus o a sus
compuestos relacionados con la actividad estructural.
Pacientes con una conocida hipersensibilidad a
excipientes con fosfolipidos o de origen afin.

Pacientes cuyo segmento afectado no puede predilatarse ni
prepararse antes del tratamiento con globo recubierto de
farmacos.

Lesiones no aptas para tratamiento intervencionista.
Pacientes que no pueden recibir el tratamiento antiplaquetario
o anticoagulante recomendado.

ADVERTENCIAS

El contenido suministrado se esteriliza mediante un proceso
de 6xido de etileno (OE).

Asegurese de que el paquete del producto esté intacto, y que
el dispositivo de alojamiento del paquete interior no se haya
abierto o dafiado, ya que esto puede indicar que se haya roto
el precinto estéril.

No utilice el producto si se abre el precinto estéril antes de su
uso previsto.

Inspeccione el producto antes de usarlo para detectar
cualquier dafio durante la extraccion del soporte del catéter y
la tapa protectora. Devuélvalo a la empresa tomando las
precauciones adecuadas de manejo si se encuentra dafiado
para que efectlie una inspeccion y analisis mas a fondo.

El uso del producto conlleva los riesgos asociados a la
angioplastia pudenda, incluidas complicaciones vasculares o
hemorragias.

El producto se desechara de manera adecuada después de
su uso, ya que puede tener sirolimus en su superficie, y se
desechara de acuerdo con la normativa aplicable.

Magic Touch - ED es un producto de un solo uso.

No debe volver a esterilizarse ni reutilizarse. La reutilizacion o
resterilizacion pueden plantear un riesgo de contaminacion
del dispositivo y/o causar una infeccién del paciente o una
infeccion cruzada, lo que incluye, entre otros, la transmision
de enfermedades infecciosas de un paciente a otro. La
contaminacién del dispositivo puede provocar lesiones,
enfermedades o la muerte del paciente. La reutilizaciéon o
resterilizacion puede comprometer la integridad estructural
del dispositivo y/o causar fallos en este, lo que a su vez puede
provocar lesiones, enfermedades y la muerte del paciente.
Concept Medical no se hace responsable de ninglin dafio
directo, indirecto o fortuito que resulte de la resterilizacion o
reutilizacion.

No exceda la presion de rotura nominal (RBP). Se recomienda
el uso de un dispositivo de control de la presién correcto para
evitar la sobrepresurizacion. Un inflado excesivo del RBP
puede causar la ruptura del globo.

No lo utilice después de la fecha de caducidad.

Cuando Magic Touch - ED esté dentro del cuerpo, debe ser
manipulado solo bajo fluoroscopia suficiente y/o de alta
calidad. Antes de retirar el catéter de la lesion, el globo debe
desinflarse por completo al vacio. Si se encuentra resistencia
durante la manipulacién, determine la causa de la resistencia
antes de continuar.

No use aire ni otro medio gaseoso para inflar el Magic Touch -
ED. Use solo el medio de inflado recomendado. Manipule el
producto con precaucién para evitar cualquier dafio al
recubrimiento del globo o al globo doblado. Evite tocar el globo
mientras lo carga en el cable guia. Utilice siempre guantes
estériles secos al cargar Magic Touch - ED en el cable guia.
Tome las precauciones adecuadas para evitar o reducir la
coagulacion cuando se utiliza un catéter. Enjuague el
producto auxiliar, si es necesario (excepto el globo Magic
Touch - ED), que entra en el sistema vascular con una solucion

los
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salina isotdnica estéril o similar a través del puerto de acceso
del cable guia antes de su uso. Considere el uso de la
heparinizacion sistémica.

PRECAUCIONES DEUSO

PRECAUCIONES GENERALES:

Solo podran realizar este tratamiento los médicos que hayan
recibido una formaciéon adecuada en cardiologia
intervencionista, cirugia vascular, radiologia intervencionista
y urologia intervencionista.

El tratamiento se llevara a cabo en hospitales que dispongan
de un equipo quirtrgico de emergencia.

No exponga el sistema a disolventes organicos como alcohol
y detergentes, ya que pueden perjudicar el rendimiento del
producto durante el tratamiento.

Es obligatorio efectuar la predilatacion de la lesion antes
del tratamiento con Magic Touch -ED.

Para reducir al minimo la posible introduccion de aire en el
sistema, es imperativo que, antes de proceder, se preste
cuidadosa atencion al mantenimiento de las conexiones
estancas de los catéteres y se aspire y lave el sistema.

No haga avanzar el catéter de suministro del medicamento sin
que se haya extendido el cable guia de la punta.

No intente nunca mover el cable guia cuando el globo esté
inflado. No haga avanzar el catéter contra una resistencia
importante. La causa de la resistencia debe determinarse por
medio de una fluoroscopia y deben adoptarse las medidas
correctivas adecuadas.

Magic Touch - ED no esta concebido como ampliacién de un
stent.

Magic Touch - ED no estd concebido para predilatar una
lesion.

No se recomienda el uso de Magic Touch - ED en pacientes y
lesiones fuera del uso previsto (no incluidos en la etiqueta).
Nota: El uso de Magic Touch - ED para el tratamiento de la
enfermedad de la arteria pudenda es un concepto
relativamente nuevo para reabrir |a arteria pudenda (peniana)
bloqueada u obstruida que restablece el flujo sanguineo. La
liberacién del medicamento con Magic Touch - ED
proporciona una mayor retencién y biodisponibilidad del
medicamento y por lo tanto previene su reaparicion.

PRECAUCIONES POSTERIORES AL PROCEDIMIENTO:
Si se prevé un procedimiento quirirgico que requiera la
interrupcion temprana del tratamiento antiplaquetario, el
especialista en cirugia intervencionista y el paciente deben
considerar cuidadosamente si el globo recubierto de
medicamento y su correspondiente tratamiento
antiplaquetario recomendado es la opcion de tratamiento
adecuada.

INFLADO MULTIPLE DEL DISPOSITIVO

Elinflado multiple de Magic Touch - ED no ha sido evaluado en
humanos.
Ser i que el tr utilice un solo inflado
del dispositivo al menos 60 segundos a presién nominal.

INTERACCION CON OTROS MEDICAMENTOS

Se sabe que existen varios medicamentos que afectan al
metabolismo del sirolimus, y pueden inferirse otras
interacciones con medicamentos a partir de los efectos
metabdlicos conocidos. Se sabe que el sirolimus es un
sustrato tanto para el citocromo P450 IlIA4 (CYP3A4) como
para la glicoproteina P, seguin algunas publicaciones. Se debe
tener en cuenta la posible interaccién entre los medicamentos
al decidir el tratamiento con el catéter con globo recubierto de
sirolimus Magic Touch - ED en un paciente que esta tomando
un medicamento que podria interactuar con el Sirolimus. No
se ha determinado el efecto de las interacciones de los
medicamentos en la seguridad y la eficacia del catéter con
globo recubierto de sirolimus Magic Touch - ED.

POTENCIAL DE SUPRESION INMUNOLOGICA

El sirolimus, el ingrediente activo del catéter con globo
recubierto de sirolimus Magic Touch - ED, es un agente
inmunosupresor que también estd disponible en
formulaciones orales. Se determiné que la concentracion total
en sangre a partir de dos inflados de Magic Touch en la arteria
iliaca de un conejo, con el catéter con globo recubierto de
sirolimus, a las 24 horas era de 0,81 ng/ml, lo cual es
sustancialmente inferior a las concentraciones terapéuticas
obtenidas cuando se utilizan formulaciones orales de
sirolimus como profilaxis para el rechazo de trasplantes
renales (Pharmacokinetic and Histology study done at CV
Path Institute, Washington DC USA Lemos et al,
Eurointervention;9(1), 148-156,2013).

Sin embargo, cuando se realizan tratamientos multiples con
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catéteres con globo recubiertos de sirolimus Magic Touch - ED
en pacientes, la concentracion sistémica de sirolimus puede
alcanzar temporalmente niveles inmunosupresores,
especialmente en pacientes que también tienen insuficiencia
hepatica o que estan tomando medicamentos que inhiben el
CYP3A4 o la glicoproteina P. Debe considerarse esta
posibilidad en el caso de esos pacientes, en particular si
también estan tomando sirolimus oral, otros farmacos
inmunosupresores o corren algun otro riesgo de
inmunosupresion.

PRECAUCIONES DE MANEJO

Se debe tener especial cuidado de no manipular o alterar de
ninguna manera el recubrimiento del globo. Esto es
especialmente importante mientras se retira el catéter del
embalaje, se coloca sobre el cable guia y se hace avanzar a
través de la valvula hemostatica giratoria de gran diametroy el
centro del catéter guia.

La manipulacién del globo, al tratar de replegarlo, puede
dafiar, contaminar o fragmentar el revestimiento del globo.
PRECAUCIONES DE INFLADO DEL CATETER CON
GLOBO RECUBIERTO DE SIROLIMUS MAGIC TOUCH -
ED

Magic Touch - ED es un dispositivo de suministro por via
venosa de medicamentos mediante un inflado adecuado.

La vena se dilatara previamente con un globo de tamafio
apropiado.

No prepare ni preinstale el globo antes del tratamiento de una
forma diferente a la indicada. Use la técnica de purga del
globo.

Los catéteres guia deben tener un tamafio de lumen
adecuado para acomodar el globo a través de la lesion. Un
tamanio incorrecto puede causar dafios en el recubrimiento
delglobo.

Inflar un globo en una lesién tirante puede provocar la
diseccién del vaso sanguineo distal/proximal a la lesion y
puede causar el cierre agudo de este, lo que puede conducir a
una intervencion adicional (BAC, dilatacion adicional,
colocacién de stents adicionales u otra intervencién).

No expanda el globo si no esta bien colocado en la lesién
objetivo.

La expansioén del globo podria comprometer el flujo de las
ramificaciones laterales, por lo que hay que tener cuidado al
inflarlo.

La presion de inflado del globo siempre debe ser controlada.
No exceda la presion de rotura nominal que figura en la tabla
de cumplimiento de la etiqueta. El uso de presiones
superiores a las especificadas en la etiqueta del producto
puede provocar la ruptura del globo con el posible dafio y
disecciénde la intima.

No intente tirar de un globo parcialmente inflado o inflado
hacia atras a través del catéter guia, ya que puede producirse
una lesién grave en la capa intima. Retire el dispositivo
después de desinflar completamente el catéter. Utilice
métodos de recuperacion adecuados para el dispositivo, ya
que puede causar un traumatismo en el lugar de insercién y
puede provocar hemorragias, hematomas o
pseudoaneurismas.

Asegurese de que la longitud del dispositivo de tratamiento es
mayor o igual a la longitud de la lesién con la adiciéon de 2 mm
en el extremo proximal y distal para una cobertura completa.
PRECAUCIONES DE RETIRADA DEL CATETER CON
GLOBO RECUBIERTO DE SIROLIMUS MAGIC TOUCH -
ED

Si en algin momento se siente una resistencia inusual
durante el acceso a la lesién o la extraccion del globo, se debe
retirar todo el sistema.

Mientras se retira el sistema, haga avanzar el cable guia hacia
la anatomia pudenda/peniana, tan lejos como sea posible.
Apriete la valvula de hemostasia giratoria para asegurar el
catéter con globo recubierto de sirolimus Magic Touch - ED
con el catéter guia; luego retire el sistema de catéter con globo
y el catéter guia como una sola unidad.

Si no se sigue este procedimiento o se aplica una fuerza
excesiva durante la retirada, se pueden producir dafios en la
anatomiay causar cualquier otra complicacion vascular.

Si es necesario, mantenga el cable guia en su posicion para el
acceso posterior a la arteria/lesion, deje el cable guia en su
lugary retire todos los deméas componentes del sistema.
Nota: Después de su uso, este producto puede constituir un
riesgo biolégico. Manipule y elimine todos estos dispositivos
de conformidad con las practicas médicas aceptadas y los
reglamentos gubernamentales aplicables.

PRECAUCIONES POSTERIORES AL PROCEDIMIENTO
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Hay que tener cuidado al retirar el catéter con globo recubierto
de sirolimus Magic Touch - ED después del tratamiento. Se
recomienda un tratamiento posterior al procedimiento con
terapia antiplaquetaria dual (DAPT) durante un periodo
minimo de 3 meses. Los pacientes que requieran una
interrupcion temprana de la terapia antiplaquetaria (por
ejemplo, después de una hemorragia activa) deben ser
vigilados cuidadosamente.

INFORMACION SOBRE EL MEDICAMENTO

MECANISMO DE ACCION

No se ha establecido el mecanismo por el cual el catéter con
globo recubierto de sirolimus Magic Touch - ED afecta al
crecimiento de la neointima y a las caracteristicas arteriales,
como se ha observado en los estudios preclinicos. El sirolimus
es un potente inhibidor de la activacion de los linfocitos T, la
proliferacion de las células del musculo liso y del endotelio en
respuesta a la estimulacion de las citoquinas, los factores de
crecimiento y los antigenos. En las células, el sirolimus se une
a la inmunofilina, la proteina de union FK-12 (FKBP-12). EI
complejo sirolimus-FKBP-12 se une e inhibe la activacion de
la diana de rapamicina en células de mamifero (mTOR), una
cinasa reguladora clave. Esta inhibicion suprime la
proliferacién celular impulsada por las citoquinas, inhibiendo
el progreso del ciclo celular de la fase G, alafase S.

FARMACOCINETICA DEL CATETER CON GLOBO
RECUBIERTO DE SIROLIMUS MAGIC TOUCH -ED

Se incluyeron veinticinco minicerdos yucatecos sanos. Los
tratamientos con globos con MagicTouch SCB se realizaron
en las arterias coronarias. Se extrajo sangre de 10 animales
en varios puntos temporales (0 hora[h],0,05h,0,25h,1h, 3 h,
24 h, 30 dias [d] y 60 d después del tratamiento con SCB) para
la evaluacion de la concentracion de sirolimus en sangre
entera. Se sacrificaron 3 animales en cada punto temporal (1
h,24h,3d, 14d, 30dy 60 d) para determinar la concentracién
de sirolimus en las arterias coronarias de los segmentos
proximal/distal tratados y no tratados. Para la evaluacion,
también se recogieron miocardio posterior de segmentos
tratados con SCB y o¢rganos periféricos no objetivo. Los
tejidos fueron diseccionados, cuidadosamente extirpados e
inmediatamente congelados en nitrégeno liquido para su
posterior analisis. Las mediciones del nivel de sirolimus en la
sangre y la concentracion de tejidos se realizaron mediante
cromatografia liquida y espectrometria de masas en tandem
(LC/MS/MS).
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Figura 3A Concentracion de EDTA en la sangre entera
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Figura 3B Concentracion de sirolimus en el tejido



El sirolimus fue cuantificado en sangre entera con EDTA a los 3
minutos de la implantacién del SCB. La concentracién maxima
(Cmax) en sangre entera de 17,9 + 8,6 ng/mL se registré después de
15 minutos y disminuydé progresivamente a partir de entonces,
siendo apenas detectable a las 24 horas. En los segmentos tratados
de la arteria coronaria, la Cmax de sirolimus se midié una hora
después de la implantacién del SCB. Dos semanas después del
tratamiento, la concentracion de sirolimus habia bajado a menos de
una décima parte de la Cmax. Las concentraciones de sirolimus en
los segmentos de las arterias coronarias proximales y distales no
tratados eran notablemente inferiores a las de los tejidos arteriales
tratados (figura 3B, tabla 3B). En todos los tejidos miocardicos
posteriores, asi como en los 6rganos periféricos no objetivo, la Cmax
mas elevada de sirolimus se midi6 una hora después de la
implantacién del SCB. A los 30 dias, no se pudo cuantificar el
sirolimus en ninguno de los tejidos (Tabla 3B).

Tabla 3A; Concentraciéon de sirolimus en sangre entera con
EDTA

Tiempo (h)] Oh | 0,05h

0,25h | 1h 3h 24h | 30d | 60d*

Concen- | BLOQ | 1,2 | 17,9 | 147 | 91 | 085 |BLOQ |BLOQ
tracion E + E + +
de sirolimus 325 | 859 | 806 | 562 | 049
en sangre
(n=7en
cada uno)

Los valores se describen como media + desviacion estandar (ng/ml)
Abreviaturas; BLOQ = por debajo del limite inferior de cuantificacion
(<0,1ng/ml), d=dias, h=hora.

*En el punto temporal 60 d, n=3. En otros puntos temporales, n=7
Tabla 3B; Concentracion de sirolimus en los vasos sanguineos,
el miocardio posteriory los érganos periféricos no objetivo

Puntos temporales 1h 24h | 3d | 14d | 30d | 60d
Segmento | 192,7 | 160,1 | 96,3 | 742 | 309 | 08
proximal + + + + + +
notratado | 1154 | 66,2 | 55,8 | 84,7 | 256 19
Arteria 1959,4 | 14599 | 410 | 1681 | 47,7 | 103
coronaria sz%:’;z’;m + + + + 4 +
(n=6) 641,0 | 5181 [ 1186 | 76,9 | 383 | 52
Segmento | 1107,1 | 399,0 | 1133 [ 1724 | 32 |BLOQ
distal + + + + S
no tratado | 6508 | 2121 | 702 | 166,6 | 7.9
" . . 1698,1| 338,9 | 25,0 | 0,5 |BLOQ |BLOQ
Miocardio posterior + . + .
(n=6) 4471 | 3498 | 122 | 13
00 (= 56,2+ | 180+ | 8,3+ [ BLOQ [ BLOQ | BLOQ
R = : ) ,
ifion (n=3) 34 44 16
Higado (n=3) 616+ | 72+ | 09+ |BLOQ|BLOQ|BLOQ
155 | 15 13
Pulmon (n=3) 2841 | 365 | 266 | 46 |BLOQ|BLOQ
+481[+205 (164 | £34
o (1= 31 37 | 09 [BLOQ |BLOQ |BLOQ
Huesolcostilla (n=3) £10 | 14 | 212
- 975 | 122 | 72 [BLOQ |BLOQ | BLOQ
B = , . \
a0 (0=3) £198| £30 | 16

Los valores se describen como media + desviacion estandar (ng/g)
Abreviaturas; BLOQ= por debajo del limite inferior de cuantificacion
(<0,25 ng/ml de homogeneizado tisular), d=dias, h=hora.

6.3 INTERACCION CON MEDICAMENTOS DESPUES DEL
TRATAMIENTO CON MAGIC TOUCH -ED
No se han realizado estudios de interaccion de medicamentos
con Magic Touch - ED Sirolimus debido a la limitada
exposicion sistémica al sirolimus eluido por el globo Magic
Touch - ED. Sin embargo, se debe tener en cuenta el potencial
de las interacciones farmacoldgicas tanto locales como
sistémicas en la pared del vaso sanguineo cuando se decide
utilizar Magic Touch - ED en un paciente que toma un farmaco
que interacttia de forma conocida con el sirolimus.
El sirolimus es metabolizado por el citocromo P450 3A4
(CYP3A4) en la pared intestinal y en el higado, y es
descargado de los enterocitos del intestino delgado por la p-
glicoproteina (P-gp). La absorcion y posterior eliminacion del
sirolimus de absorcién sistémica pueden verse influidas por
los medicamentos que afectan al CYP3A4 y ala P-gp.
Los medicamentos que son fuertes inhibidores del CYP3A4 y
la P-gp pueden aumentar los niveles de sirolimus, mientras
que los inductores delCYP3A4 y la P-gp pueden reducir el
metabolismo del sirolimus in-vivo.
El sirolimus, cuando se prescribe como medicamento oral,
puede interactuar con los medicamentos o alimentos que se
enumeran a continuacion:
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Inhibidores de la P-gp como, entre otros, la ciclosporina y la

digoxina

Antibiéticos como, por ejemplo,

ofloxacina

Glucocorticoides

Inhibidores del CYP3A4 como, entre otros, el ketoconazol y el

fluconazol

Inductores del CYP3A4 como, por ejemplo, la rifampicina, la

fenitoina, ladexametasona, etc.

Preparados de hierbas (hierba de San Juan - Hypericum

perforatum)

Anfotericina B como, por ejemplo, pero no exclusivamente,

Abelcet, Amphocin

Cimetidina como, por ejemplo, pero no exclusivamente,

Tagamet

Vitaminas

Vacunas: el sirolimus es un potente inmunosupresor, por lo

que puede afectar a la respuesta de las vacunas, haciendo

que estas sean menos eficaces. Durante algun tiempo

después de usar el catéter con globo recubierto de sirolimus

Magic Touch - ED, debe evitarse el uso de vacunas vivas

como, por ejemplo, el sarampioén, las paperas, la BCG, la

fiebre amarilla, la varicela y la tifoidea Ty21a.

Pomelo/zumo de pomelo: El zumo de pomelo/pomelo reduce

el metabolismo mediado por el CYP3A4 del sirolimus.

Medicamentos para reducir el colesterol o los triglicéridos

Medicamentos para la presién arterial alta o problemas

cardiacos

Medicamentos antiepilépticos

Medicamentos para tratar el acido estomacal, las Ulceras u

otros problemas gastrointestinales

Farmacos que pueden aumentar la concentracién de

sirolimus enlasangre:

« Agentes antimicéticos: como el itraconazol o el clotrimazol,
entre otros

« Agentes procinéticos gastrointestinales como, por
ejemplo, lametoclopramida

« Antibidticos macrolidos: como la troleandomicina, entre
otros

« Bloqueadores del canal de calcio: como el diltiazem o el
verapamilo, entre otros

« Otros farmacos: Danazol, inhibidor de la proteasa del VIH
(Indinavir)

Medicamentos que pueden disminuir el nivel de sirolimus:

« Los antiepilépticos como el fenobarbitol, entre otros

« Losantibiéticos como, por ejemplo, la rifabutina

CARCINOGENICIDAD, GENOTOXICIDAD Y
TOXICOLOGIAREPRODUCTIVA

Carcinogenicidad, genotoxicidad y toxicologia
reproductiva

No se han evaluado la carcinogenicidad y la toxicidad
reproductiva de Magic Touch - ED. Sin embargo, la
carcinogenicidad y la toxicidad reproductiva del sirolimus ha
sido investigada en células de bacterias y mamiferos in vitro y
en animales de laboratorio en vivo.

Carcinogenicidad

Se realizaron estudios de carcinogenicidad en ratones y ratas.
En un estudio con ratones hembra de 86 semanas de
duracién, con dosis de sirolimus entre 30 y 120 veces
superiores a la dosis clinica de 2 mg diarios (en funcién de la
superficie corporal), se produjo un aumento estadisticamente
significativo del linfoma maligno en todos los niveles de dosis
en comparacién con el grupo de control.

En otro estudio con ratones en dosis aproximadamente entre
3y 16 veces la dosis clinica (en funcién de la superficie
corporal), se llegé a la conclusién de que, en los machos, el
adenoma hepatocelular y el carcinoma estaban relacionados
con el sirolimus.

En el estudio en ratas de 104 semanas de duracion, con dosis
equivalentes o inferiores a la dosis clinica de 2 mg al dia (en
funcién de la superficie corporal), no se llegd a conclusiones
significativas.

Toxicidad reproductiva

El estudio de los efectos del sirolimus en las diferentes fases
del proceso reproductivo se realizé en ratas. La fertilidad
disminuyo6 ligeramente en machos y hembras después de la
administracion oral de sirolimus a dosis aproximadamente 10
o 2 veces, respectivamente, la dosis clinica de 2 mg diarios
(en funcién de la superficie corporal). Las ratas macho
padecieron descenso de la fertilidad y atrofia testicular
(células gigantes e hipospermia en los testiculos y

la ciprofloxacina y la
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epididimos). En las ratas hembra, se observé una reduccion
de tamafio enlos ovarios y en el ttero.

Genotoxicidad

El test de genotoxicidad se realizé de conformidad con la
norma ISO 10993-3: 2014 para catéter con globo recubierto
de sirolimus. Los resultados demuestran que el producto no
induce ningin micronucleo en la médula ésea de los ratones,
no induce aberraciones cromosémicas en cultivos de
linfocitos de sangre periférica humanay no es mutagénico.
POSIBLES EFECTOS SECUNDARIOS

Posibles complicaciones relacionadas con el uso del catéter
con globo durante el procedimiento:

Diseccion o perforacién de la arteria pudenda

Lesion o ruptura de la arteria pudenda

Oclusion total

Espasmo arterial

Fibrilacién ventricular

Embolia

Infeccién y/o dolor en el sitio de acceso

Hematoma

Reaccion al agente antiplaquetario/anticoagulante/medio de
contraste

Embolia distal

Nauseas y vomitos

Complicacion vascular que puede requerir la reparacion del
vaso.

Alopecia

Anemia

Transfusion de productos sanguineos

Sintomas gastrointestinales

Cambios enlas enzimas hepaticas

Cambios histolégicos en la pared del vaso, incluido el inflado,
el dafio celular o la necrosis.

Mialgia/artralgia

Neuropatia periférica

Posibles complicaciones que pueden ocurrir después de un
procedimiento de angioplastia con catéter con globo, a corto y
medio plazo:

Larestenosis de la arteria dilatada

Complicaciones por sangrado o hematoma

DATOS CLINICOS PUBLICADOS DEL GLOBO
RECUBIERTO DE SIROLIMUS EN LA DISFUNCION
ERECTIL VASCULOGENICA

Se inici6 un estudio clinico piloto (investigador principal: Prof.
Giuseppe Sangiorgi, MD FESC, FACC, FSCAI, Clinica San
Gaudenzio, Italia) para evaluar el desempefio de Magic
Touch - ED en lesiones aterosclerdticas focales de las
arterias pudendas internas y dorsales del pene en hombres
con disfuncion eréctil (ED) que no responden a los inhibidores
de lafosfodiesterasa-5.

DISENO DEL ESTUDIO

El estudio es un registro observacional, prospectivo y
multicéntrico que evalla el uso de Magic Touch - ED después
de la predilatacion con la angioplastia estandar con globo
para el tratamiento de hasta 2 estenosis de nueva aparicién
en las arterias pudendas internas nativas.

ESTUDIO DELOS PUNTOS FINALES

Incidencia de infarto de miocardio, disritmia, insuficiencia
cardiaca congestiva, isquemia en las piernas, insuficiencia
renal, complicacién intestinal, reoperacion, infeccion por
angioplastia transluminal percutanea, accidente
cerebrovascular, complicacién respiratoria, y sin alta
hospitalaria.

Restenosis binaria a los 8 meses de seguimiento de la
angiografia mediante tomografia computarizada.

Delta IEF >5 desde la referencia hasta 8 meses de
seguimiento

RESULTADOS DEL ESTUDIO

Tabla 4: Caracteristicas de lareferencia

Caracteristicas de referencia del

n=14 n (%)

Edad, (afios + DE)

IMC (kg/m2+ DE)

Fumador activo

Diabetes NID

Diabetes ID

Hipertension

Hipercolesterolemia
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Historial familiar de arteriopatia coronaria 3(21)
Enfermedad de las arterias coronarias 4 (35)
Enfermedad arterial periférica 3(21)
Historia de la cirugia de prostata 2 (14)
Prostatitis crénica 1(7)
Historial de o dialisis actual 0
Puntuacion de referencia del IIEF-5 9,7+6,6
Q3: capacidad de lograr la penetracion 1,69+1,27
Q4: capacidad de mantener la ereccién 1,18+1,23
Fuga venosa asociada 1(7)

i de ia pi antes del p n (%)
Inhibidor de la fosfodiesterasa tipo 5 7 (50)
Prostaglandina 6 (42)
Testosterona intracavernosa 3(21)
Medicamentos que afectan a la fraccion de expulsionn n (%)
Betabloqueadores 3(21)
Drogas psicotrépicas 0
Diuréticos tiazidicos 2 (14)

Tabla 5: Caracteristicas del procedimiento y de la lesion

Lesion objetivo (n=18) n (%)
Avrteria iliaca interna 3(16)
Arteria pudenda interna 11 (62)
Arteria peniana comin 2(12)
Arteria peniana dorsal 1(5)
Arteria cavernosa 0
Avrteria glutea inferior 1(5)
Arterias afectadas n (%)
Solo lado izquierdo 5 (27)
Solo lado derecho 6 (33)
Bilateral 7 (40)
Arterias tratadas n (%)
Solo lado izquierdo 9 (50)
Solo lado derecho 7 (38)
Bilateral 2(12)
Longitud de la lesion, mm 11,946,6
Longitud total de la lesion, mm 17,6+13,3
RVD, mm 2,240,5
Diametro de la estenosis, % 68,0£6,5
MLD, mm 1,40,6
PSVb, cm/s 19,5£10,9
EDVb, cm/s 8,954
Intervencion endovascular n (%)
Dilatacién estandar del globo 18 (100)
Stent liberador de farmacos 3 (16)
Globo recubierto de sirolimus 15 (84)
Sin acceso 1(5)
Exito del procedimiento (estenosis <10%) 17 (94)

El éxito del tratamiento se refleja en la mejora minima
clinicamente relevante en la puntuacion del Indice Internacional

de Funcién Eréctil-5 (IIEF-5)
80

3 Months 6 Months

M Improved>5 Improved by 0 to 3
Deterioreted by >5

0

8 Months

Deterioreted by 1to 3

Figura 4: Grafico de puntuacion del indice Internacional de la

Funcioén Eréctil-5 (IIEF-5)

Los resultados del estudio demostraron que el catéter con globo
recubierto de sirolimus funciona como se pretende en la disfuncién
eréctil vasculogénica y se ha demostrado que es una opcion de

tratamiento segurayy eficaz.
Fuente de datos:

Presentado en TCT 2019.

https://www.tctmd.com/slide/sirolimus-coated-balloon-treatment-
vasculogenic-erectile-dysfunction-ready-prime-time)
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Cantidad

N/A
2-3

1.000u /500 cc
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INDIVIDUALIZACION DEL TRATAMIENTO

La seleccion de los pacientes para el tratamiento con catéter
con globo recubierto de sirolimus Magic Touch - ED debe
hacerse cuidadosamente, teniendo en cuenta los riesgos y
beneficios para el paciente.

La modelizacién de las condiciones y los resultados de
pacientes multivariables sugiere que la asignacion/estrategia
de tratamiento sigue siendo un factor predisponente
independiente de los resultados clinicos y angiograficos
incluso después de ajustar otras variables de confusién de
referenciay de procedimiento.

INFORMACION DE ASESORAMIENTO AL PACIENTE

Los médicos deben tener en cuenta lo siguiente al asesorar al
paciente sobre este producto:

Hablar sobre los riesgos asociados al tratamiento de
dilatacion con globo Magic Touch - ED

Hablar sobre los riesgos/beneficios para cada paciente en
particular

Hablar de la alteracién del estilo de vida inmediatamente
después del procedimiento y a largo plazo.

COMO SE SUMINISTRA

ESTERIL: Este dispositivo esta esterilizado con gas de ¢xido
de etileno y no es pirogénico. No utilizar si el paquete esta
abierto o dafiado. El dispositivo es para un solo uso (uso
unico). No volver a esterilizar.

CONTENIDO: Un (1) catéter con globo recubierto de sirolimus
Magic Touch - ED (sistema de suministro de intercambio
rapido).

ALMACENAMIENTO: Limitacion de temperatura: 8 °C a 25
°C, guardar en un lugar seco. Mantener alejado de la luz solar
directa.

Eliminacién: Deshacerse del dispositivo de acuerdo con las
regulaciones locales.

MANUAL DE USO DEL OPERADOR

Magic Touch - ED se suministra y se envasa en condiciones
estériles. El producto estd empaquetado en una caja con
etiquetas de identificacion en cada embalaje. Hay dos etapas
de embalaje para mantener la integridad y la esterilidad del
dispositivo. El primer paquete es una bolsa Tyvek que se sella
y se almacena en una segunda bolsa de papel de aluminio
laminado para mayor proteccion. Es importante que se
verifique la integridad del embalaje antes de usar el
dispositivo.

ACCESOAL PAQUETE ESTERIL

Abra el paquete de la caja del producto por la linea de corte
que se proporciona en la parte superior. Esto permite el
acceso alabolsa secundaria de papel de aluminio en la que se
guarda el paquete estéril. Abra la bolsa de papel de aluminio
laminado por el corte proporcionado en el lateral. La bolsa
Tyvek mas interior contiene el Magic Touch - ED estéril. Magic
Touch - ED se guarda en un aro enrollado. Abra la bolsa Tyvek
y pase o deje caer el catéter con globo estéril en un area estéril
usando una técnica aséptica.

INSPECCION ANTES DE SU USO

Antes de abrirlo, inspeccione cuidadosamente el paquete del
sistema del globo y compruebe si hay dafios en el precinto
estéril. Antes de usar el dispositivo, retire cuidadosamente el
sistema del paquete e inspeccione si hay dobleces,
torceduras u otros darios. No utilice el dispositivo si se observa
alguin dafio en el paquete estéril o en el sistema del globo.
MATERIAL NECESARIO

Material

catéteres guia apropiados
jeringas de 10-20 cc
solucion salina normal
(HepNS)

cable guiade 0,36 mm de diametro

vélvula hemostética giratoria con un didametro
interno apropiado (D.l. minimo de 2,4 mm)
contraste diluido 1:1 con solucién salina normal
dispositivo de inflado

llave de paso (minimo de 3 vias)

dispositivo de torsion

introductor del cable guia

anticoagulantes y antiplaquetarios apropiados
PREPARACION DE MAGIC TOUCH -ED

EVITE cualquier manipulacién del Magic Touch - ED durante
la preparacion, ya que esto puede alterar la integridad del
revestimiento del dispositivo.

heparinizada estéril

36

Lad

12.5

12.6

NO limpie la parte distal del globo con ningtin medio, ya que
puede dafiar el revestimiento.

Cualquier avance del catéter con globo recubierto de
medicamento debe hacerse con el globo desinflado y
utilizando un cable guia en la arteria del pene.
PREPARACION DE MAGIC TOUCH -ED

Pasos

Prepare el dispositivo de inflado con un medio de contraste
diluido.

Fije el dispositivo de inflado a la llave de paso de tres vias.

Fije lallave de paso al centro de inflado del globo.

Abralallave de paso del sistema de catéteres con globo y deje
el sistema del dispositivo de inflado en posicion neutra.

PROCEDIMIENTO DE SUMINISTRO DE MAGIC TOUCH -

Pasos

Prepare el sitio de acceso vascular de acuerdo con la practica
habitual. El acceso necesario a la lesién debe hacerse con un
cable guia apropiado (se recomienda 0,014").

Predilate la lesion con un globo de predilatacion. Limite la
longitud de la predilatacién con el globo de predilatacion para
evitar lesionar los vasos que estan fuera de los limites de
Magic Touch - ED.

Mantenga una presion neutra en el dispositivo de inflado. Abra
la valvula hemostatica giratoria lo mas ampliamente posible.
Cargue el sistema de suministro en la parte proximal del cable
guia mientras mantiene la posicion del cable guia a través de
lalesion objetivo.

Haga avanzar el globo recubierto de medicamentos sobre el
cable guia hasta la lesion objetivo. Utilice los marcadores
radiopacos del globo para colocarlo en la lesion; realice una
angiografia de control para confirmar la posicion del globo.
Cierre la valvula hemostatica giratoria en la posicién correcta
del catéter con globo en |a lesion para fijarla en su sitio.

Nota: Si en algun momento se siente una resistencia inusual
durante el acceso a la lesiéon o la extraccion del globo
recubierto de medicamento antes del inflado, debe retirarse el
sistema completo como una sola unidad. Véanse las
precauciones - 5.8 Precauciones para la extraccion del
sistema de catéteres con globo.

PROCEDIMIENTO DE IMPLANTACION DE MAGIC TOUCH
Pasos

Antes de implantarlo, reconfirme la posicién correcta del globo
recubierto de medicamento en relacion con la lesién objetivo a
través de los marcadores radiopacos del globo.

Conecte el dispositivo de inflado (sélo parcialmente lleno de
medio de contraste) a una llave de paso de tres vias y aplique
presion negativa para purgar el globo de aire.

Ponga la llave de paso del catéter en la posicion de apagado y
purgue el dispositivo de inflado de aire. Cierre el puerto lateral
delallave de paso.

Bajo visualizacion fluoroscopica, infle el globo al menos a la
presion nominal para liberar el medicamento de la superficie
del globo, pero no exceda la presién de rotura nominal
indicada en la etiqueta. El tratamiento y la administracion
optimos del medicamento requieren que el globo esté en
pleno contacto con la pared de la arteria, con un diametro
interno que coincida con el tamafio del diametro del vaso de
referencia. Es posible que se necesiten presiones mas altas
para ciertas lesiones, pero no se debe superar en ningln
momento la presion de rotura nominal. Consulte la tabla de
conformidad de los globos para tener mas detalles sobre los
didametros y tamarios.

Cubra completamente toda la lesién y el area del globo
dilatado (incluidas las disecciones) con el catéter con globo
recubierto de sirolimus Magic Touch - ED, permitiendo una
cobertura adecuada en el tejido sano proximal y distal de la
lesion.

Mantenga Magic Touch - ED inflado por lo menos 60
segundos.

Desinfle el globo extrayendo el vacio con el dispositivo de
inflado. Asegurese de que el globo esté completamente
desinflado antes de intentar quitarlo.

Confirme que la dilatacién de los vasos se realiza
adecuadamente mediante una inyecciéon angiografica a
través del catéter guia.

NOTA: Se recomienda que el cable guia y/o el catéter con
globo permanezcan en la lesion hasta que se complete el
procedimiento. Los medios de contraste tienen diferentes
viscosidades y pueden afectar al tiempo de inflado/desinflado.
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PROCEDIMIENTO DE RETIRADA DE MAGIC TOUCH -ED
Pasos

Asegurese de que el globo esté completamente desinflado.
Manteniendo la posicién del cable guia y la presién negativa
sobre el dispositivo de inflado, retire el sistema de entrega del
globo recubierto de medicamento.

Nota: Si en cualquier momento se siente una resistencia
inusual durante el acceso a la lesion o la extraccion del catéter
con globo recubierto de medicamento antes del inflado, se
debe extraer todo el sistema como una sola unidad. Véanse
las precauciones - 5.8 Precauciones para la extraccion del
sistema de catéteres con globo.

Repita la angiografia para evaluar la zona de tratamiento.
TABLADE CUMPLIMIENTO DE MAGIC TOUCH -ED
Consulte el etiquetado.

CONDICIONES DE ESTERILIZACION Y
ALMACENAMIENTO

Magic Touch - ED ha sido esterilizado con gas de éxido de
etileno (EtO) y no es pirogénico. El dispositivo es de un solo
uso. Limitacion de la temperatura de almacenamiento: 8 °C a
25°C. Almacenar en un lugar seco. Mantener alejado de la luz
solardirecta.

INFORMACION PARAEL PACIENTE

Ademas de este folleto de instrucciones de uso, en la caja del
producto esta disponible la siguiente informacién especifica
para el paciente sobre Magic Touch - ED:

La tarjeta de tratamiento del paciente incluye informacion
especifica sobre Magic Touch - ED (nombre del producto,
tamafio, numero de referencia, nimero de serie, nimero de
lote y fecha de caducidad) y los datos de contacto del paciente
y su médico encargado. Siempre se recomienda que los
pacientes tratados con Magic Touch - ED mantengan esta
tarjeta en su poder y la presenten a su médico encargado
antes de realizar cualquier otro tratamiento/intervencion
quirdrgica.

RENUNCIA A LA GARANTIA Y LIMITACION DEL
RECURSO

Concept Medical B.V. no ofrece ninguna garantia expresa o
implicita, incluida sin limitacion, cualquier garantia implicita de
comerciabilidad, idoneidad para un propdsito particular o
incumplimiento, con respecto a los productos descritos en
esta publicaciéon, y Concept Medical B.V. renuncia
expresamente por la presente a dichas garantias.

Las descripciones o especificaciones del material impreso de
Concept Medical B.V., incluida la presente publicacion, tienen
por objeto Unicamente describir de manera general el
producto en cuestién en el momento de su fabricacién y no
constituyen ninguna garantia expresa.

Ninguna persona tiene autoridad para obligar a Concept
Medical B.V. a ninguna representacion o garantia.

Bajo ninguna circunstancia Concept Medical B.V. sera
responsable de ninglin gasto médico o de otro tipo ni de dafios
directos, indirectos, incidentales, fortuitos, punitivos o
ejemplares con respecto a los productos descritos en este
documento, incluyendo sin limitacién, con respecto a
cualquier uso, defecto, fallo o mal funcionamiento, basado en
garantia, contrato, agravio u otra teoria legal, incluso si
Concept Medical B.V. ha sido advertido o deberia haber sido
consciente de la posibilidad de que se produjeran tales dafios,
aparte de lo dispuesto expresamente por la ley especifica sin
posibilidad de exclusion.

Las exclusiones, renuncias y limitaciones contenidas en la
presente seccion se interpretaran de manera que sean
efectivas y vélidas con arreglo a la legislacién aplicable, pero
en caso de que una o mas de las disposiciones contenidas en
ella se consideren, por cualquier motivo, invalidas, ilegales o
inaplicables en cualquier aspecto, dicha(s) disposicion(es)
serd(n) ineficaz(ces) en la medida, pero solo en la medida, de
dicha invalidez, ilegalidad o inaplicabilidad sin invalidar por
ello el resto de la presente seccion o cualquier otra disposicion
de lamisma.

PORTUGUESE

DESCRIGAO DO PRODUTO

O cateter de baldo revestido com sirolimus Magic Touch-ED é
um produto de combinagédo de dispositivo/farmaco, que
consiste em dois componentes: 1). Um cateter de baldo
standard de 2). revestido com uma formulagéo de sirolimus
encapsulada. O nome genérico de Magic Touch - ED é
“Cateter de baldo revestido com sirolimus” e o Cédigo GMDN
€62551.
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Marcadores
radiopacos

O revestimento do Magic Touch - ED utiliza a tecnologia
Nanolute para administrar o farmaco sirolimus isento de
polimeros e encapsulado num excipiente fosfolipido
geralmente reconhecido como seguro (GRAS). As
propriedades anfifilicas do fosfolipido permitem ao sirolimus
manter-se encapsulado e protegido da degradagéao durante o
tempo suficiente para assegurar o tratamento da lesdo-alvo.
Apo6s o contacto do baldo com o limen arterial, a superficie
hidrofilica do nanotransportador fica himida, estimulando a
maxima entrega de farmaco apés a subsequente expansdo
do baldo. O revestimento encontra-se na superficie
circunferencial do comprimento do baldo e assegura uma
entrega homogénea de farmaco.

A utilizagdo da tecnologia Nanolute permite uma perda de
farmaco muito reduzida, resultando numa libertagao reduzida
de particulas que podem contribuir para uma embolizagéo a
jusante. Esta tecnologia também permite uma melhor difuséo
e retengéo do farmaco ao longo da artéria, bem como uma
maior biodisponibilidade devido a uma penetragdo mais
profunda do farmaco no tecido arterial.

DESCRIGAO DO COMPONENTE DISPOSITIVO

O cateter de baldo revestido com sirolimus Magic Touch - ED é
indicado para o tratamento da disfuncéo erétil em pacientes
masculinos com lesbes de novo e restendticas na artéria
pudenda interna, artéria peniana comum, artéria dorsal ou
artéria uretral com um didametro de 1,50 mm a 4,00 mm e um
comprimento de lesdo até 36 mm.

O cateter de baldo é um cateter monorail (troca réapida) de com
um bal&o insuflavel semi-complacente na parte distal e uma
extremidade co6nica atraumatica para ajudar no
atravessamento de estenoses apertadas. E um cateter de
duplo limen na parte distal; um lumen é usado para a
insuflacdo e esvaziamento do baldo, e o segundo lumen
permite o acesso a parte distal do cateter para a inser¢éo do
fio-guia. O didmetro maximo recomendado do fio-guia é
0,014". Um adaptador luer-lock (roda central) permite a
ligagdo com um dispositivo de insuflagdo. O tubo interno do
baldo dispde de dois marcadores radiopacos (Platina - Iridio)
para fornecer pontos de referéncia visual para o
posicionamento do baldo em relagéo a estenose dentro do
vaso sanguineo. O comprimento Util do cateter é 140 cm e
esta disponivel em didmetros entre 1,50 mm e 4,00 mm, e
comprimentos de 10, 15, 20, 25, 30, 35 e 40 mm, tal como
ilustrado na Tabela 1.

255F  195F
(083} (085 mm)

Marcador visual 1
— Marcador visual 2

25¢cm 13cm

90 cm

100 cm

140 cm

Figura 1: Cateter de baldo revestido com sirolimus
Tabela 1: Especificagdo do dispositivo

Nome comercial

Magic Touch - ED

Comprimentos
disponiveis (mm)

10, 15, 20, 25, 30, 35, 40

Diametros disponiveis (mm)

1,50, 2,00, 2,25, 2,50, 2,75, 3,00,

3,50, 4,00
Componente farmaco Sirolimus (também conhecido por
Rapamicina)
Excipiente Lipoide E 80 (Fosfolipido do ovo)
Dose do farmaco 1,27ug/mm’

Comprimento trabalhavel do
sistema de entrega

140cm (1400mm)

Pressao de insuflagédo

Pressao nominal de insuflagéo:

do balao 8 bar
Pressdo nominal de rutura: 14 bar*
Compatibilidade do fio-guia | (méx.) 0,014”
(max.)
Compatibilidade da bainha 6F (2,00mm)
Diametro interno do 6F (1,98mm)

cateter-guia

(lamen interno > 0,078”)

Diametro externo do eixo do
cateter

Proximal 1,95 F (0,65 +0,025 -
0,005 mm) / Distal 2,67F (0,89+
0,02 mm) / Intermédio 2,55F (0,85
+ 0,02 mm)

Configuragéo do cateter

Troca rapida (Monorail)

Bandas marcadoras
radiopacas

Liga de 90% Pt/ 10% Ir

Esterilizagao

Gas oxido de etileno

Nota: *N&o exceder a pressdo nominal de rutura (RBP)
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DESCRIGAO DO COMPONENTE FARMACO

Ingrediente Farmacéutico Ativo (IFA): O sirolimus é uma
lactona macrociclica produzida por Streptomyces
hygroscopius.

Aparéncia do sirolimus: P6 branco a esbranquicado.
Solubilidade do sirolimus: Livremente sollvel em
cloroférmio, acetona e acetonitrilo, insolivel em agua e
derrete auma temperatura de cercade 183°C-185°C.
Férmulamolecular do sirolimus: C,,H,,NO,,

Peso molecular: 914,2 g/mol

Registo CAS n.°: 53123-88-9

Nome quimico: (3S, 6R, 7E, 9R, 10R, 12R, 14S, 15E, 17E,
19E, 218, 23S, 26R, 27R, 34a8) -9, 10, 12, 13, 14, 21, 22, 23,
24,25, 26,27, 32, 33, 34, 34a - hexadecaidro - 9, 27 - diidroxi -
3-[(1R)-2-[(1S, 3R, 4R)- 4 - hidroxi - 3 - metoxiciclohexil] - 1 -
metiletil] - 10, 21 - dimetoxi - 6, 8, 12, 14, 20, 26 - hexametil -
23, 27 - epoxy - 3H - pirido[2, 1 - c] [1, 4] oxaazacicloentria-
contina-1,5,11,28,29 (4H, 6H, 31H) - pentona.

Figura 2: Férmula estrutural do sirolimus

Tabela 2: Dimensées do produto.

referéncia e contetido de formaco

Referéncia Diametro Comprimento Contetido
do produto do balao do balao de farmaco
(mm) (mm) (£10%) (ug)
CME15010 1,50 10 60
CME20010 2,00 10 80
CME22510 2,25 10 90
CME25010 2,50 10 100
CME27510 2,75 10 110
CME30010 3,00 10 120
CME35010 3,50 10 140
CME40010 4,00 10 160
CME15015 1,50 15 90
CME20015 2,00 15 120
CME22515 2,25 15 135
CME25015 2,50 15 150
CME27515 2,75 15 164
CME30015 3,00 15 179
CME35015 3,50 15 209
CME40015 4,00 15 239
CME15020 1,50 20 120
CME20020 2,00 20 160
CME22520 2,25 20 179
CME25020 2,50 20 199
CME27520 2,75 20 219
CME30020 3,00 20 239
CME35020 3,50 20 279
CME40020 4,00 20 319
CME15025 1,50 25 150
CME20025 2,00 25 199
CME22525 2,25 25 224
CME25025 2,50 25 249
CME27525 2,75 25 274
CME30025 3,00 25 299
CME35025 3,50 25 349
CME40025 4,00 25 399
CME15030 1,50 30 179
CME20030 2,00 30 239
CME22530 2,25 30 269
CME25030 2,50 30 299
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CME27530 2,75 30 329
CME30030 3,00 30 359
CME35030 3,50 30 419
CME40030 4,00 30 479
CME15035 1,50 35 209
CME20035 2,00 35 279
CME22535 2,25 35 314
CME25035 2,50 35 349
CME27535 2,75 35 384
CME30035 3,00 35 419
CME35035 3,50 35 489
CME40035 4,00 35 558
CME15040 1,50 40 239
CME20040 2,00 40 319
CME22540 2,25 40 359
CME25040 2,50 40 399
CME27540 2,75 40 439
CME30040 3,00 40 479
CME35040 3,50 40 558
CME40040 4,00 40 638
2.0 INDICAGOES

O cateter de baldo revestido com sirolimus Magic Touch - ED é
indicado para o tratamento da disfuncéo erétil em pacientes
masculinos com lesbes de novo e restendticas na artéria
pudenda interna, artéria dorsal ou artéria uretral com um
diametro de 1,50 mm a 4,00 mm e um comprimento de leséo até
36 mm.

3.0 CONTRAINDICAGOES
A utilizagdo do cateter de baldo revestido com sirolimus Magic
Touch - ED estd contraindicada nos seguintes tipos de
pacientes:

. Pacientes com hipersensibilidade ao sirolimus ou aos
compostos relacionados com a sua atividade estrutural.

. Pacientes com hipersensibilidade conhecida aos excipientes
com fosfolipidos ou de origens relacionadas.

. Pacientes cujo segmento afetado ndo pode ser pré-dilatado ou
preparado antes do tratamento com um baldo revestido com
farmaco.

. Lesdes ndo adequadas para tratamento interventivo.

. Pacientes que ndo podem receber a terapia anticoagulante ou
antiplaquetaria recomendada.

4.0 ADVERTENCIAS

Os conteudos fornecidos foram esterilizados através de um
processo com 6xido de etileno.

Assegurar que a embalagem do produto esta intacta e que a
embalagem interna do dispositivo nao estd aberta ou
danificada, uma vez que isso pode indicar que a barreira estéril
foiviolada.

Nao utilizar o produto se a barreira estéril tiver sido aberta antes
da utilizagéo pretendida.

Antes de utilizar, inspecionar o produto quanto a presenca de
danos durante a remogao do suporte de protegdo do cateter e
da tampa protetora. Se for detetado algum dano, devolver a
empresa para posterior inspegdo e andlise, adotando as
devidas precaugdes de manuseamento.

A utilizagao do produto comporta os riscos associados a uma
angioplastia da artéria pudenda, incluindo complicagdes
vasculares ou episédios hemorragicos.

Apos a utilizagéo, o produto devera ser descartado de forma
adequada, uma vez que pode conter sirolimus na sua superficie
e deverd ser eliminado de acordo com os regulamentos
aplicaveis.

O Magic Touch - ED destina-se apenas para utilizagéo tnica.
Néo reesterilizar e reutilizar. A reutilizagédo ou reesterilizagdo
pode criar um risco de contaminag&o do dispositivo e/ou causar
ainfegédo ou infegdo cruzada dos pacientes, incluindo, mas nao
se limitando a transmissdo de doencgas infeciosas de um
paciente para outro. A contaminagdo do dispositivo pode
resultar em lesdo, doenga ou morte do paciente. A reutilizagdo
ou reesterilizagdo pode comprometer a integridade estrutural
do dispositivo e/ou levar a uma falha do dispositivo que, por sua
vez, pode resultar em lesdo, doenga ou morte do paciente. A
Concept Medical ndo se responsabiliza por quaisquer danos
diretos, indiretos, incidentais ou consequenciais resultantes da
reutilizagao ou reesterilizag&o.

Nao exceder a pressdo nominal de rutura (RBP). E
recomendada a utilizagdo de um dispositivo de monitorizagédo
da pressao correta para prevenir a sobrepressurizagdo. Uma
insuflagéo que exceda a RBP pode levar a rutura do baléo.

Nao utilizar apds a "Data de validade”.

Quando o Magic Touch - ED estiver no interior do corpo, o
mesmo apenas deve ser manipulado com ajuda de fluoroscopia
de qualidade suficiente e/ou elevada. Antes da remogéo do
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cateter da lesdo, o baldo deve ser completamente esvaziado
sob vacuo. Se se observar alguma resisténcia durante a
manipulagdo, determinar a causa da resisténcia antes de
prosseguir.

Nao utilizar ar ou qualquer meio gasoso para insuflar o Magic
Touch - ED. Utilizar apenas o meio de insuflagéo recomendado.
Manusear o produto com cuidado para evitar qualquer dano no
revestimento do bal&o ou no baldo dobrado. Evitar tocar no
baldo ao coloca-lo sobre o fio-guia. Utilizar sempre luvas
esterilizadas secas ao colocar o Magic Touch - ED sobre o fio-
guia.

Tomar as devidas precaugdes para prevenir ou reduzir a
formacao de coagulos durante a utilizagéo do cateter. Lavar ou
enxaguar os produtos auxiliares (exceto o Baldo Magic Touch -
ED), caso seja necessdrio entrar no sistema vascular, usando
solugdo salina isoténica estéril ou com uma solugéo similar
através da porta de acesso ao fio-guia antes de utilizar.
Considerar o uso de heparinizagéo sistémica.

PRECAUGOES DE UTILIZAGAO

PRECAUGOES GERAIS:

Apenas devem realizar este tratamento os médicos que
receberam formagdo adequada em Cardiologia interventiva,
Cirurgia vascular, Radiologia interventiva e Urologia
interventiva.

O tratamento devera ser realizado em hospitais preparados
para cirurgias de emergéncia.

N&o expor o sistema a solventes orgéanicos como alcool e
detergentes, uma vez que isso pode afetar o desempenho do
produto no tratamento.

A pré-dilatagdo da lesdo antes do tratamento com o Magic
Touch -ED é obrigatéria.

Para minimizar a possivel introdugdo de ar no sistema, é
imperativo que, antes de prosseguir, seja prestada particular
atencdo a manutengdo das ligagdes do cateter apertadas e
através de aspiracéo e lavagem do sistema.

Nunca fazer avancar o cateter de entrega de farmaco sem a
ponta do fio-guia a sobressair.

Nunca tentar mover o fio-guia quando o baldo estiver insuflado.
N&o fazer avangar o cateter caso se observe uma resisténcia
significativa. A causa da resisténcia deve ser determinada por
fluoroscopia e devem ser tomadas as medidas necessarias
paraasuaresolugao.

O Magic Touch - ED nao se destina a expansao de stents.

O Magic Touch - ED ndo se destina a pré-dilatagéo da lesao.
Auutilizagao do Magic Touch - ED em pacientes e lesdes que ndo
as indicadas na utilizagéo prevista (de acordo com o rétulo) ndo
érecomendada.

Nota: A utilizagdo do Magic Touch - ED para o tratamento de
doengas da artéria pudenda é um conceito relativamente novo
para reabrir uma artéria (peniana) pudenda entupida ou
bloqueada, o que restabelece o fluxo sanguineo. Alibertagéo de
farmaco utilizando o Magic Touch - ED permite uma retengéo
mais longa do farmaco e maior biodisponibilidade e, por
conseguinte, previne a repeticao de ocorréncias.
PRECAUGOES POS-PROCEDIMENTO:

Se se antecipar um procedimento cirdrgico que requer a
interrupcdo precoce da terapia antiplaquetaria, o
cardiocirurgiéo e o paciente devem ponderar cuidadosamente
se um baldo revestido com farmaco e a terapia antiplaquetaria
associada recomendada sdo a opgao de tratamento adequada.
INSUFLAGAO MULTIPLA DO DISPOSITIVO

A insuflagdo multipla de um baldo Magic Touch - ED nao foi
avaliada em seres humanos.

Recomenda-se o tratamento com uma unica insuflagio do
dispositivo durante pelo menos 60 segundos a pressdo
nominal.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Diversos farmacos sao conhecidos por afetar o metabolismo do
sirolimus, e outras interacdes medicamentosas podem ser
deduzidas a partir de efeitos metabdlicos conhecidos. O
sirolimus é conhecido por ser um substrato para o citocromo
P450 [1IA4 (CYP3A4) e a P-glicoproteina, segundo os estudos
publicados. Devem ser tidas em consideragéo as potenciais
interagdes medicamentosas ao optar pelo tratamento com o
cateter de baldo revestido com sirolimus Magic Touch - ED num
paciente que esteja a tomar um farmaco que possa interagir
com o sirolimus. O efeito das interagdes medicamentosas na
seguranga e eficacia do cateter de baldo revestido com
sirolimus Magic Touch - ED n&o foi determinado.
POTENCIAL DE IMUNOSSUPRESSAO

O sirolimus, o ingrediente ativo do cateter de baldo revestido
com sirolimus Magic Touch - ED, € um agente imunossupressor
que também estd disponivel em formulagdes orais. A
concentragéo total de farmaco no sangue resultante de duas
insuflagdes do Magic Touch - ED na artéria iliaca de coelhos, as
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24 horas, foi determinada como sendo 0,81ng/ml e é
substancialmente inferior as concentragbes terapéuticas
obtidas quando sao utilizadas formulagdes orais de sirolimus
como profilaxia de rejeicdo de transplante renal (Estudo
farmacocinético e de histologia realizado no Instituto CV Path,
Washington DC EUA, Lemos et al, Eurointervention;9(1), 148-
156,2013).

Contudo, quando séo realizados varios tratamentos com o
cateter de baldo revestido com sirolimus Magic Touch - ED em
pacientes, a concentragéo sistémica de sirolimus pode atingir
niveis temporariamente imunossupressor, especialmente em
pacientes que também sofrem de insuficiéncia hepatica ou que
estdo a tomar farmacos que inibem o CYP3A4 ou a P-
glicoproteina. Esta possibilidade deve ser considerada para
esses pacientes, especialmente se também estiverem a tomar
sirolimus por via oral, outros farmacos imunossupressores ou
se estiverem em risco de imunossupressao.

PRECAUGOES DE MANUSEAMENTO

Deve ser prestada especial atengdo para ndo manusear ou
danificar de alguma forma o revestimento do baldo. Isso é
particularmente importante ao remover o cateter da
embalagem, ao colocé-lo sobre o fio-guia e ao fazé-lo avangar
através da valvula hemostatica rotativa de grande diametro e do
conector do cateter-guia.

Amanipulagéo do balao, pela tentativa de voltar a dobra-lo pode
danificar, contaminar ou fragmentar o revestimento do balao.
PRECAUGOES DE INSUFLAGAO DO CATETER DE BALAO
REVESTIDO COM SIROLIMUS MAGIC TOUCH -ED

O Magic Touch - ED € um dispositivo de entrega de farmacos
para administrar um farmaco apos a adequada dilatagdo do
vaso sanguineo.

O vaso devera ser pré-dilatado com um baldo de tamanho
adequado.

Né&o preparar ou pré-insuflar o baldo antes do tratamento de
outra forma que n&o a indicada. Utilizar a técnica de purga do
baldo.

Os cateteres-guia devem ter tamanhos de limen adequados
para acomodar o baldo ao longo da lesdo. A utilizagdo do
tamanho incorreto pode levar a danos no revestimento do
baldo.

A insuflagdo de um baldo numa leséo apertada pode levar a
dissecacao do vaso distal/proximal & lesao e pode resultar no
encerramento agudo do vaso, levando a uma intervengéo
adicional (enxerto de bypass da artéria coronaria, dilatagéo
adicional, colocagao de stents adicionais ou outra intervengéo).
Néo expandir o baldo se nao estiver corretamente posicionado
nales&o-alvo.

Aexpansao do baldo tem o potencial de comprometer o fluxo do
ramo lateral, por isso devem ser tomadas precaugdes quando a
insuflagéo é executada.

A pressdo de insuflagdo do baldo deve ser sempre
monitorizada. Ndo exceder a pressdo nominal de rutura tal
como indicada na tabela de conformidade no rétulo. A utilizagdo
de pressdes superiores as especificadas no rétulo do produto
pode resultar na rutura do baldo com possivel dissecagdo ou
lesdo da camada intima.

N&o tentar puxar um bal&o parcial ou totalmente insuflado
através do cateter-guia, uma vez que isso pode resultar numa
les@o grave da camada intima. Remover o dispositivo apds o
esvaziamento completo através do cateter. Utilizar métodos de
recuperagao adequados para o dispositivo, caso contrario isso
pode causar trauma no local de insergéo e dar origem a uma
hemorragia, hematoma ou pseudoaneurisma.

Assegurar que o dispositivo de tratamento tem um comprimento
igual ou superior ao comprimento da lesdo com a adig&o de 2
mm na extremidade proximal e distal, para uma cobertura
completa.

PRECAUCOES DE REMOGAO DO CATETER DE BALAO
REVESTIDO COM SIROLIMUS MAGIC TOUCH -ED

Caso se sinta uma resisténcia anormal em qualquer altura
durante o acesso a lesao ou durante a remogao do baldo, deve-
se remover todo o sistema.

Ao remover o sistema, fazer avangar o fio-guia através da
anatomia da artéria pudenda/peniana o mais distalmente
possivel. Apertar a valvula hemostética rotativa para fixar o
Magic Touch - ED com o cateter-guia; depois remover o sistema
de cateter de baldo e o cateter-guia como uma unidade tinica.
An&o observancia deste procedimento ou a aplicagéo de forca
excessiva durante a remogéao pode potencialmente resultar em
danos na anatomia e provocar outras complicagdes vasculares.
Se necessario, reter o fio-guia na posigéo para posterior acesso
a artéria/les@o, deixar o fio-guia no local e remover todos os
outros componentes do sistema.

Nota: Apos a utilizagdo, este produto pode constituir um risco
biolégico. Manusear e eliminar todos os dispositivos em
conformidade com as praticas médicas aceites e os



regulamentos governamentais aplicaveis.

PRECAUGOES POS-PROCEDIMENTO

. Devem ser tomadas precaugdes ao remover o cateter de baldo
revestido com sirolimus Magic Touch - ED apds o tratamento. O
tratamento pos-procedimento com terapia antiplaquetaria
dupla (DAPT) é recomendado durante um periodo minimo de 3
meses. Os pacientes que requerem a interrupgao precoce da
terapia antiplaquetaria (por exemplo, apds hemorragia ativa)
devem ser cuidadosamente monitorizados.

INFORMACOES SOBRE O FARMACO

MECANISMO DEAGAO

O mecanismo através do qual o cateter de balao revestido com
sirolimus Magic Touch - ED afeta o crescimento neointimal e as
caracteristicas arteriais, tal como observado em estudos pré-
clinicos, ndo foi estabelecido. O sirolimus € um poderoso
inibidor da ativag&o dos linfocitos-T, da proliferagéo das células
do musculo liso e das células endoteliais em resposta a
estimulagdo pelas citocinas, fatores de crescimento e
antigénios. Nas células, o sirolimus liga-se a imunofilina, a
proteina de ligagdo FK-12 (FKBP-12). O complexo Sirolimus-
FKBP-12 liga-se e inibe a ativagao do alvo da rapamicina em
mamiferos (mTOR), uma cinase reguladora importante. Esta
inibigdo suprime a proliferagdo celular estimulada pelas
citoquinas, inibindo o progresso do ciclo celular da fase G, para
afaseS.

FARMACOCINETICA DO CATETER DE BALAO REVESTIDO
COM SIROLIMUS MAGIC TOUCH -ED

Foram incluidos vinte cinco mini-suinos de Yucatan saudaveis.
Foram realizados tratamentos com o baldo revestido com
sirolimus Magic Touch em artérias coronarias. Foi recolhido
sangue de 10 animais em diversos pontos temporais (0 hora [h],
0,05h, 0,25h, 1h, 3h, 24h, 30 dias [d] e 60d ap6s tratamento com
o baldo revestido com sirolimus) para a avaliagdo da

6.0
6.1

6.2

Apenas 3 minutos apds a implantagédo do baldo revestido com
sirolimus, o sirolimus ja era quantificavel no sangue totalem EDTA. A
concentragdo maxima (Cmax) no sangue total de 17,9 + 8,6 ng/mL
foi registada apds 15 minutos e diminuiu progressivamente a partir
dai, sendo quase indetetavel as 24 horas. Nos segmentos tratados
da artéria coronaria, a Cmax de sirolimus foi medida 1 hora apds a
implantagdo do baldo revestido com sirolimus. Duas semanas ap6s
o tratamento a concentragéo de sirolimus tinha diminuido para
menos de um décimo da Cmax. As concentragdes de sirolimus nos
segmentos proximais e distais ndo tratados da artéria coronaria
foram marcadamente inferiores as dos tecidos arteriais tratados
(Figura 3B, Tabela 3B). Em todos os tecidos miocardicos a jusante,
bem como nos dérgéos periféricos ndo-alvo, a Cmax mais elevada de
sirolimus foi medida 1 hora apés a implantagao do balédo revestido
com sirolimus. Aos 30 dias, ndo foi possivel quantificar qualquer
sirolimus em nenhum dos tecidos (Tabela 3B).

Tabela 3A; Concentragao de sirolimus no sangue totalem EDTA

Tempo(h)| oh | o005nh|o025h| 1h | 3n | 24n | 30d | 60
Concen- | BLOQ | 112 | 17,9 | 147 9,1 0,85 | BLOQ | BLOQ
tragéo + + + + +
de sirolimus 325 | 859 | 806 [ 562 | 049

no sangue

(n=7

em cada)

Os valores sdo expressos em média + desvio-padrao (ng/ml)
Abreviaturas; BLOQ=abaixo do limite inferior de quantificagdo
(<0,1ng/ml), d=dias, h=hora.

*O ponto temporal 60d tinha n=3. Os outros pontos temporais tinham
n=7

Tabela 3B; Concentragéo de sirolimus nos vasos, no miocardio
ajusante e nos orgaos periféricos nao-alvo

concentragéo de sirolimus no sangue total. Foram sacrificado:
3 animais em cada ponto temporal (1h, 24h, 3d, 14d, 30d e 60d)
para determinar a concentragdo de sirolimus nas artérias
corondrias em segmentos proximais/distais tratados e nao
tratados. O miocardio a jusante dos segmentos tratados com o
bal&o revestido com sirolimus, bem como os érgaos periféricos
nao-alvo também foram recolhidos para avaliagéo. Os tecidos
foram dissecados, cuidadosamente excisados e
imediatamente congelados em nitrogénio liquido para posterior
analise. As medigdes da concentragédo de sirolimus no sangue
ou nos tecidos foram realizadas por cromatografia liquida-
espectrometria de massa em tandem (LC/MS/MS).
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Figura 3A Concentragédo no sangue total em EDTA
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Figura 3B Concentragao de sirolimus nos tecidos
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Pontos temporais 1h 24h 3d | 14d | 30d | 60d
Segmento | 192,7 | 160,1 | 96,3 | 742 | 309 | 08
proximal + + + + + +
néo tratado | 1154 | 66,2 | 558 | 84,7 | 256 [ 19
Artéria 19594 (14599 | 410 [ 168,1 | 47,7 | 10,3
coronaria Szggzzm + + + + + +
(n=6) 641,0 | 5181 [ 1186 | 769 | 383 | 52
Segmento | 1107,1 | 399,0 | 113,3 | 1724 | 32 |BLOQ
distal ndo + + + + +
tratado 6508 | 2121 | 70,2 [ 1666 | 7.9
Miocérdio a jusante 16518,1 335,9 25+,0 O;S BLOQ | BLOQ
(n=6) w71 | 3a98 | 122 | 13
i (= 56,2+ | 180+ | 8,3+ [ BLOQ [ BLOQ | BLOQ
Rim (n=3) 34 | 44 | 16
Figado (n=3) 616+ | 7.2+ | 0,9+ |BLOQ [BLOQ [ BLOQ
155 15 1.3
S e 2841 | 365 | 266 | 46 |BLOQ|BLOQ
Puimao (n=3) +481 | +205|+164[ £34
- 31 3,7 0,9 |BLOQ |BLOQ | BLOQ
Ossolcostela (n=3) 210 | 244 | 212
- 975 | 122 | 7,2 |BLOQ |BLOQ |BLOQ
B =3 , 2 »
250 (n=3) £198] £30 | £16

Os valores sdo expressos em média + desvio-padrao (ng/g)
Abreviaturas; BLOQ=abaixo do limite inferior de quantificacdo
(<0,25ng/ml de homogeneizado de tecido), d=dias, h=hora.

6.3 INTERAGOES MEDICAMENTOSAS APOS O
TRATAMENTO COM O MAGIC TOUCH -ED
Nao foram realizados estudos sobre as interagtes
medicamentosas com o cateter de baldo revestido com
sirolimus Magic Touch - ED devido a limitada exposi¢ao
sistémica ao sirolimus eluido do baldo Magic Touch - ED.
Contudo, deve ser tido em consideragdo o potencial de
interagdes medicamentosas locais e sistémicas na parede
dos vasos sanguineos ao decidir utilizar o cateter de baldo
revestido com sirolimus Magic Touch- ED num individuo que
esteja a tomar um farmaco com interagdes conhecidas com o
sirolimus.
O sirolimus € metabolizado pelo citocromo P450 3A4
(CYP3A4) na parede intestinal e no figado e é sujeito ao efluxo
proveniente dos enterdcitos do intestino delgado por agdo da
P-glicoproteina (P-gp). A absorgéo e posterior eliminagéo do
sirolimus sistematicamente absorvido pode ser influenciada
por farmacos que afetam o CYP3A4 ea P-gp.
Medicamentos que s&o fortes inibidores do CYP3A4 e da P-gp
podem aumentar os niveis de sirolimus, enquanto os
indutores do CYP3A4 e da P-gp podem reduzir o metabolismo
do sirolimus in vivo.



6.4

Quando prescrito como medicamento oral, o sirolimus pode

interagir com os farmacos/alimentos abaixo listados:

Inibidores da P-gp, incluindo (mas ndo se limitando a)

Ciclosporina, Digoxina

Antibidticos, incluindo

Ciprofloxacina, Ofloxacina

Glicocorticoides

Inibidores do CYP3A4, incluindo (mas nédo se limitando a)

Cetoconazol, Fluconazol

Indutores do CYP3A4, incluindo (mas ndo se limitando a)

Rifampina, Fenitoina, Dexametasona

Preparagdes de ervas (Hipericdo - Hypericum perforatum)

Anfotericina B, incluindo (mas nao se limitando a) Abelcet,

Anfocina

Cimetidina, incluindo (mas nao se limitando a) Tagamet

Vitaminas

Vacinagao - o sirolimus € um poderoso imunossupressor, por

isso pode afetar a resposta a vacinagéo, tornando-a menos

eficaz. Durante algum tempo apds receber o cateter de baldo

revestido com sirolimus Magic Touch - ED, deve ser evitada a

utilizagdo de vacinas vivas, incluindo (mas n&o se limitando a)

sarampo, papeira, BCG, febre amarela, varicela, Tifoide

Ty21a.

Toranja/sumo de toranja: A toranja/sumo de toranja reduz o

metabolismo do sirolimus mediado pelo CYP3A4.

Medicamentos para reduzir o colesterol ou triglicéridos

Medicamentos para a hipertensdo arterial ou problemas

cardiacos

Medicamentos anticonvulsivos

Medicamentos utilizados para tratar a acidez estomacal,

ulceras ou outros problemas gastrointestinais

Farmacos que podem aumentar a concentragao de sirolimus

nosangue:

« Agentes antifungicos, incluindo (mas n&o se limitando a)
Itraconazol, Clotrimazol

« Agentes procinéticos gastrointestinais, incluindo (mas ndo

se limitando a) metoclopramida

Antibiéticos macrélidos, incluindo (mas n&o se limitando a)

Troleandomicina

« Blogueadores dos canais de calcio, incluindo (mas néo se

limitando a) Diltiazem, verapamil

Outros farmacos: Danazol, Inibidores da Protease HIV

(Indinavir)

Farmacos que podem diminuir o nivel de sirolimus:

« Anticonvulsivos, incluindo (mas nao se limitando a)
Fenobarbital

« Antibiéticos, incluindo (mas n&o se limitando a) Rifabutina

CARCINOGENICIDADE, GENOTOXICIDADE E
TOXICIDADE REPRODUTIVA

Carcinogenicidade, genotoxicidade e toxicidade
reprodutiva

A carcinogenicidade e toxicidade reprodutiva do Magic Touch
- ED nao foram avaliadas. Todavia, a carcinogenicidade e
toxicidade reprodutiva do sirolimus foram investigadas em
bactérias e células de mamiferos in-vitro e em animais de
laboratério in-vivo.

Carcinogenicidade

Foram realizados estudos de carcinogenicidade em ratinhos e
ratos. Num estudo de 86 semanas em ratinhos fémea com
doses de sirolimus 30 a 120 vezes superiores a dose clinica
diaria de 2 mg (ajustada em fungdo da area da superficie
corporal), observou-se um aumento estatisticamente
significativo na incidéncia de linfoma maligno em todos os
niveis de doses quando comparado com os controlos.

Num outro estudo em ratinhos com doses aproximadamente 3
a 16 vezes superiores a dose clinica (ajustada em fungéo da
area da superficie corporal), os casos de adenoma e
carcinoma hepatocelular em machos foram considerados
como estando relacionados com o sirolimus.

No estudo de 104 semanas em ratos com doses equivalentes
ou inferiores a dose clinica diaria de 2 mg (ajustada em fungéo
da éarea da superficie corporal), nao foi possivel retirar
conclusdes significativas.

Toxicidade reprodutiva

Foi efetuado um estudo sobre os efeitos de sirolimus nas
diferentes etapas do processo reprodutivo dos ratos. A
fertilidade diminuiu ligeiramente nos ratos macho e fémea
ap6s a administragdo oral de sirolimus com doses
aproximadamente 10 ou 2 vezes, respetivamente, a dose
clinica diaria de 2 mg (ajustada em fungdo da area da
superficie corporal). Os ratos macho registaram uma

(mas nao se limitando a)
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diminuigdo da fertilidade e atrofia testicular (células gigantes e
hipospermia nos testiculos e epididimos). Nos ratos fémea, foi
observada uma diminuigdo no tamanho dos ovarios e do
utero.

Genotoxicidade

O ensaio de genotoxicidade foi realizado de acordo com a
norma SO 10993-3: 2014 para o cateter de baldo revestido
com sirolimus. Os resultados mostram que o produto nao
induz a formagao de micronucleos na medula 6ssea dos
ratinhos, ndo induz aberragdes cromossémicas em culturas
de linfécitos periféricos sanguineos humanos e ndo é
mutagénico.

7.0 POTENCIAIS EFEITOS ADVERSOS
Possiveis complicagdes associadas a utilizagéo do cateter de
baldo durante o procedimento:
. Dissecagédo ou perfuragéo da artéria pudenda
. Lesé&o ou rutura da artéria pudenda
. Ocluséo total
. Espasmo arterial
. Fibrilag&o ventricular
. Embolia
. Infecéo e/ou dor no local de acesso
. Hematoma
. Reacgdo medicamentosa ao agente antiplaquetario/agente
anticoagulante/meio de contraste
. Embolia distal
. Nauseas e vomitos
. Complicagdes vasculares que podem exigir a reparagé@o dos
vasos.
. Alopécia
. Anemia
. Transfus&o de produtos sanguineos
. Sintomas gastrointestinais
. Alteragdes das enzimas hepaticas
. Alteragdes histolégicas na parede dos vasos, incluindo
insuflagdo, danos celulares ou necrose.
. Mialgia/Artralgia
. Neuropatia periférica
Possiveis complicagdes que podem ocorrer apés um
procedimento de angioplastia com cateter de bal&o, a curto e
médio prazo:
. Reestenose da artéria dilatada
. Complicagdes hemorragicas ou hematoma
8.0 DADOS CLINICOS PUBLICADOS SOBRE O BALAO
REVESTIDO COM SIROLIMUS NA DISFUNGAO ERETIL
VASCULOGENICA
Foi iniciado ensaio clinico piloto (Investigador Principal Prof.
Giuseppe Sangiorgi, MD FESC, FACC, FSCAI, Clinica de San
Gaudenzio, Italia) para avaliar o desempenho do Magic Touch
- ED em lesdes ateroscleroticas focais na artéria pudenda
interna e artéria dorsal do pénis entre homens com disfuncéo
erétil que ndo respondem aos inibidores da fosfodiesterase-5.
81 CONCEGAODOESTUDO
O estudo é um registo observacional, prospetivo e multicentro
que avalia a utilizagdo do Magic Touch - ED apds a pré-
dilatagdo através de angioplastia com balédo standard para o
tratamento de até 2 estenoses de novo em artérias pudendas
internas nativas.
8.2 PARAMETROSDOESTUDO
. Incidéncia de eventos adversos que requerem assisténcia
médica (enfarte do miocardio, disritmia, insuficiéncia cardiaca
congénita, isquemia da perna, insuficiéncia renal,
complicagdes intestinais, reoperagao, infegdo no local da
Angioplastia Transluminal Percutanea (ATP), acidente
vascular cerebral, complicagdes respiratérias e auséncia de
alta hospitalar).
. Reestenose binaria aos 8 meses de acompanhamento
através de angiografia por tomografia computadorizada (TC).
. Delta IEF >5 da linha de base até aos 8 meses
(acompanhamento)
8.3 RESULTADOSDOESTUDO
Tabela 4: Caracteristicas dalinha de base
C; da linha de base do paciente, n=14 n (%)
Idade, (Anos + DP) 59,+10,8
IMC (kg/m’t DP) 23,1+2,8
Fumador ativo 8 (57)
Diabetes Nao insulino-dependente 5 (36)
Diabetes insulino-dependente 4 (28)




Hipertensao 9 (64)
Hipercolesterolemia 6 (42)
Histdrico familiar de doenga arterial coronaria 3(21)
Doenca arterial coronaria 4 (35)
Doenca arterial periférica 3(21)
Historico de cirurgia da prostata 2(14)
Prostatite cronica 1(7)

Historico (ou situacdo atual) de didlise 0

Pontuagéo IIEF-5 da linha de base 9,7+6,6
Q3: capacidade para atingir a penetracdo 1,69+1,27
Q4: capacidade para manter uma ere¢do 1,18+1,23
Fuga venosa associada 1(7)
Medicamentos da linha de base experimentados n (%)
antes do pr i )

Inibidor da fosfodiesterase tipo 5 7 (50)
Prostaglandina 6 (42)
Testosterona intracavernosa 3(21)
Medicamentos com impacto na fungao erétil n (%)
B-bloqueadores 3(21)

Substancias psicotropicas 0

Diuréticos tiazidicos 2(14)
Tabela 5: Lesdo e caracteristicas do procedimento
Lesao-alvo (n=18) n (%)
Artéria iliaca interna 3 (16)
Artéria pudenda interna 11 (62)
Artéria peniana comum 2(12)
Artéria dorsal do pénis 1(5)
Artéria cavernosa 0
Artéria glutea inferior 1(5)
Artérias afetadas n (%)
Apenas do lado esquerdo 5 (27)
Apenas do lado direito 6 (33)
Bilateral 7 (40)
Artérias tratadas n (%)
Apenas do lado esquerdo 9 (50)
Apenas do lado direito 7 (38)
Bilateral 2(12)
Comprimento da leséo, mm1 1,9+6,6
Comprimento total da lesdo, mm 17,6+13,3
Diametro de referéncia do vaso (RVD), mm 2,2+0,5
Diametro da estenose, % 68,0+6,5
Diametro minimo do limen (MLD), mm 1,4£0,6
Velocidade sistélica de pico (PSVb), cm/s 19,5£10,9
Velocidade diastdlica final (EDVb), cm/s 8,9+54
Intervengéo endovascular n (%)
Dilatagéo do baldo standard 18 (100)
Stent com eluigdo de farmaco 3(16)
Balao revestido com sirolimus 15 (84)
Nenhum acesso 1(5)
Sucesso do procedimento (estenose <10%) 17 (94)

Sucesso de tratamento refletido pela melhoria minima
clinicamente relevante na pontuagao do indice Internacional da
Fungao Erétil-5 (IIEF-5)
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3 Months 6 Months 8 Months
® Improved>5 Improved by 0 to 3 Deterioreted by 1to 3
Deterioreted by >5

Figura 4: Grafico da pontuagdo do indice Internacional da
Fungao Erétil-5 (IIEF-5)

Os resultados do estudo demonstraram que o cateter de baldo
revestido com sirolimus funciona como previsto na disfungao erétil
vasculogénica e que é uma opgéao de tratamento comprovadamente
segura e eficaz.
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Fonte dos dados:

Apresentado na TCT 2019.

https://www.tctmd.com/slide/sirolimus-coated-balloon-treatment-
vasculogenic-erectile-dysfunction-ready-prime-time)
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INDIVIDUALIZAGAO DO TRATAMENTO

A sele¢do de pacientes para o tratamento com o cateter de
baldo revestido com sirolimus Magic Touch - ED deve ser
cuidadosamente efetuada, tendo em conta os riscos e
beneficios para o paciente.

As condigbes multivariaveis do paciente e a modelizagdo dos
resultados sugerem que a atribui¢do/estratégia de tratamento
se manteve como um fator preditor independente dos
resultados clinicos e angiograficos, mesmo apés o
ajustamento para outra linha de base e varidveis processuais
confusas.

INFORMAGOES DE ACONSELHAMENTO AO PACIENTE
Os médicos devem considerar o seguinte ao aconselhar o
paciente acerca deste produto:

Debater os riscos associados ao tratamento de dilatagdo com
o baldo Magic Touch - ED

Debater os riscos/beneficios para esse paciente em particular
Debater alteragdes ao atual estilo de vidaimediatamente apos
o procedimento e a longo-prazo.

FORMADE APRESENTAGAO

ESTERIL: O dispositivo foi esterilizado com gas 6xido de
etileno (EtO) e é nao-pirogénico. N&o utilizar se a embalagem
estiver aberta ou danificada. O dispositivo € apenas para uma
utilizagéo (utilizagdo Unica). Nao reesterilizar.

CONTEUDO: Um (1) cateter de balao revestido com sirolimus
Magic Touch - ED (sistema de entrega de troca rapida).
CONSERVAGAO: Limite de temperatura: 8°C a 25°C,
conservar num local seco. Manter afastado da luz solar direta.
Eliminagao: Eliminar o dispositivo de acordo com os
regulamentos locais.

MANUAL DE UTILIZAGAO PARA O OPERADOR

O Magic Touch - ED ¢ fornecido e embalado em condigbes
estéreis. O produto estd embalado numa caixa com rétulos de
identificacdo em cada embalagem. Existem duas fases de
embalagem para manter a integridade e esterilidade do
dispositivo: a primeira embalagem € uma bolsa em Tyvek que
é selada e conservada dentro de uma segunda bolsa em folha
de aluminio laminado para protegdo. E importante que a
integridade da embalagem seja verificada antes da utilizagao
dodispositivo.

ACESSO A EMBALAGEM ESTERILIZADA

Abrir a embalagem da caixa do produto na linha de corte
existente na parte superior. Isso permite o acesso a segunda
bolsa em folha de aluminio onde a embalagem esterilizada
estd guardada. Abrir a bolsa em folha de aluminio laminado no
local de corte existente na lateral. A bolsa mais interna em
Tyvek mantém estéril o Magic Touch - ED. O Magic Touch —
ED esta conservado num aro em espiral. Abrir a bolsa em
Tyvek e fazer passar ou deixar descer o cateter de baldo
esterilizado dentro do campo estéril utilizando uma técnica
assética.

INSPEGAO ANTES DA UTILIZAGAO

Antes de abrir, inspecionar cuidadosamente a embalagem do
sistema de baldo e verificar se existem danos na barreira
estéril. Antes de utilizar o dispositivo, remover
cuidadosamente o sistema da embalagem e inspecionar se
existem dobras, amolgadelas ou outros danos. Né&o utilizar o
dispositivo se for observado qualquer dano na embalagem
esterilizada ou no sistema de bal&o.

MATERIAL NECESSARIO

Material

Cateter(es)-guia adequado(s)

Seringas de 10-20 cc

Solugéo salina normal heparinizada estéril (HepNS)
Fio-guiacom 0,014” (0,36 mm) de diametro

Vélvula hemostatica rotativa com um diametro
interno adequado (didmetro interno min. de 0,096"
[2,4 mm])

Contraste diluido a 1:1 com solugéo salina normal
Dispositivo de insuflagédo

Torneira (minimo 3 vias)

Dispositivo de torque

Introdutor do fio-guia

Farmacos anticoagulantes e antiplaquetarios
adequados
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PREPARAGAO DO MAGIC TOUCH -ED

EVITAR qualquer manipulagéo do Magic Touch - ED durante a
preparagdo, uma vez que isso pode danificar a integridade do
revestimento no dispositivo.

NAO limpar a parte distal que tem o baldo com qualquer meio,
uma vez que isso pode danificar o revestimento.

QUALQUER avango do cateter de baldo revestido com
farmaco deve ser efetuado no estado esvaziado e utilizando o
fio-guia na artéria peniana.

PREPARAGAO DO MAGIC TOUCH -ED

Passos

Preparar o dispositivo de insuflagdo com meio de contraste
diluido.

Ligar o dispositivo de insuflagéo a torneira de trés vias.

Ligar atorneira ao bocal de insuflagéo do baldo.

Abrir a torneira no sistema de cateter de baldo e deixar o
sistema do dispositivo de insuflagéo na posigéo neutra.

PROCEDIMENTO DE ENTREGA DO MAGIC TOUCH -ED
Passos

Preparar o local de acesso vascular de acordo com a pratica
standard. O acesso necessario a leséo deve ser feito
utilizando um fio-guia adequado (recomendado 0,014").
Pré-dilatar a lesdo com um baldo de pré-dilatagao. Limitar o
comprimento longitudinal da pré-dilatagéo pelo baldo de pré-
dilatagdo para evitar criar uma regido de lesdo do vaso que
fique fora dos limites do Magic Touch - ED.

Manter uma pressao neutra no dispositivo de insuflagéo. Abrir
avalvula hemostatica rotativa o mais amplamente possivel.
Colocar o sistema de entrega sobre a porg¢ao proximal do fio-
guia, mantendo a posigao do fio-guia sobre a leséo-alvo.
Fazer avangar o baldo revestido com farmaco sobre o fio-guia
até a lesao-alvo. Utilizar os marcadores radiopacos do baldo
para posicionar o baldo ao longo da les&o; confirmar a posi¢do
do baldo através da imagem de angiografia. Fechar a valvula
hemostatica rotativa na posigéo correta do cateter de baldo na
lesdo paraafixar no devido lugar.

Nota: Caso se sinta uma resisténcia anormal em qualquer
altura durante o acesso a lesdo ou durante a remogéo do
baldo revestido com farmaco antes da insuflagdo, deve-se
remover todo o sistema como uma unidade unica. Consultar
Precaucdes — 5.8 Precaugbes de remogéo para remover o
sistema de cateter de bal&o.

PROCEDIMENTO DE IMPLANTAGAO DO MAGIC TOUCH -
ED

Passos

Antes da implantagéo, reconfirmar a posigao correta do baldo
revestido com farmaco em relagéo a lesdo-alvo através dos
marcadores radiopacos do bal&o.

Ligar o dispositivo de insuflagdo (apenas parcialmente
enchido com meio de contraste) a uma torneira de trés vias e
aplicar pressao negativa para purgar o ar do baldo.

Rodar a torneira no cateter para a posigéo desligada e purgar
o ar do dispositivo de insuflagéo. Fechar a porta lateral da
torneira.

Sob visualizagdo fluoroscopica, insuflar o baldo até pelo
menos a press&o nominal para administrar o farmaco através
da superficie do baldo, mas ndo exceder a pressdo nominal de
rutura indicada no rétulo. A otimizagdo do tratamento e
entrega de farmacos exige que o baldo esteja em pleno
contacto com a parede da artéria, com o didametro interno
correspondente ao diametro de referéncia do vaso
sanguineo. Pode ser necessaria uma pressdo superior para
determinadas lesGes, mas nunca deve ser excedida a
presséo nominal de rutura. Para detalhes adicionais sobre os
didmetros e tamanhos, consultar a tabela de conformidade do
baldo.

Cobrir totalmente a leséo e a area do bal&o dilatado (incluindo
dissecagdes) com o cateter de baldo revestido com sirolimus
Magic Touch - ED, permitindo uma adequada cobertura do
tecido saudavel proximal e distal a les&o.

Manter o Magic Touch - ED insuflado durante pelo menos 60
segundos.

Esvaziar o baldo criando um vacuo com o dispositivo de
insuflagdo. Assegurar que o baldo esta completamente
esvaziado antes de tentar remover.

Confirmar que a dilatag&o dos vasos é corretamente efetuada
mediante injecao angiografica através do cateter-guia.

NOTA: Recomenda-se que o fio-guia e/ou o cateter de baldo
permanecam colocados sobre a lesdo até o procedimento
estar concluido. Os meios de contraste possuem diferentes
viscosidades e podem afetar o tempo de
insuflagéo/esvaziamento.
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12.7

14.0

15.0

PROCEDIMENTO DE REMOGAO DO MAGIC TOUCH -ED
Passos

Assegurar que o baldo estad completamente esvaziado.
Mantendo a posigao do fio-guia e a pressdo negativa no
dispositivo de insuflagéo, remover o sistema de entrega do
baléo revestido com farmaco.

Nota: Caso se sinta uma resisténcia anormal em qualquer
altura durante o acesso a lesdo ou durante a remogédo do
cateter de baldo revestido com farmaco antes da insuflagéo,
deve-se remover todo o sistema como uma unidade Unica.
Consultar Precaugdes - 5.8 Precaugbes de remogdo para
remover o sistema de cateter de baldo.

Repetir a angiografia para avaliar a drea de tratamento.
TABELADE CONFORMIDADE DO MAGIC TOUCH -ED
Consultarorétulo.

ESTERILIZAGAO E CONDIGOES DE CONSERVAGAO

O Magic Touch - ED foi esterilizado com gas 6xido de etileno
(EtO) e é néo-pirogénico. O dispositivo € apenas para
utilizagdo Unica. Limite de temperatura de conservagéo: 8°C a
25°C. Conservar num local seco. Manter afastado da luz solar
direta.

INFORMAGOES PARA O PACIENTE

Para além deste folheto de instrugdes de utilizagéo, na caixa
do produto estdo disponiveis as seguintes informagoes
especificas para o paciente no que respeita ao Magic Touch -
ED:

Uma ficha de tratamento do paciente que inclui informagdes
especificas acerca do Magic Touch - ED (Nome do produto,
Tamanho, Numero de referéncia, Numero de série, Numero
de LOTE e Data de validade) e detalhes de contacto do
paciente e do médico que o acompanha. E sempre
recomendavel que os pacientes tratados com o Magic Touch -
ED guardem esta ficha consigo e a apresentem ao seu médico
antes de realizarem qualquer outro tratamento/intervencéo
cirargica.

EXCLUSAO DE GARANTIA E LIMITAGAO DE
RESPONSABILIDADE

A Concept Medical B.V. Nao fornece qualquer garantia
expressa ou implicita, incluindo, sem limitagdo, qualquer
garantia implicita de comercializagdo, adequagéo para um fim
em particular ou de n&o violagdo, no que respeita ao(s)
produto(s) descritos na presente publicacdo e a Concept
Medical B.V. renuncia expressamente quaisquer garantias
desse género.

As descrigdes ou especificagdes nos documentos impressos
da Concept Medical B.V., incluindo a presente publicagéo,
destinam-se unicamente a descrever em termos gerais o
produto relevante a data de fabrico e nao constituem qualquer
garantia expressa.

Nenhuma pessoa tem autoridade para vincular a Concept
Medical B.V. a qualquer representagao ou garantia.

Em nenhuma circunstancia sera a Concept Medical B.V.
Responsavel por qualquer despesa médica ou outra despesa
ou por qualquer dano direto, indireto, incidental,
consequencial, punitivo ou exemplar, no que respeita aos
produtos aqui descritos, incluindo, sem limitagdo, a respeito
de qualquer utilizagéo, defeito, avaria ou mau funcionamento,
quer se baseie numa garantia, contrato, ato ilicito ou outra
teoria juridica, mesmo se a Concept Medical B.V. tiver sido
informada ou devesse ter conhecimento desses danos, para
além do expressamente disposto pela legislagao especifica,
sem possibilidade de excluséo.

As exclusoes e limitagdes de responsabilidade contidas nesta
secgao deverdo ser interpretadas de forma a serem eficazes e
validas ao abrigo da legislagéo aplicavel, mas caso uma ou
varias disposi¢des aqui contidas sejam, por qualquer razao,
consideradas invalidas, ilicitas ou inaplicaveis, essa
disposicdo sera ineficaz na medida e apenas na medida

dessa invalidade, ilegalidade ou inaplicabilidade, sem
invalidar o restante desta sec¢do ou qualquer outra
disposicdo da mesma.

RUSSIAN
OMUCAHUE U3OENUA

BanmnoHHbI  kaTeTep, MOKPbITbIA CuponuMycom, Ans O
Magic Touch - ED npeacTtaBnsier cobown uspenue/
KOMGWHALMIO  «NeKapCTBEHHOe CPe/CTBO-MeAULIMHCKoe
usgenue», cocTosillee M3 ABYX KOMMNOHEHToB: 1)
cTaHgapTHoro 6annoHHoro kartetepa 2) MOKPbITUS C
MHKancynupoBaHHOW d¢dopmMoONW cuponumyca.
HenateHToBaHHOE HanmeHoBaHue uagenua Magic Touch —
ED - «BannoHHbIit KaTeTep, NOKPbITbIA CUPONUMYCOMY, KOA



no MoGanbHoN HOMEHKNaType MEeAWLMHCKAX W3denuin -
62551.

B nokpbitun uspenusi Magic Touch - ED wucnonbayetcst
TexHonorns Nanolute, koTtopasi obecneuuBaer nonyyeHvie
cuponumyca, He cofepxalero nonumepsl,
VHKancyn1poBaHHOTO B LIENOM MpU3HaHHOe Ge3onacHbim
(GRAS) doccdonunugHoe BcnomoraTenbHoe BELLECTBO.
AmdudunbHble cBoicTBa occonunuaa obecrneuvBaoT
MHKancynsaumMio cMponMMyca 1 ero 3aluTy oT pacnaja Ha
NpOTSXKEHUM NepuoAa BPEMEHU, AO0CTAaTOMHOro Ans
NpoOBEJeHMS NeYeHNs LIeneBoro nopaxenusi. Mocne KoHTakTa
6annoHa ¢ NPOCBETOM apTepuit rapodUnNbHas NOBEPXHOCTL
HaHOHOCUTENS YBMNaXHSIETCSl, CNocoBCTBYs MakcUManbHOM
[l0CTaBKke eKapCTBEHHOro CpeacTBa Npu  JanbHeiluem
pacwupenus 6GannoHa. [OKPbITUE HaHECEHO Ha

BHyTpeHHWi anametp
HanpasnsioLLero katetepa

6F (1,98 mm)
(BHYTpeHHuiA npocseT > 0,078")

HapyxHblii gnameTp wadTta
KaTeTepa

MpokcumanbHbii 1.95 F (0,65 +
0,025-0,005 mm) / AucTanbHbiit
2,67F (0,89 + 0,02 mwm) /

MpomexyTouHblit 2,55F (0,85 +

0,02 mm)
KoHcburypauus katetepa KateTep 6bicTpoii 3ameHbl
(MOHOPENLCOoBBIN)
PeHTreHoKOoHTpacTHble Cnnas 90% Pt/ 10% Ir
MapKepHble Monock!
Crepunusaums OTuneHokena

Mpumeyarue: *He npesbiwame 3HayeHue pacdemHozo dasneHus paspbiea (PAP)

nepuepuintHyio NOBEPXHOCTL MO AnMHe Gamnmnowa, 1.2 OMUCAHUE KOMMOHEHTOB JNEKAPCTBEHHOIO
ofecneunBas paBHOMEPHYIO [IOCTaBKYy NekapCTBEHHOTO CPEACTBA
cpeActea. AKTI h  dar T UHrpen T (ADU):
Ucnonb3osaHue TexHonorun Nanolute obecrneunsaer odeHb CMPOSIMMYC - 3TO MAKPOLIMKIIMUYECKUIA TAKTOH, NOSYYEHHBIA 13
HU3KWA YpPOBEHb MOTEpPU TEeKapCTBEHHOrO CpefcTBa «B 6akTepuanbHoro Buaa Streptomyces hygroscopicus.
TpaHsuTe», NPUBOAA K cokpaleHuio oTAeneHns BHewHuii BUA cuponumyca: MopoLok oT 6enoro Ao noutu
MEXaHWN4ECKIX BKITIOHEHUII KOTOpble MOTYT CMNOCOGCTBOBATL 6enoro ueeTa
nocnezyioLemMy passuTiio amMGonumu. dTa TeXHONOrUs Takke PacrTBo MM§c1b cuponumyca: Jlerko pactsopum B
obecneunBaeT nyullee pacnpefeneHue U yaepxaHue P P yca: P p
NEKapCTBEHHOTO CPEACTBA MO BCEW aprepun, a Take X1opodopMe, aLeToHe U aLeToHUTpuUne U HepacTsopum 8
yBerMueHHylo BUOAOCTYNHOCTL, Gnaropaps Gonee B;)é:lseo(m:pacnnaaax npu Temneparype npuénusutensHo 183°C
rnyGoKOMy MPOHUKHOBEHMIO MEKapCTBEHHOrO CpefcTsa B -
TkaHb apTepuK. MonekynsipHas ¢popmyna cuponumyca: C;,H,,NO,,
14 OMUCAHWE KOMMOHEHTOB U3AENUS MonexynapHan macca: 914,2 r/vons
BannoHHbIN kaTeTep, NoKpbITLIA cuponumycom Magic Touch - Pernctpaunonteiii Homep CAS: 53123-88-9
ED, HasHauaeTcs Ans NeYeHnsi 9PEKTUNbHON ANCHYHKLMM Xumuyeckoe HaumeHoBakue: (3S, 6R, 7E, 9R, 10R, 12R,
NaLMEHTOB MYXCKOTO Mofa C BriepBble OGHAPYXEeHHbIMU 1 148, 15E, 17E, 19E, 218, 23S, 26R, 27R, 34aS)- 9, 10, 12, 13,
PECTEHOTUYECKVMI MOPAXEHUSIMU BO BHYTPEHHEN CPaMHON, 14,21,22,23,24,25, 26, 27, 32, 33, 34, 34a - rekcapexarnapo
ﬂopcaﬂb&?ﬁ unm ypeTp_émbHa%ﬁ apTepusix AnameTpom ot 1,50 :39' 21"5 ﬁg%ﬂﬂ;iﬁg; :’K'C [14(11]R)-21 [(13;)?51;;‘5‘);]4' ruapokeh-
MM 70 4,00 MM 1 ANWHOI A0 36 MM. - - - 16 -
BanfoHHbIN KaTeTep NpencTaBnsieT coGoil MOHOPENbCOBbIN ”gme?ﬁcngﬂﬁ;ﬁ% [210"12]60'.(';';0383“"3%2 -reiiy ZM;K::;J:S"'_
6annoHHbIN AUNaTaUMOHHBIA KaTeTep GbICTPOi 3amMeHbl C 15 11 58“29 At 6H.31H u P!
NONyanacTUYHbIM HaZlyBHBIM GanNIOHOM B AUCTaNbHOM YacTi 15,11, 28,29(4H, 6H, )-MEHTOH.
M aTpaBMaTUYECKUM CYXalOLMMCS HaKOHEYHUKOM Ans
NOMOLLYW B NPeofioNieHnn y3koro cTeHosa. Katetep umeer
[BOVHOW MPOCBET B AWUCTanbHOW YacTh, OAWH NPOCBET
ucnonb3yetcst Ans HaayBaHus U cayBaHus Gannoda, a
BTOpOI1 NpocBeT obecneynBaeT AOCTYN K AUCTaNbHON YacTi
KaTeTepa Ans BBEAEHWS MNPOBOMOYHOMO MNPOBOAHMKA.
MakcuMarnbHbI  pekoMeHayeMblii  AnaMeTp NpOBOAHMKA
cocraensiet 0,014 gionma. PUTUHT ¢ HakoHe4HUKom Jloapa
(KOHHEKTOp) 06ecneynBaeT CoeIMHEHNe C YCTPOICTBOM A1si
HagyBaHus. BHyTpeHHsis Tpybka 6GannoHa wumeer pasa
PEHTTEHOKOHTPACTHbIX Mapkepa (MnatuHa - Upuaui) B
KayecTBe BU3yasbHbIX OPUEHTUPOB A151 NO3VNLIMOHNPOBAHUS
6annoHa OTHOCUTENbHO CTEHO3a BHYTpW cocyaa. Pabouas
[AnvHa kaTeTepa cocTasnsieT 140 cM, kaTeTep NpeacTaBneH B
Avnametpax ot 1,50 mm o 4,00 mm, anvHoid 10, 15, 20, 25, 30,
35140 MM, Kak npeacTasneHo B Tabnuue 1.
Perrerorontpactibie  255F  195F  BuayansHbii apkep 1
wapkep! (0'351'"'“) (U'Gi""“) [ BiayansHbii Mapkep 2
M — PucyHok 2: CTpykTypHas chopmyna cuponumyca
90 cm
100 cm T 2: P 1 paTta, ped)epeHTHbIN pat n
140 cm cofepXaHue nekapCTBEHHOTo CpeACTBa
Puc. 1. BannoHHbIN KaTeTep, NOKPbITbIA CUPONTMMYCOM Pecbepenthbiit | [uametp AnuxHa Copepxanue
Ta6nuua 1: TexHM4eckme xapakTepuCTUKM M3aenus penap . :e:a;:n::g;;oro
ToproBoe HauMeHoBaHue Magic Touch - ED () (1) peAcTea (+10%) (k)
[ocTynHas anuHa (Mm) 10, 15, 20, 25, 30, 35, 40 gmg;g%g ;gg 18 22
[locTynHbli ArameTp (Mm) 1,50; 2,00; 2,25; 2,50; 2,75; D
3.00: 3.50; 4,00 CME22510 2,25 10 90
TlekapcTBEHHbI KOMMOHEHT Cuponumyc (Takke N3BECTHBbIR CME25010 2,50 10 100
KaK panammmH) CME27510 2,75 10 110
Hanonnutens TNunoua E 80 (AnyHbI CME30010 3,00 10 120
occhonunug) CME35010 3,50 10 140
[losa nekapcTaeHHoro cpeacTea| 1,27 Mkr/mMm® CME40010 4,00 10 160
Pabouas anuHa cuctembl 140 cm (1400 mm) CME15015 1,50 15 90
nocTaBku CME20015 2,00 15 120
[Nasnexue pasgyBaHus HomuHanbHoe faBneHne CME22515 2,25 15 135
Gannoxa pasaysa: 8 6ap CME25015 2,50 15 150
PacyeTHoe aaBneHve paspbliBa: CME27515 2,75 15 164
14 Gap CME30015 3,00 15 179
CoBMeCTUMOCTb NPOBOAHMKA makc. 0,014” CME35015 3,50 15 209
(maxc.) CME40015 | 4,00 15 239
CoBMecTUMOCTb MHTpoAbtocepa | 6F (2,00 mm) CME15020 1,50 20 120
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CME20020 2,00 20 160
CME22520 2,25 20 179
CME25020 2,50 20 199
CME27520 2,75 20 219
CME30020 3,00 20 239
CME35020 3,50 20 279
CME40020 4,00 20 319
CME15025 1,50 25 150
CME20025 2,00 25 199
CME22525 2,25 25 224
CME25025 2,50 25 249
CME27525 2,75 25 274
CME30025 3,00 25 299
CME35025 3,50 25 349
CME40025 4,00 25 399
CME15030 1,50 30 179
CME20030 2,00 30 239
CME22530 2,25 30 269
CME25030 2,50 30 299
CME27530 2,75 30 329
CME30030 3,00 30 359
CME35030 3,50 30 419
CME40030 4,00 30 479
CME15035 1,50 35 209
CME20035 2,00 35 279
CME22535 2,25 35 314
CME25035 2,50 35 349
CME27535 2,75 35 384
CME30035 3,00 35 419
CME35035 3,50 35 489
CME40035 4,00 35 558
CME15040 1,50 40 239
CME20040 2,00 40 319
CME22540 2,25 40 359
CME25040 2,50 40 399
CME27540 2,75 40 439
CME30040 3,00 40 479
CME35040 3,50 40 558
CME40040 4,00 40 638
2.0 MOKA3AHUA

3.0

BannoHHbIii kaTeTep, NOKPbITLIN cuponumycom, ans 3 Magic
Touch - ED HasHavaeTcsi ANsi nevYeHusi 3peKTUrbHOW
OUCKYHKLMM NALMEHTOB MYXCKOTO rona C BrnepBble
0BHapyXeHHbIMW 1 NOBTOPHLIMU CTEHOTUYECKUMU
NOPaXeHUsIMU BO BHYTPEHHE CPaMHOW, [OpCcanbHon Wiu
ypeTpanbHoi aptepusix anametpom ot 1,50 mm g0 4,00 mm 1
ANVHOM [0 36 MM.

NPOTUBOMOKA3AHUA

Mcnonb3oBaHue GannoHHOro kaTeTepa, MOKPbLITOro
cuponumycom, anst 3] Magic Touch - ED npoTtuBornokasaHo
[N CIIEe/lyI0LLMX KaTeropui NaLneHToB:

MauneHTsl ¢ rMNepyyBCTBUTENBHOCTBLIO K CUPONMMYCY UMK ero
NpUMECSiM C POACTBEHHON CTPYKTYPHON aKTUBHOCTLIO.
MauueHTbl C W3BECTHOW TUNEpYYBCTBUTENLHOCTbIO K
BCMoMoraTenbHbIM BelecTBaM ¢ dochonunuaamn  unu
BeLLLeCTBaM aHarNor14YHOro NPOUCXOXAEHMS.

naLlI/IeHTbI, nOpaXeHHble Y4aCTKn KOTOpbIX HEBO3MOXHO
npeaBapuTenbHO AunatupoBatb WKW NOArOTOBUTbL Nepea
nevyeHvem GaﬂﬂOHOM, MOKPbITbIM NIEKapCTBEHHBLIM CPEACTBOM.
MauuneHTbl C MopaxXeHWAMU, He noanexawnumn
VHTEPBEHLIMOHHOMY BMeELLATENbCTBY.

MauneHTbl, KOTOpble He MOryT nofyyaTb peKkoMeHayemyio
AHTUTPOMBOLIUTAPHYIO UMW aHTUKOATYNALMOHHYIO TEpanuio.
BHUMAHMUE!

MocTaensiemble KOMMOHEHTbI CTEPUNN30BaHbI STUNEHOKCUAOM
(90).

Y6eautecb, 4TO ynakoBka Lenasl, a BHYTPEHHsS ynakoBka
n3pgennsa He OTKpblBanacb MW He NoBpeXAaeHa, Tak Kak 3To
MOXeT yKasblBaTb Ha HapylleHue CTepurnbHoi BGapbepHoi
CUCTEMbI.

He wucrnoneayiite u3nenue, ecnu crepunbHas GapbepHas
cncTema 6bina OTKpbITa 10 HAMEYEHHOTO UCTOMNb30BaHNS.
MpoBepkTe M3nenue nepen MCMONb3OBaHWEM Ha Hanuune
NOBPEX/AEHUA NPYU W3BMEYEHWM U3 3aLLMTHOrO yTnsipa u
3aWunTHoro konnaka. B cryyae o6HapyxeHus noBpexaeHus
BEpHWUTE u3[enve Komnawuu, cobniogas Bce Mepbl
NPEOCTOPOXHOCTY, [N1S NPOBEAEHNS AanbHeLen NpoBepkn
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5.0
5.1

naHanuaa.

Vcnonb3oBaHue nagenus HeceT B cebe pucku, CBSI3aHHbIE C
Ny[eHAanbHOM  aHrMONNAacTUKOM, BKIIIOYas OCMOXHEHUS,
CBSi3aHHbIE C COCYAMCTON CUCTEMOW, UMM KDOBOTEUEHUSI.
Mocne v“cnonb3oBaHUs sgene AOMKHO BbiTe HaaNexXalum
06pasoM yTUNN3MPOBAHO, TaK Kak Ha ero NoBepXHOCTU MOXET
0CTaTbCA CUPONMUMYC; yTunusauums npousBoAUTCA B
COOTBETCTBUV C AEHCTBYIOLLMMI HOPMaMU.

Katetep Magic Touch - ED npepnasHayeH TOnmbko Ans
O[JHOKPATHOTO MPUMEHEHMS.

He ctepunuayitite n He ucnonbayiTe nosTopHo. [MoBTOpHOE
MCMONb30BaHME UMM MOBTOPHAsi CTEpUNU3aLuUsi MOryT
NPeACTaBnATb PUCK KOHTAMUHAUUN n3genus wnu npuBeECTU K
VHMULUMPOBAHNIO UMM NMEPEKPECTHOMY UHULIMPOBaHMIO
nauueHTa, BKMioYasi, HO HE OrpaHW4MBasiCb, nepeaaqy
MHEKUMOHHOrO(bIX) 3abonesaHnsi(i1) OT ogHOro nauueHTa k
Apyromy. KoHTamuHauus u3genus MOXeT npuBecTu K
TpPaBMMUPOBaHWIO, GONE3HN UM CMEepTU NnauueHTa. MoBTopHoe
1CNOMNb30BaHNE UMM MOBTOPHAsl CTEpPUNN3aLns MOXET
MPUBECTU K HAPYLLEHWIO LIENOCTHOCTU KOHCTPYKLWM W3enus
nvnu nonoMke U3Aenus, YTo, B CBOKO oO4vepedb, MOXeT
NPMBECTY K TPABMUPOBaHMIO, GONE3HM UM CMePTY NauneHTa.
Komnahus «Concept Medical» He HeceT OTBETCTBEHHOCTb 3a
noboit  NpsIMOiA, KOCBEHHbI UnK  nocneayowwii  yuiepb,
HaHeCeHHbIl B pesynbraTte MOBTOPHOW CTepunu3auum unu
TNIOBTOPHOTO UCTONb30BaHMS.

He npeBbiwaTh 3HayeHWe MaKCMMarbHOMO [10nyckaeMoro
faBneHus.. PekomeHayeTcsi WCMonb3oBaTb Haanexatiee
YCTPOWCTBO KOHTPOMsi [aBrneHus Ans NpeaoTBpalleHus
M36biTOYHOro paBneHus. CTeneHb HanonHeHus,
npesbIlLaLas MakcuMarnbHoe [OonyckaeMmoe [jaBneHue,
MOXET NPUBECTY K pa3pbiBy 6annoHa.

He wvcnonb3yitTe nocne wucTeuyeHus ykasaHHoro Cpoka
FOAHOCTU.

Korpa katetep Magic Touch - ED ycTtaHoBneH, pabotaTb C HUM
cneayeT WUCKNIOYUTENbHO NpU AOCTAaTOMHOW u/unu
BbICOKOKAYECTBEHHOI PeHTreHockonuu. Mepen U3BneveHnem
KateTepa U3 MopaxeHns GannoH HeoGXOAMMO MOMHOCTbI
cayTb no Bakyymom. Ecnv Bo Bpemsi npoLeAypbl BO3HUKaeT
conpoTuenexHue, onpeaennte NpUYNHY Takoro CONnpoTUBNEHUSA
nepef TeM, kak NpoACIKUTb.

He ncnonb3yiite Bo3ayx unu nobyto rasoobpasHyio cpeay Ans
HanonHenwsi 6annoHa Magic Touch - ED. VicnonbayiTe Tonbko
pekomeHayemyio cpeay Ansi HanonHewusi. O6patuaritech C
napenvem o4eHb OCTOPOXHO, YTOObI M3bexaTb noBpexaeHns
nokpbITMA 6annoHa wnn cknaabieaHua 6annowa. Usberaitte
NPUKOCHOBEHWS K GannoHy Mpu ero yCTaHoBKe Ha NPOBOAHMK.
Bceraa nonb3yitech CTepUNbHbIMW nepyaTkamu npu
yctaHoske kateTepa Magic Touch - ED Ha npoBoaHuK.
MpeanpuHumMmainTe coOTBEeTCTBYylOWMNUE Mepbl
NPEIoCTOPOXHOCTN. UTOGbI MpeaoTBpaTUTL UMK CHU3UTL
BEPOSITHOCTb  0GPa30BaHUst CryCTKOB MPW  MCMOMb30BaHWM
kaTeTepa. [lepea Wcnonb3oBaHWEM MNpOMbIBaNTE WU
ononackveanTe BcnomoratenbHoe uwsgenue, ecnu 310
Heobxoanmo (3a ncknoveHnem GannoHa Magic Touch - ED),
npu BBEAEHWN B COCYAUCTYIO CUCTEMY CTEPUMNbHbINA
M3OTOHUYECKUI CONMEBOM WU aHamnoruyHblil pacTeop 4epes
nopT-CUCTEMY MPOBOAHMKA. MCMOnb3yiiTe WHTEHCUBHYIO
renapuHu3auuto.

MEPbI MPEAOCTOPOXHOCTU MPUUCNONBb30BAHUU

OBLWME MEPbI MPEOOCTOPOXHOCTHU:

Tonbko Bpayu, NpoLleaIMe COOTBETCTBYILee 0byyeHre no
WHTEPBEHLWNOHHOW Kapauonorun, CocyaucTbie Xupypru,
WHTEPBEHUMOHHbIE PaauonorM n MHTEpPBEHUMOHHbIE yponorun
MOryT NOBOAUTL TaKOe fneveHne.

JleyeHne nposoguTca B GonbHUUAX C WUMelOWUMCH
060pyA0BaHNEM NS BKCTPEHHOTO ONEPaTUBHOTO NEYEHMS.

He nopsepraiiTe cuctemMy BO3AEUCTBUIO OPraHUYECKMX
pacTBopuTenen, Takux Kak CupT U YUCTSLUME CpeacTBa, Tak
KaKk OHW MOryT noBMuATb Ha Sq)q)eKTIABHOCTb w3penus B
npoLecce neyeHus.

I'Ipensapvnem:uau Auvnartaumsa nopaxeHus nepepj
neyeHuem katetepom Magic Touch - ED sBnsetca
obA3zaTenLHON.

Yr1o6b! MWUHUMU3MPOBATL BO3MOXXHOE NPOHUKHOBEHME BO3ayXa
B CUCTEMY, nepej Hayanom npoueaypbl o6s3aTensHo
Heo6XoAUMO NpoBEpPUTb TEePMETUYHOCTb COEeAUHEHUN
Katetepa M BbINOMHUTE CKBO3HYIO acnupauuio U NpoMbIBKY
CUCTEMbI.

Hukorga He nepemewaiTe kateTep ANs AOCTaBKU
NeKapCTBEHHOTO CPEACTBA, €CMN MPOBOAHUK HE BbIHYT W3
KOH4YMKa.

Hukorga He nbiTanTeck nepemeLLatb NPOBOAHUK, eCriv 6annoH
HanonHeH. He nepemelanTe katetep Npu HanU4un CUNLHOTO
CONpOTUBNEHUSA. CnepnyeT ycTaHOBUTL MNPUYUHY
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CONpPOTUBMNEHNUS C NOMOLLbIO PEHTFEHOCKONUN U NPEANPUHATL
COOTBETCTBYIOLLME MEPbI ATNS €€ YCTPAHEHUS.

W3pnenve Magic Touch - ED He npepgHasHadyeHo Ans
YyBENU4EeHUs CTeHTa.

W3pnenve Magic Touch - ED He npepgHasHadyeHo Ans
npeaBapuTenbHOM AUnaTaLmum NnopaxeHus.

He pekomenayetcs ucnonb3osats usaenue Magic Touch - ED
ANA NauveHTOB W MOpaxeHui, ANs KOTOpbIX €ro
ncnonb3oBaHWe He npegycmaTtpuBaeTcs (BHe
3apervcTpUpOBaHHbIX NOKa3aHui).

Mpumeyanue: Vicnons3oBanue usaenus Magic Touch - ED ansa
nedyenus sabonesaHuit cpamMHOW apTepun saBnaeTcs
OTHOCUTENbHO HOBOW KOHUenuuen Ana OTKPbITUS
3a6noKNPOBaHHO UMK 3aKyNOPEHHOI CPamMHOIA (MeHNNbLHON)
apTepuu, KoTopasi 06ecneymnBaeT BOCCTaHOBIIEHNE TOKa KPOBMU.
BbicBOGOX/AEHNE NEKapCTBEHHOTO CPeAcTBa C  MOMOLLbIO
Magic Touch - ED o6ecneuuBaer Gonee panutenbHoe
YEpPXMBaAHNE NEKapCTBEHHOTO CPeAcTBa U GUOAOCTYMHOCTb,
Takum 06pa3om, NpeaoTepaLLas NOBTOPHOE NPOsIBNEHNE.

MEPbl NMPEQOCTOPOXXHOCTWU MOCIE BbINOMHEHUA
MPOLIEAYPbI:

Ecnu npeanonaraetcs xupypruyeckas npoueaypa,
Tpebylowasi paHHero npekpalieHnsl aHTUTpomMGoLMTapHO
Tepanui, WHTEPBEHLIMOHHBLIA XUPYPr W NaLMeHT AOIKHbI
TwarteneHO NpoaHanu3vpoBaTb, ABNAETCA nn GBHJ'IOH,
MOKPbLITLIN NIEKAPCTBEHHLIM CPEACTBOM, U COOTBETCTBYKOLIAA
pekomeHayemass aHTUTpombBouuTapHas Tepanus
ONTUManbHbIM BAPUAHTOM NEYEeHUS.

MHOIOKPATHOE HAMNONHEHWUE U3OENUA

OueHka MHOrokpaTHoro HanornHeHust nagenus Magic Touch -
ED He npoBogunach Ha noasx.
n ¢ 0 :

I yeTcs Tb B
NpU HOMUHaNbLHOM AaBNeHuun.

B3AUMOAENCTBUE NIEKAPCTBEHHbLIX CPELCTB
N3BecTHbI HEeKOTopble nekapcTBeHHble CpeacTBa, Bnusaolmne
Ha MeTabonMaM CuponuMyca, Mpu 3TOM B pesynbrare
M3BECTHbIX MeTabonnuecknx apdeKToB MOryT BO3HUKaTL
Apyrve BuAbl B3aumogencTBus. B cooTBeTcTBUM C
OﬂyﬁﬂMKOBaHHbIMVI martepuanamum CUponMMyC M3BECTEH Kak
cybetpar ana uutoxpoma P450 1IA4 (CYP3A4) un P-
rmuKonpoTeunHa. CﬂeﬂyeT yyuTbiBaTb NoOTeHuuanbHoe
B3aMMOZIENCTBIE NIEKAPCTBEHHbIX CPEACTB MpU MPUHATAN
pelweHus o ne4vyeHun 6annoHHbIM KaTtetepoM, MNOKPbITbIM
cvponumycom, ana 31 Magic - ED nauveHTa, npuHMMaroLero
nekapcTBeHHOEe CPeACTBO, KOTOpoe MOrno Gbl
B3auMmo/jeiNcTBOBaTbL C CUPONUMYcOM. BnusHue
BSEVIMO,QSVICTEVIR NeKapCTBeHHbIX CPeACTB Ha BesonacHoCTb 1
3phekTUBHOCTL GannoHHOro kaTteTepa, MOKPbLITOro
cuponumycom, ans 3] Magic - ED He onpefeneHo.

MOTEHUMAN UMMYHOLEMNPECCUU

CUponnMyc, aKTUBHbIA WHIPEAMEHT GanmoHHOro KaTeTtepa,
nokpbIToro cuponumycom, anst 3 Magic Touch - ED, siBnsietca
MMMYHO/[EMNPECCUBHbIM CPEACTBOM, KOTOpPOE Takxe
NPUCYTCTBYET B COCTaBax Ans NepoparnbHOro NpUMEHEHNs.
O6Lasi KOHLEHTPALMS NEeKapCTBEHHOO CPEACTBa B KPOBU
nocne AByx HagysaHwii naaenusi Magic Touch B nogsaaoLuHon
apTepun KPOMMKOB MpW NpUMEeHeHUn GannoHHoro kareTepa,
TIOKPbITOTO CUPONMMYCOM, Ha MPOTSHKEHUM 24 YaCoB COCTaBMUNa
0,81 Hr/Mn, 4YTO CyWECTBEHHO HWXe TepaneBTUHEeCKUX
KOHLIEHTPALMIA, MOMyYeHHbIX MpY UCMONb30BaHUN COCTABOB C
CUpONMMYCOM Afsi NepopanbHOro NpUMeHeHUs Ans
NPOUNaKTUKM OTTOPXKEHWS MOYEYHOro TpaHcMnaHTaTa
(chapMaKoKMHETUYECKOE 1 UCTONOTMYEckoe WccrieaoBaHue,
npoBefeHHoe B MHCTUTYTe CV Path Institute, BawwmHrtoH,
CLUA, Nemocom v ap., Eurointervention;9(1), 148-156, 2013).
OpHako B MPOLIECCE KOMMMEKCHOTO mneyeHusi GOMbHBIX C
noMoLLbio 6annoHHOro katetepa, MOKPLITOTO CUPOSTMYCOM,
ans 31 Magic - ED cuctemHas KOHUEHTpauus cuponumyca
MIHOBEHHO MOXET J0CTUraTh IMMYHOAEMPECCUBHBIX YPOBHEN,
0COBEHHO Y MALMEHTOB, MMEKLMUX TakkKe MNeYeHOUHY
HE[IOCTATOYHOCTb WUITM MPUHUMAKOWMUX NEeKapCTBEHHbIe
cpeqctsa, noaasnsiowme CYP3A4 nnu P-rnukonpoTenH. 3Ty
BO3MOXHOCTb  CrieflyeT YunTbiBaTb y Takux GOMbHbIX, B
YaCTHOCTW, €CMM OHW Takke MPUHAMAOT CUPONUMYC B
nepopanbHoit hopme, Apyrue MMMYHOAENnpeccuBHbie
npenapaTtbl UMM WHbIM 0GPa3soM MOABEPXKEHbI PUCKY
VIMMYHOZIENPECcCHU.

MPEAOCTOPOXHOCTb NPU OBPALLEEHUN

Heobxoanmo 0cobeHHO TwaTensHo CneanTb 3a TeM, YToGbl He
y6paTh UNK MHLIM 0GPa3OM He HapyLUWUTL MOKPbITVE GanmnoHa.
370 HanGonee BaXHO NPy U3BNEYEHUN KaTeTepa U3 yNaKkoBKY,
pasmeLLeHnn ero Haj NpPOBOJHMKOM W NepeMeLLEeHnn Yepe3
BpalLaloWMiAics remocTaTuyecknii knanad ¢ Gonblnm

ITHOIO HAaNoONTHeHUsA n3genus
He meHee 60 cekyHA
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OTBEPCTVEM 1 pa3beM NMPOBOAHUKOBOTO KaTeTepa.
Mpu manunynauusix ¢ GannoHoMm B MonbiTke pasrnbaHus
BO3MOXHO NOBpPEeXAEeHWe MNOKPbITUA, KOHTaMUHAUMA wunu
bparmeHTaLms NokpbITUs 6annoHa.

MEPbl NPEOOCTOPOXHOCTU NPU HAMOMHEHUU
BANNOHHOINO KATETEPA, NOKPbITOro
CUPONTUMYCOM, O 30 MAGIC TOUCH -ED

Magic Touch - ED sBnsetca wusaenvem Ans [[OCTaBKU
NeKapCTBEHHOTO CPEACTBa B COCYA MOCIE COOTBETCTBYIOLIErO
HanomnHeHus.

Cocyn MoanexuT npeaBapuTenbHON Aunarauuy ¢ MoMoLLbo
6asnnoHa CoOTBETCTBYHOLLETO pasmepa.

He npoBoauTb npeaBapuTenbHyio MOATOTOBKY WAW
npeABapuTEnbHYiO AUNaTauuio nepea NevyeHUeM UHbIM,
HenpeaycMoTpeHHbIM  CnocoBom.  Mcnonbayitte  MeToauky
npoayeku 6annoHa.

MpoBOAHMKOBbLIE KaTeTepbl [OMKHbI UMETb MPOCBETHI,
pasmepbl KOTOpbIX MOAXOAST Afsi YCTaHOBKM GannoHa Ha
y4acTke nopaxeHusi. HenpasunbHble pasmepbl MOryT
NPUBECTY K NOBPEX/EHMIO NOKPLITUSA 6annoHa.

HanonHeHwe 6annoHa B NNOTHOM NOPaXeHUN MOXET NPUBECTH
K paccrnoeHvio cocyaa B [AWUCTanbHOM/MPOKCUMMansHOM
HanpaBIeHNM NO OTHOLLEHMIO K NOPAXEHWI0, @ TakKe MOXeT
BbI3BaTb OCTPOE 3aKpbiTWe cocyfa, koTopoe moTpebyer
pononuutenbHoe BMewatenbctBo (AKW, panbHeiwas
Aunataums, yctTaHoBKa AOMNONHUTENbHbIX CTEHTOB UNKU Apyroe
BMeLLaTenbCTBO).

He pacwupsinte 6annoH, ecnu OH He YyCTaHOBMeH
HaZnexallm o6pa3om B LIENEBOM NOPaXEeHNN.

PacluvpeHvie 6annoHa MoXeT NPUBECTY K yXY/LLIEHWO NOTOKa B
6OKOBOM OTBETBMEHUM, MOITOMY HaMonHeHwe 6GannoHa
TpebyeT NpeaenbHON 0CTOPOXHOCTU.

CneplyeT BCeraa KOHTPONMPOBATh AaBfEHWE  HamMoSHEHNs
6annoHa. He npeBblwaiTe MakcUManbHOe AOMycKkaemoe
AaBneHue, ykaszaHHoe B Tabnuue Ha aTukeTke. [pumeHeHne
3HaYEeHU! AaBNEeHNs BbILE YKa3aHHbIX Ha 3TUKeTKe n3zenus,
MOXET MPWUBECTU K pa3pbiBy GannoHa C BO3MOXHbLIM
NOBpPEXAEHUEM BHYTPEHHE 0BOMOUKY 1 PACCTIOEHNEM.

He nbiTaliTech BbITArMBATh Ha3a[ YaCTU4HO WM NOMHOCTbIO
HaroJTHEHHBIN GannoH Yepes NPOBOAHVKOBIN KaTeTep, Tak kak
3TO MOXeT MNPUBECTU K CEpbe3HOMYy TpaBMUPOBAHUIO
BHyTpeHHeln o6onoukn. W3Bnekante ycCTPOWCTBO uYepes
KaTeTep Nocre ero MonHoro cayeanus. [MpumensiiTe
HaJnexalume crocobbl W3BMEYEHUs W3[enusi, Tak Kak OHO
MOXeT TpaBMMpOBaTb MeCTO BBEAEHWS| W MPUBECTU K
KpOBOTEYEeHuto, rematome unu TNOXHON aHeBpusme.
O6ecneybTe yCTaHOBKY yCTPOWCTBa TakuM 06pa3oMm, YTo6bl ero
[AnuHa Gbina 6onbLue UNu paBHa AnMHE NOPaxeHust NoC 2 MM
Ha npoKCUMarnbHOM W AUCTaNbHOM KOHUEe ANna MofiHoro
NOKPbITUSA.

MEPbI MPEAOCTOPOXHOCTU NPU WU3BNEYEHUW
BANNOHHOINo KATETEPA, NMOKPbITOro
CUPOINMIUMYCOM, AN1A 3 MAGIC TOUCH -ED

B cnydae no60ro HETUNUYHOrO COMNPOTUBMEHUS,
BO3HUMKatowero nmbo Bo Bpems AocTyna, nubo BO Bpemsi
13BneyeHus 6annoHa, CrieslyeT n3Brneyb BCIO CUCTEMY.

anA n3BnevYeHnn cuctemsbl npogsmraﬁn’e NpoOBOAHUK B
CPaMHOIA/NEHNMbHbIA  OpraH, HacKonbko 3TO BO3MOXHO B
AVCTanbHOW YacTu. 3aTAHWTe Bpawawwmiics
remMocTaTMyeckuin knanaM, 4Tobbl 3akpenuTb GannoHHbIA
KaTeTep, NOKpbITLIN cuponumycom, ans 3 Magic Touch - ED ¢
NPOBOJHWKOBLIM KaTeTepoM; 3aTeM W3BNeKnuTe cucTemy
6annoHHoOro katetepa W NpPOBOJAHWKOBLIN kaTeTep B
Komnnekce.

HeBbinonHeHnne aToit npoueaypbl WAW NPUMEHEHWe
4YpE3MepHOit CUMbl NP WU3BMEYEHUN MOXET MPUBECTU K
MOBPEXAEHMIO BHYTPEHHUX OpPraHOB W BbI3BaTh WHbIE
OCIIOXHEHWS COCYANCTON CUCTEMBI.

Mpn HeoBXOANMOCTY yepXKMBaNTe NPOBOAHMK B NOMOXEHUM
ANs AanbHelero AocTyna K apTepun/nopaxeHnio, ocTaBsTe
NPOBOAHWK Ha MecTe U yaanuTe BCE APYrie KOMMOHEHTbI
CUCTEMbI.

Mpumevatme: Mocne UCMONb3oBaHNUsS AaHHOE U3AENe MOXET
npeacTaBnATb Guonoruyeckylo onacHocTb. Obpalyaiitecs ¢
TakUMU W3AENUSMU U YTUNIM3UPYITE UX B COOTBETCTBUM C
NPUHATON MEeAULMHCKON NPaKTUKOW W [AeicTBYOWUMN
rocyjapCTBEeHHbLIMU HOPMaMK.

MEPbI NMPEQOCTOPOXHOCTU MNOCHNE BbINONHEHUA
NMPOLIEQYPBI

Heobxoanumo ocobeHHo TLiaTenbHO CneanTb 3a npoLeaypon
u3BneyeHus: 6annoHHOro katetepa, NOKPLITOro CUPOSIUMYCOM,
Ans 3 Magic Touch - ED nocne neverus. B kavectse Tepanumn
nocne ne4YyeHus pekoMeHAyeTCs [ABOWHAs
aHTuTpomGouuTapHas Tepanus (JATT) Ha NpOTSXEHUU He
meHee 3-x mecsaueB. OcobeHHO TulaTensHoro HabnaeHus



TpeByIOT MauMeHTbl C MPEXAEBPEMEHHO NPeKPaLLEHHOM Cuponumyc noaaaeTcst KOMMYECTBEHHOMY OMPEAENEHMIO B LiENbHOM
aHTUTpOoMGOLMTapHOW Tepanueit (Hanpumep, BCNeAcTBUE kpoBu ¢ OATK yxe yepe3 3 MuHyTbl nocne pasmelueHus BIC.
aKTUBHOTO KDOBOTEYEHMS). MaxkcumanbHas koHueHTpauus (Cmax) B LenbHoi kposu 17,9 + 8,6
6.0 MH®OPMALMSA O NEKAPCTBEHHOM CPEACTBE Hr/mn Gbina  3adukcvposaxa ;epes 15 muHyT, nocne qe;i
. OTKIOHANACk Mo HapacTaloLlei 1 Gbina efBa onpeenma Yepes
6.1 MEXAHM3MEUCTBUA Yyaca. B cermeHTax KOpOHapHOW apTepuu, noABepraBLUMXCS
MexaHuam [eAcTBUA GannoHHOro Katetepa, MOKPLITOTO  peyeumio, 3HadeHe Cmax CUPONMMYCa U3MepsNoch Yepes 1 yac
cuponumycom, ans O] Magic Touch - ED Ha HEOMHTUMANbHbII nocrie pasmelennsi BIC. Yepes [Be Hemenu nocne neveHus
POCT 1 XapaKTepucTuki apTepu, kak Habmioganoce B KOHLEHTPALMS CMPONMMYCa ynana 0 MeHee YeM OAHOIN AeCATYIo
‘(:l:o'(“"'”""*ec'("'x uccneposaHusx, Hﬁe Obin VCTaHOB”e$' MaKkcuMMarnbHoro 3HadeHus Cmax. KoHueHTpauuu cuponumyca B
MPOMMMYC ABMACTCA AKTUBHbLIM UHMMOUTOPOM aKTUBAUMN 1= nnoycpmanbHbIX 1 ANCTANbHLIX CErMeHTax KOpPOHapHON apTepuy,
MMMAOLNTOB, NPOMUAEPALMA IMAAKOMBILEYHIX KNETOK W yo ™ nonpenraBlumxcs MeveHMio, GbIMM CylecTBEHHO HIKe
JHAOTeNnanbHbIX KNETOK B OTBET HA CTUMYNALUNIO ULUTOKMHAMK, KOHL[EHTpaLI,I/IVI B TKaHSAX apTepMﬁ NOfBEPraBLUMXCA  IeYEHMIo
acTopa PO X A B TETaR RTINS {Pucyion 38, Taonaia 3B). o e i vuenexaero
g MUoKapAa, a TakKe HelenesblX nepucepuyecknx opraHax
12 (FKBP-12). Cuponumyc - komnnekc FKBP-12 - cBsizbiBaeTcs

" (VIHFVIGMp)eci paokmgguw?o Memiew panacmv?uwaz ¢ HauBBbICLLYHO KOHLIeHTpaLmto (Cmax) cuponumyca namepsiny yepes 1
MJ‘IeKOI‘IIATalOtII.lVIX (MTOR) - OCHOBHOI perynupyioLeit K“Haably yac nocne pasmetleHnus BrC. Yepes 30 AHelt HY B OAHO U3 TKaHen
Takoe VIHI'VI6VIPOEGHVI6 noaasnser nponmd)epau,mo LUMTOKUH- :E OGhIJ'IO caB[()':Ii'gg)KHoa ;SOBECTM Konu4ecTBeHHoe  onpeaenene

WHOYUMPYEMbIX KINEeTOK, VIHI'VIGIApyR pasBuUTUE KNETOYHOro vp MMy mu )

uukna ot pasbl G, A0 hasbl S. Ta6bnuua 3A: KoHUueHTpaLus cuponumyca B LiefibHOW KPOBU C
62 ®APMAKOKMHETUKA BAMNOHHOIrO KATETEPA, OATK

NOKPLITOrO CUPONIUMYCOM, ANA 34 MAGIC TOUCH - Bpems (4)| 04 |0,05u|0254y| 1y 3y 244 | 30 gH. |60 AH.*

ED KoHuewt- | HOKO | 11,2 | 179 | 147 | 91 | 085 | HMKO | HMKO

B vccnepoBaHune Gbino BkNOYeHO ABaALaTh MsATb 300POBbIX paLus + + + + +

10KaTaHCKUX CBUHEN. JledeHne 6GannoHOM, MOKPLITHIM 325 | 859 | 806 | 562 | 049

cuponumycom (BMC), NpoBoAUnock B KOPOHAPHbIX apTepusix. l;KpOBM ’ ’ ’ ' ’

KpoBb cobupanack y 10 )MBOTHBIX B HECKOMbKMX BPEMEHHbIX (0= g

Toukax (0 yacos [4], 0,054, 0,254, 14, 34, 24 4, 30 AHeit [aH.] n Kaxaoi)

60 OH. mocne neyenws BIC) Ans oueHkW KOHUEHTpauvu

cuponuMyca B LENbHOW KPOBU. 3 KMBOTHbIX Gbinu 3HayeHUs AalTCA kak CPeAHUE * CTaHAAPTHOE OTKMNOHEHUE (Hr/mn)
YMePpLLBMEeHbI B KaXa0i BpeMeHHoI Touke (14, 24 4, 3 aH., 14 CokpalueHusi: HNIKO=Huxe nopora Konm4ecTBEHHOrO onpeaeneHus
OH, 30 AH. v 60 gH.) AnA onpeaeneHust KOHUEeHTpauun (<0.1 Hr/mn), AH.=AHW, Y=4acbl.

cuponumyca B KOpPOHapHbBIX aptepusax *BpemeHHas Touka 60 AH. umeeT 3HaveHune n=3. [ipyrue BpeMeHHble
NPOKCUMasbHbIX/ANCTaNbHbIX CErMEeHTOB, KOTOpble TOUKM MMEIOT 3HaueHne n=7

noABepranuck 1 He NoaBepranuce nedeHuno. Hikenexaruuii
MWoOKap[, CerMeHTOB, KOTOpble NoABepranuck nevenuto BrC, a
TakKe Hellenesble nepudepnieckue oprambl Takke cobupanm

Ta6bnuua 3B: KoHueHTpauus cuponumyca B cocypax,
HUXenexauwem Mmokapae U HeueneBbIX

AN NpoBefeHWsi OueHKkW. TkaHu paccekanu, TLiaTenbHo BpeMmeHHble TOuKN 14 24y | 3an. |14 gu. | 30 an. | 60 an.
oBCrefioBantt i cpasy e 3aMOPaxvBany B XWKOM a3ote Ans TipokcnvansHsii | 192,7 | 1601 | 96,3 | 742 | 309 | 08
fanbHeiiluero aHanuaa. VamepeHusi ypoBHsi cuponuMyca B CerMeHT, He . . 4 + + +
KPOBU M €r0 KOHLEHTPaLMN B TKaHsX MPOBOAMINCL METOLOM nofBeprasluMiica 1134 ng 55_8 827 256 1_9
XUAKOCTHOW xpomaTtorpacduu ¢ TaHAEMHO Macc- KopoHa- TIeYEHMI0 ’ ’ ’ ’ ' ’
cnektpomeTtpuert (LC/MS/MS). pHas CermeHr, 1959,4 | 1459,9| 410 [168,1 [ 47,7 | 103
30 apTepus| nogsepraslmiics | + + + + +
(n=6) TIEYEHMI0 641,0 | 5181 [ 1186 | 76,9 | 383 | 52

TucTanbHbiit 1107,1 | 399,0 | 1133 | 1724 | 32 [HMKO
CETMeHT, He nogep-| + S + +
ralumiics nevennio | 6508 | 2121 | 70,2 | 166,6 | 7,9
20 Huxenexatuui 1698,1 | 3389 | 250 | 0,5 [HMKO [HMKO
Muokapa (n=6) +4471(+3498| +122| £13
56,2 | 18,0 | 83 |[HMKO [HMKO [ HMKO
+34 | £44 [ £16
- 61,6 72 0,9 | HMKO | HMKO | KO
10 Meseds (n=3) £155 | £15 [ £13
2841 | 365 | 266 | 4,6 |HMKO|HMKO

25

15 Mouka (n=3)

Tlerkoe (n=3) +481|£205|£164] £34
5 31 | 37 | 09 [HMKO|HMKO |HMKO
Koctb/pebpo (n=3) + %’0 + %‘1 + %,2
o] _ 9756 | 122 | 7,2 |HMKO | HMKO | HMKO
CeneseHka (n=3 z . p
0 005h 025h 1h 3h 24h ddd 30d 60d (n=3) +198| +30 [ +16

time

. 3HaveHNs 4aloTCs Kak CpeAHMe  cTaHaapTHOe OTKMNOHEeHMe (Hr/mn)
PucyHok 3A KoHuenTpauusa 3ATK B LenbHoW KpoBu

CokpalueHusi: HIIKO=Hwke nopora Konn4eCcTBEHHOTO onpeaeneHus
(romoreHart TkaHu <0,25 Hr/mMn), AH.=AHW, Y=4acbl.

8000 6.3 B3AUMOOEWCTBMUE JIEKAPCTBEHHbIX CPELOCTB
MOCHE NEYEHWA BANNTIOHOM MAGIC TOUCH -ED

2500 WccnenoBanusi B3auMOAENCTBUS NEKapCTBEHHbLIX CPeACTB

. He nposoavnuch Ha usaenun Magic Touch - ED B cBssn ¢

2000 Proximal OrpaHNYeHHbIM CUCTEMHbIM  BO3AECTBMEM CUPONUMYCa,

B Treated antompoBaHHoro u3 Gannona Magic Touch - ED. OgHako
» Distal CIIENyeT y4MTbIBAT NOTEHLMANLHOE FIOKANBHOE M CUCTEMHOE
B3aMMOAENCTBMNE NEKapCTBEHHbIX CPEACTB B CTEHKax
COCY/IOB NMpU MPUHATUN peluerust 06 ncnonb3osaHun Magic
Touch - ED ans 60nbHOro, NpUHAMAIOLLEro fiekapcTBeHHoe

CPE/CTBO C U3BECTHBIM B3aUMOZIECTBUEM C CUPONUMYCOM.
Cvponumyc metabonusupyetcs uutoxpomom P450 3A4
(CYP3A4) B cTEHKe KULLIEYHWKA U NEYEHU 1 MPOXOAUT OTTOKOM
M3 3HTEPOLMTOB TOHKOrO KWLLIEYHUKA Noj AeicTBUMEeM p-
rnukonpotenHa (P-gp). Ha abBcopbuuio n nocnegyoulee
yhaneHue cuctematudeckn abcopGupyemoro cuponumyca
1h 24h 3d 14d 30d 60d MOryT NOBMMUATL NEKAPCTBEHHbIE CPEICTBA, KOTOPbIe BIUAIOT

cohort Ha CYP3A4 nP-gp.

PucyHok 3B KoHueHTpauus cuponumyca B TkaHsax JlekapcTBeHHbIE Mpenapartbl, SBASIOLMECS CUITbHBIMU

1500

1000

500
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6.4

uHrnbutopamu CYP3A4 1 P-gp, MOryT MOBLICUTb YPOBHSI

cuponumyca, Toraa kak uHabtocepsl CYP3A4 n P-gp moryT

CHW31Tb METaBoNM3M CUPONMMYCa B YCIIOBMSIX iN-Vivo.

CnponumMyc npu ero HasHayeHUM B Ka4ecTBa nepoparibHoro

MEOWLIMHCKOTO Mpenapara MOXeT B3auMOAENCTBOBaTL C

NEepeYnCreHHbIMU  HIKE NeKkapcTBeHHbIMU  cpeacTBamu/

MULLIEBBIMU NPOAYKTaMU:

WHrnbutopsl P-gp, Takune Kak LUMKNOCNOPWH, AIUFOKCUH, HO He

orpaHn41Basc UMn

AHTUBMOTUKU, Takne Kak UMNpodrokcaLmH, ohrokcaLmH, Ho

He OrpaHn4mnBasich Mn

[ntoKkoKopTUKOUAb!

WHrubntopel CYP3A4, Takue kak KETOKoHa3or, chykoHason,

HO HE OTpaHNYM1BasiCh MM

Wuabtocepsl CYP3A4, Takne kak padamnuH, (PeHUTOUH,

[leKCaMeTa30H, HO He OrpaHniMBasich MK

PactutenbHble npenapartbl (38epo60oii NPOH3eHHONUCTHBIN -

Hypericum perforatum)

AwmdorepuumH B |, Takon kak abenbLeT, aMpoLMH, HO He

orpaHN4nBasiCb UMK

LiumMeTnamnH, Takor kak TarameT, HO He OrpaHUYMBasic UM

ButamuHbl

BakuuHauus - CUpPONUMYC SBNSETCH aKTUBHbIM

VMMYHOJEMNPECCAHTOM, MOITOMY OH MOXET BMUSATL Ha OTBET

Ha BaKkuMHauuo, Aenasi ee MeHee adpekTuBHON. Ha

NPOTSKEHNE OMpeEeNneHHoro neproaa nocne npUMeHeHns

6annoHHOro KaTetepa, MOKPLITOro cuponumycoMm, Ans O

Magic Touch - ED cneayet nsberatb UCMONb30BaHNS XUBbIX

BaKLMH, Taknx Kak BakUWHbLI NPOTUB KOPW, dNMAEMUYECKOTO

napotuTta, BLIJ, enToii nuxopaaku, KpacHyxu 1 GproLHOro

Tuda Ty21a.

DpyKTOBbIV BUHOTPaAHbINA/ rpeintpyToBbIiA COK: PPYKTOBbI

BUHOrpaaHbIi/ rpeiindpyToOBbLIA COK CHUXaeT

onocpeaoBaHHbI CYP3A4 meTabonuam cuponumyca.

JlekapcTBEHHbII Npenapat ANs CHUXEHWUS YPOBHS

XOnecTepuHa Unn TPUIMULEPNAOB

JlekapcTBeHHbIi Npenapat Anst MOBbILUEHHOTO KPOBSHOMO

[NaBneHvs unu cepaeyHbix 3abonesanwii

MpoTnBOCYAOPOXHBIN Npenapat

JlekapcTBeHHble Mpenapartbl, UCMONb3yeMble ANs feveHns

3aboneBaHnil C KUCMOTHOCTBIO Xeny/aka, $38 Unu [pyrux

3aG0oneBaHuI XenyA04HO-KULLIEHYHOTO TpakTa

JlekapcTBeHHble CpeacTBa, KOTOPble MOryT MOBbICUTH

KOHLIEHTPALIVIO CUPOIIMYCa B KDOBU:

MpoTvBorpubKoBbLIE CpeacTBa, TakMe Kak MTpakoHasor,

KNOTPUMA30r, HO He OrpaHNYNBasiCh MK

MpokuHeTuku ans XKT, Takue kak METOKNoONpamMua, Ho He

OrpaHn4MBascs UM

MakponuaHsle aHTUBUOTUKN, Takie Kak TPoNeaHAOMULIVH,

HO He OrpaHN4MBasiCb UM

BnokaTopel KanbUMeBbIX KaHanbleB, Takue Kak

[UnTuasem, Bepanamur, Ho He OrpaHN4MBasiCh MK

[pyrve nekapcTBeHHble cpeacTBa: [laHason, UHrMGuTop

npoteasbl BUY (MHanHasup)

JlekapcTBeHHbIe CPEACTBA, KOTOPbIE MOTYT CHUXATbL YPOBEHb

cuponumyca:

+ MpoTuBOCYAOpPOXHbIE npenaparhl,
eHobapbuTON, HO He OrpaHNYMBasACH UM

* AHTMOBWOTUKKM, Takue kak pudgabyTuH,
orpaHN41BasiCh UM

KAHUEPOTEHHOCTb, FrEHOTOKCU4YHOCTb H#
PEMPOAYKTUBHAA TOKCUKONOIrnA
KAHUEPOTEHHOCTb, FrEHOTOKCU4YHOCTb U
PEMPOAYKTUBHAA TOKCUKONOIrna

KaHLeporeHHOCTb U penpofykTUBHas TOKCU4HOCTb Magic
Touch - ED He ouenuBanu. OagHako wuccrnegoBaHue
KaHUEpOreHHOCTU W PenpoAyKTUBHON TOKCUYHOCTH
cuponuMyca npoBenu Ha kneTkax GakTepui u
MrekonuTarLwmx in vitro n Ha nabopaTopHbIX XUBOTHbIX in
vivo.

KaHueporeHHocTb

WccnenoBaHus KaHLEPOreHHOCTH MPOBOAUNMCH Ha MbllLax v
Kkpbicax. B 86-HegenbHOM nccneaoBaHum Ha caMmkax MbllLen
npn posax cuponumyca, B 30-120 pas npesbllaOWmMX
©XEeHEBHYIO KITMHUYECKYl0 103y 2 Mr (C mompaBkoi Ha
nnoujaze NoBepxHOCTM Tena), Habnoganocs CTaTUCTUYECKN
3HAUMMOE YBENMYEHNE 37I0KAYECTBEHHON NMMBOMbI Mpu
BCEX YPOBHSAX [103 0 CPABHEHMIO C KOHTPOSbHbBIMM.

B Apyrom uccnenoBaHuM Ha Mbllwax Mpu Ao3ax, KoTopble
npnbnuanTensHo B 3-16 pa3 npeBbILlanyt KNMHUYECKYIO A03Y
(c nonpaBkoit Ha nnowajgb MNOBEPXHOCTU Tena),

Takue Kak

HO He
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renaTtoLennionsipHas ageHoMa M KapuuHOMa Yy MYXYuH
CHMTaNNCh CBA3AHHBLIMM C CUPONMMYCOM.

B 104-HepenbHOM MCCreAoBaHUM Ha Kpbicax npu Ao3ax,
PaBHbIX UMM MEHbLLKX, YEM KNUHUYecKas [103a 2 Mr B [1eHb (C
nonpaekoil Ha nnolaAb MOBEPXHOCTU Tena), 3HaYUMbIX
pesynbTaToB He Gbirno.

PenpoayKTMBHasi TOKCUYHOCTb

WM3yyeHve BO3AENCTBMS CUMpPONMMYCa Ha pasHbIX CTagvsx
penpoaykTMBHOMO MpoLecca MPOBOAUNOCL Ha  KpbiCax.
DePTUNLHOCTb HE3HAUMTENBHO CHU3UNACH KaK y CamLIOB, Tak
1y CaMOK KpbIC Nocse NepoparnbHOro BBEAEHUS cuponumyca
B fosax npubnuautensHo B 10 pas unu B 2 pasa,
COOTBETCTBEHHO, NMPW KIMHUYECKOW [03e 2 Mr B [eHb (C
nonpaBKoy Ha NoLLaAL NOBEPXHOCTU Tena). Y caMLoB KpbiC
Habnoaanock CHKeHne PepTUNBLHOCTY U aTpochus Snyek
(ruraHTCKWe KNeTkU U runocnepMusi B sukax 1 npuaatkax
sMuKa). Y camok KpbiC HabMoAanock yMeHbLUeH1e pasMepoB
AVYHUKOB 1 MaTKM.

FeHOTOKCUYHOCTB

McnbiTaHre Ha reHOTOKCUYHOCTB NPOBOAMIOCK MO CTaHAapTy
1ISO 10993-3: 2014: ans GannoHHoro karerepa, MoKpPbITOro
cuponuMycom Pesynbtatel NokasbiBaloT, YTO u3fenue He
VHOYUMPYET MUKPOSiAep B KOCTHOM MO3re Mblllen, He
BbI3bIBAET XPOMOCOMHbIX abeppauuii B KyNbTUBMPYEMbIX
numdountax nepudepuyeckon KpoBM 4YernoBeka W He
SIBNSIETCS MyTareHHbIM.

MOTEHUWATNbHBLIE HEBITATONPUATHBIE COBbITUA
BoamoxHble 0Cno: , ¢ c np
6annoHHoro kaTeTepa, BO BpeMs POBEAEHIs NPOoLIeaypbi:
PacceueHue unu nepdopaums cpamHoit apTepumn
MoBpesxaeH1e nnm paspbiB CpaMHON apTepum

ToTanbHas OKKMo3ns

ApTepuarnbHblii cnasm

DUBPUNNALMSA KENy[ouKOB

Smbonua

WHdbekums n/vnm Gonesbie OLLyLLIEHNS B MeCTe oCTyna
FemaTtoma

MeaukameHTo3Hasi anneprus Ha aHTUTpomGouuTapHoe
CPeACTBO / aHTUKOAryIsILMOHHOE CPEACTBO / KOHTpaCTHoe
BeLLEeCTBO

[vctanbHble aMEonb!

TowHoTa v peoTta

OCNOXHEHUSI COCYAUCTON CUCTEMBbI,
noTpe6oBaTh BOCCTAHOBNEHMS COCY/I0B.
Anoneuust

Anemuns

MepenuBaHyie NnpenapaTos KPOBY
Kenyao4Ho-KMLLEYHbIE CUMNTOMBI
M3meHeHus hepMeHTOB neveHn
[ucTonornyeckre U3MeHeHNst B CTEHKax COCY/0B, BKIO4ast
pa3sayBaHue, KNeToHHOe NOBPeXAEHIe UM HEKPO3

Mwuanrus/ Aptpanrvs

Mepudepuryeckas HerponaTtus

B03MOXHbIE OCTIOXHEHWS!, KOTOPbIE MOTYT BO3HWKHYTb MOCNe
npoLeaypbl  aHrMonnacTkn ¢ GannoHHLIM KaTeTepoMm, B
KPaTKOM U CPEAHEM BPEMEHHOM MPOMEXYTKe:

MoBTOPHbIN CTEHO3 AUNaTUPOBAHHO apTepun

OCnoXHeHUs, CBA3aHHbIE C KPOBOTEYEHMEM, UMM reMaToma
ONYBNMUKOBAHHbLIE KNMWHUYECKWUE OAHHBIE
BANNOHA, MOKPbITOrO CUPONMMYCOM, AOnA
NEYEHUA BACKYNIOFEHHOW 3PEKTUNIbHOW
OUCOYHKLMMN

MpeaBaputenbHoe KNWHWYeckoe uccneaoBaHue 6Gbino
vHuumMmpoBaHo (MnaBHbI Uccnefosatens - [Mpodeccop
[xysenne CaHrvopru, uneH Esponeiickoro coobliectsa
Kapanororos, YneH AMepuKaHCcKoii KOnneruu Kapanonoros,
uneH OG6LLUecTBa CepAEYHO-COCYAUCTON aHrvorpacun 1
VHTEPBEHLIMOHHBLIX BMeLaTenbCTB, KnuHuka Can-[uero,
Wranua) ans oueHku achdpekTusHocTn nsaenus Magic Touch -
ED Ans o4aroBblX aTepPOCKNEPOTUHECKNX MOBPEXAEHNI
BHYTPEHHEN CpaMHON apTepuu W [opcanbHoW apTepuu
MOMOBOrO YNeHa y My>K4UH C 9peKTUNbHON AnceyHKumei ()
C OTCYTCTBMEM peakuuu Ha MHrMBnTopsl chocoanacTepasbl-

KOTOpble MOryT

CTPYKTYPA UCCNEOOBAHUA

WccnenoBaHve sBnsietcss 0630pHBIM, NPOCMNEKTUBHBIM,
MYMBTULIEHTPOBLIM  PErvcTPOBbLIM - UCCEfOBaHNeM [Ans
oLieHkM ncnonb3oBanus GannoHa Magic Touch — ED nocne
npeABapuTenbHOI Annataunn NoCPeACTBOM aHrMonnacTuku
CTaHAapTHbIM GannoHoM Ans NedeHus 00 2-X BrepBble



OsHapy)KeHHle CTEHO30B B HAaTUBHbIX BHYTPEHHUX CPaMHbIX
apTepusix.

8.2 KOHEYHbIE PE3YJIbTATbI UCCITEAOBAHUA
. YacTtoTa BO3HMKHOBEHUSI CyLLECTBEHHbIX HEBNAronpusTHLIX
cobbITUin  (MHapKT Muokapaa, apuTMus, 3acTonHas
cepAeyHas HEAOCTaTOYHOCTb, WLWIEMUs, MNoyeyHas
HE/I0CTATOYHOCTb, KULLIEYHbIE OCNIOXHEHWs, NOBTOpHas
onepauus, wuHgekyns B obnactu TIIAM, WHCynbT,
PEecn1paTopHOE OCOKHEHME U HEBbINUCKA JOMOVA).
. BuHapHbIl NOBTOPHLIA CTEHO3 npu nosBTopHOW KT-
aHrvorpadum yepes 8 MmecsiLieB.
. [ensta UO® >5 oT ucxoaHoro yposHs Ao 8 mos FU
8.3 PE3YNbTATbI UCCNEOOBAHUA
Ta6nuua 4: XapakTepucTUKU UCXOAHOTO YPOBHS
XapaKTepuCTUKI MCXOAHOTO YPOBHS NauuenTa, n=14 n (%)
Bospacr, (net + CO) 59,8+10,8
WIMT (kr/m’ + CO) 23,142,8
AKTUBHBIN KyPUIbLLMK 8 (57)
[unabet NID 5 (36)
[nabert ID 4 (28)
MnepToHus 9 (64)
MnepxonectepuHemms 6 (42)
CemeitHblin aHamHes no MBC 3(21)
Wwemunueckas GonesHb cepaua 4 (35)
3abonesaHve nepuhepruyeckux Cocyaos 3(21)
VicTopus onepaumumn npeacTatenbHoi xenesbl 2 (14)
XpOHUYecKuii npocTaTut 1(7)

VicTopus Tekyuiero guanvsa 0

Ba30BbIi1 ypoBeHb no MUI®-5 9,7+6,6
Q3: BO3MOXHOCTb AOCTUYb MPOHUKHOBEHUS 1,69+1,27
Q4: BO3MOXHOCTb NOAAEPXKAHUSA dpeKLN 1,18+1,23
ConyTcTByloLLee BEHO3HOE UCTEYEHVE 1(7)
BasoBble npenaparbl, UCNONb3yeMble nepes npoueaypon n (%)
WHrmbutop cdocoanactepassl Tuna 5 7 (50)
MpocrarnaHauH 6 (42)
VIHTpakaBepHO3HbIt TECTOCTEPOH 3(21)
Ha 6 n (%)
B-6rokaTopsbl 3(21)

McyxoTponHble Npenapatbl 0

TuasugHble AnypeTuki

2 (14)

Ta6nuua 5: MopaxeHne U XapaKTepUCTUKN NpoLeaypbl

LleneBoe nopaxeHue (n=18) n (%)
BHyTpeHHAsa noas3aoLiHas apTepus 3 (16)
BHyTpeHHsis cpamHas apTepus 11 (62)
Ob6Las neHunbHas aptepust 2(12)

[opcanbHas neHunbHas aptepus

1)

KaBepHo3Has apTepus 0

HwxHsa arognyHas apTtepus

105

MopaxeHHble apTepumn n (%)
Tonbko nesas cTopoHa 5(27)
TonbKo npaBasi CTOpoHa 6 (33)
[1ByCTOPOHHSISt 7 (40)
ApTepun, nogBepraBLIMECcs NIEYEHUIO n (%)
Tonbko nesas CTOpoHa 9 (50)
Tonbko npasasi CTOpoHa 7 (38)
[1ByCTOpPOHHSIS 2(12)
[nuHa nopaxeHus, Mm 11,946,6
O6Las AnvHa nopaxeHusl, Mm 17,6£13,3
[lorxHbI AnameTp cocyaa, MM 2,2+0,5
CyxeHwue npocseTa, % 68,0+6,5
MuHMManbHbIM AMameTp npoceeTta, MM 1,4+0,6
MCCk (MukoBas cucTonM4eckas CKOPOTL KPOBOTOKA), CM/cek 19,5¢10,9
KACk (KoHeyHas auactonuyeckas ckopocTb kpoBoToka), cmicek |  8,9+5,4
OHAOBACKYNsAAPHOE BMELaTeNbCTBO n (%)
[unarauus ctangapTHoro 6annoHa 18 (100)
CTeHT C nekapcTBEeHHbIM MOKPbITUEM 3 (16)
BannoHHbIiA, NOKPbITHI CUPONUMYCOM 15 (84)
Bes pocTyna 1(5)
Ycnex npouenypbl (cTeHo3 <10%) 17 (94)

49

Ycnex s

oT Kr

3HAYMMbIM noBblweHneM MexayHapoaHOro uHAeKkca
3apeKTUnbHOM pyHkuum (MUID-5)

80

PucyHok 4: Tpadwmk wkans!

3 Months 6 Months 8 Months

B Improved>5 Improved by 0 to 3 Deterioreted by 1to 3
Deterioreted by >5

MexayHapoaHoro wuHaekca

3apeKTUnbHOM pyHkuum (MUID-5)

Pesynbrathl MccrneaoBaHust nokasanu, 4To GannoHHbI kaTeTep,
NOKPLITHIA CUPONUMYCOM, paBoTaeT SPEKTUBHO NO Ha3HAYEHNO
NPV BACKYNOTeHHO 3PEeKTUMNBHOM AUCHYHKLNNW, NPY 3TOM AoKasaHa
6e30MacHOCTb 1 3thhEKTUBHOCTb €10 UCTIONb30BAHNS B NIEYEHUU.
UcmoyHuk OaHHbIx: [lpedcmaeneHo Ha TCT 2019.
https://www.tctmd.com/slide/sirolimus-coated-balloon-treatment-
vasculogenic-erectile-dysfunction-ready-prime-time)
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WHOMBUOYANU3ALUUA NEYEHUA

OTSOD nauneHToB Ans fevYeHns ¢ NoMoLbH 6annoHHoro
Karetepa, MOKpbITOro CUponumycom, cregyeTr npoBOAUTb
AOCTATOMHO TLATENbHO, Y4UTbIBAA PUCKU U NpeumyulecTsa
Ansi nauueHTa.

MHoromepHoe MopenupoBaHUe COCTOSHWIA MauueHTOB U
pesyneraTtoB npegnonaraet, 4YTo SGABHH/CTpaTSFMﬂ neyeHuns
OCTaeTcsd He3aBUCUMbIM NPOrHOCTUYECKUM anKTOpOM
KNUHUYEeCKnx n aHI’MOI’padJMHeCKMX pes3yneraToB Aaxe nocne
KOPPEKTUPOBKM N5 APYrX 6a30BbIX U CMELLaHHbIX BEMNYUH
npoueaypsbl.

KOHCYNBTATUBHAA UHOOPMALIUA OANA NALUMEHTA
ﬂpm npegocrtaeneHnun KOHCyJ‘IbTaLlMI;I o6 n3genuu Bpadun
AOIMKHbI y4NTbIBATb Cnegytoulee:

O6cyauTb pucKW, CBsi3aHHble C Jle4YeHueMm aunaraumnen
Gannoxa Magic Touch - ED.

O6cyauTb pUckn/NpenMyLLIECTBA ATt KOHKPETHOTO NaLUeHTa.
OGCy,qMTb W3MEHEHUsA TeKyLllero 06[1636 XKWU3HM B CTpOrom
COOTBEeTCTBUM C I'IpOLlE,ElypOﬁ W Ha NpOoTsHXKeHWe ANUTenbHOro
BpEMEHMU.

NOCTABKA B CTEPUITbHOM

BWOE: [JaHHOoe wu3genue npocTepunusoBaHo
3TUNEHOKCUAOM, OHO He SIBMsieTCs MUPOreHHbIM. He
MCNOMNb30BaTh, €CMM YNakoBKa BCKPbITA MM NOBpEXeHa.
YCTPOICTBO NpeaHasHa4yeHo TONMbKO ANs  OAHOKPATHOro
npuMeHeHust. He cTepunnsoBaTh MOBTOPHO.

COLOEPXAHWE: OauH (1) 6annoHHbIii kaTeTep, NoKpbITbI
cuponumycom, Magic Touch - ED (cuctema paoctaBku Ans
6bIcTporo obmeHa).

XPAHEHME: Orpanuyenue Temnepatypbl: ot 8°C go 25°C,
XpaHUTb B CyXOM NOMeLLeHUn. XpaHuTb BAanu oT NpsiMbixX
COMHEYHbIX JTyyeit.

YHUUTOXeHMe: YTUNM3NPYiATe M3fenne B COOTBETCTBUN C
MECTHbIMU NpaBUnamu.

PYKOBOACTBO MNOMIb30OBATENA

Wspnenve Magic Touch - ED nocraensetrcs B ynakoBke
cTepunbHbiM. M3aenve ynakoBaHo B KOpoGKy c
UAEHTUMUKALMOHHBIMI 3TUKETKAMMU Ha Ka/oi ynakoske.
CyuiecTByeT [Ba o9Tana ynakoBku, obecneyuBaioline
LIeNOCTHOCTb W CTEPUIIbHOCTL M3Menust: Neppasi ynakoska -
aTo naket Tyvek, KOTOpbI 3anavBaeTcs W XpaHWUTCS BO
BTOPUYHOM NakeTe W3 NamMUHUPOBAHHOW artoMUHUEBO
donbrn, 4to obecneunBaeT 3aWMTy. BaxHO NpoBOAUTH
NpOBEPKY LIENIOCTHOCTY YNakoBKM NEepes WUCTomnb3oBaHEM
nanenus.

[OCTYN K CTEPUNBHOMN YNAKOBKE

OTKpoiTe YnakoBKy KOPOGKW W3AEnUsi Mo SIMHUM paspbiBa,
ykasaHHoi BBepxy. OTo obecneuuBaer AOCTYyNM K
[IOMONHNTENBHOMY MakeTy M3 anioMUHMEBOR onbr, B
KOTOPOM XPaHUTCS CTepuribHasi ynakoska. Pazopeute naket
13 NaMUHNPOBAHHON anioMUHMEBO (DONbIW MO paspesy Ha
6oKoBOM MoBepXHOCTU. Bo BHyTpeHHem nakete Tyvek
HaxoauTcs cTepunbHoe nagenve Magic Touch - ED. Usgenve
Magic Touch - ED xpaHutcsi B ckpy4eHHoMm Buae. OTkpoinTe
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Konuuecteo
He npumensetca

2-3

1000 w1/500 ky6.cm

1
1

He npumensietcs

1
1
1
1

He npumensietcs

12.4
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nakeT Tyvek 1 U3BnekuTe, He Kacasicb pykamii, CTEpUIbHBIN
6annoHHbIl kaTeTep, MONOXWB €ro Ha CTepUNbHYio
NOBEPXHOCTb, UCNONb3Ysi NPV STOM METOZ, aCENTUKM.
NPOBEPKA NMEPE[Q UCMONIb30OBAHUEM

Mepen OTKPbITUEM BHUMATENbHO OCMOTPUTE  YMaKOBKY
6annoHHOI CcUCTeMbl U NpoBepbTe, He MoBpexaeH nn
CTepunbHbI 6apbep. Mepen ncnonb3oBaHWeM ycTponWcTBa
OCTOPOXHO U3BMEKNTE CUCTEMY 13 YIAKOBKN 1 OCMOTPUTE ee
Ha Hanuuue n3rnbos, nepernboB 1N Apyrux NOBPEXAEHMUIA.
He vcnonbayiiTe ycTPORCTBO, €CNIM OTMEUEHO MOBPEXAEHNe
CTEpUNbHOI yNakoBKM 1N 6anfoHHON CUCTEMBI.
HEOBXO[MMbIN MATEPUAT

Martepuan

CooTBeTCTBYOWNA MNPOBOAHUKOBLI(bIE)
katetep(bl)

LUnpuubl 10-20 ky6.cM

CTepunbHbIN renapuHU3NpoBaHHbI
cbusnonornyeckuit pacteop (HepNS)
MposoaHuk anametpom 0,014” (0,36 Mm)
Bpalarowmiics remoctaTU4eckuin knanaH c
COOTBETCTBYIOLMM BHYTPEHHAM [MaMeETPOM
(MuH. B 0,096" [2,4 MM])

KoHTpacTHoe BellecTBO, pa3BefieHHoe B
cooTHoweHun 1:1 ¢ 0BblYHBIM CONeBbIM
pacTBopoMm.

YCTpOCTBO ANt BOyBaHWs!

KpaH (3-cTynenu4arbilii, kak MUHUMYM)
YCTPOMCTBO ANsi BpaLLEHs MPOBOAHMKA
MpoBOAHMKOBBI MHTPOALIOCEP
CoOTBETCTBYIOLIME AHTUKOArYNALMOHHbIE 1
aHTUTPOMGOLMTapPHbIE Mpenaparbl

NOAroTOBKA BAJINTOHA MAGIC TOUCH -ED
W3BETAVTE kakux-nnbo manunynsumii ¢ 6annoHom Magic
Touch - ED BO Bpemsi MoAroTOBKM, TaK Kak 370 MOXeT
NPUBECTM K HAPYLLEHMIO LIENOCTHOCTM MOKPbITUS N3AENNA.

HE npoTupaiiTe pguctanbHyl 4acTb 6GannoHa c
MCnonb3oBaHMeM Kakoi-nmbo cpefbl, Tak kak 9TO MOXeT
NOBPEANTL NOKPLITHE.

JNMIOBOE nepemelleHne GannoHHOro katerepa, MoKpbITOro
NEKapCTBEHHbIM  CPEACTBOM, [OMKHO MPON3BOAUTLCA B
COYTOM COCTOSIHUWA M C WCMOMb30BaHWEM MPOBOAHMKA B
NeHUNbHOW apTepuu.

NMOAroTOBKA BANINTOHA MAGIC TOUCH-ED

Orans!

MoaroToBbTe YCTPOWCTBO ANS BAYBaHUS C pasBeAEHHbLIM
KOHTPACTHbIM BELLIECTBOM.

MpukpenuTe ycTPOWCTBO ANs BAYBaHWS K 3-CTyneH4aTtomy
KpaHy.

MpukpenuTe kpaH K pasbemy [J1s HaNoNTHEHWs KaTeTepa.
OTKpOIiTE KpaH cUCTEMbI BannoHHOTo kaTeTepa U OCTaBbTe
cUCTeMy YCTpPOWCTBA [ns BAYBaHWUS B HeWTpanbHOM
NONOXEHNN.

MPOLIEQYPA IOCTABKU BANNIOHA MAGIC TOUCH-ED
Oranbl

MoAroToBLTE MECTO COCYAUCTONO JOCTYMa B COOTBETCTBUM CO
cTaHAapTHOW npakTukol. Heobxoaumblit gocTyn K
NOPaXEHWMIO [JOMKEH ObiTb BBIMOMHEH C WUCMOMb30BaHUEM
COOTBETCTBYIOLLETO MPOBOAHMKA (PEKOMEHAYEMbIN AnameTp
0,014").

BhinonHute npeaBapuTenbHYO AMNaTauuMio MopaxXeHus ¢
nomolblo GannoHa C nNpeaBapuTenbHLIM - AunaTaumeit.
OrpaHuybTe NPOAONbHYIO ANWHY NpeaBapuUTENbHON
Avnataunn GannoHoMm Ans npefBapuTenbHOW aunarauuu,
4yTOGbI M3bexaTb co3aaHus obnacty noBpexaeHus cocyaa,
KOTOpas HAXOAWTCS 3a NpeAenamu rpaHuL yctponcTea Magic
Touch-ED.

MopaepxuBaiiTe HeTpanbHOe AaBIeHNe Ha YyCTPOCTBE ANs
BAyBaHuns. MakcumanbHO OTKpoWTe Bpallalwuincs
remMocTaTM4eckuii knanaH.

3arpyaute CUCTeMy AOCTaBKU Ha MPOKCUMAsNbHYIO 4acTb
NPOBONIOYHOrO MNPOBOAHMUKA, COXPaHSs MONOXeHne
NPOBOMOYHOrO NPOBOAHMKA Yepes LieNeBoe NoBPexAeHNe.
Mpopaguraiite 6annoH ¢ NekapCTBEHHbIM NOKPLITUEM Yepe3
NpOBOAHMK K LENeBoMy mnoBpexaeHuio. Mcnonbayiite
PEHTrEHOKOHTPACTHble Mapkepbl GannoHa [ns ycTaHOBKW
6GannoHa B 30He MOPaXeHWUs; BbLIMNOMHATE NPOBEPKY
aHrmorpauyeckoro CHUMKa AN NOATBEPXAEHUS
nonoxeHns 6GannoHa. 3akpoitTe BpawalowWmiics
remMoCTaTMYeCKuit KnamnaH B NPaBOM MOMOXeHUU GannoHHOro
KaTeTepa B MeCTe MoBpex/JeHus, YTobbl 3achukcMpoBaTh ero
Ha mecTe.
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12.6

12.7

14.0

Mpumeyanue: B crnyyae HETUNMYHOTO COMPOTUBMEHUS,
BO3HUKaloLwero nubo Bo Bpems JocTyna, nubo Bo Bpemsi
u3BneyeHus 6GannoHa, MOKPLITOrO JeKapCTBEHHbIM
CPeACTBOM, CrieflyeT U3Brieyb BCIO CUCTEMY B Kommiekce. CM.
«Mepbl NpeaoCcTopoXHOCTH - 5.8. Mepbl NpeocTOPOXHOCTH
NPV U3BNEYEHNN CUCTEMbI GANTIOHHOTO kaTeTepay.

NPOLENYPA PASMELLEHUA BAJTNOHA MAGIC TOUCH -
ED

Orans

Mepen pasmeleHnem yb6eautecb B NpaBUNbHOCTU
nonoxeHus GannoHa, MOKPLITOrO JleKapCTBEHHbLIM
CPEe/ICTBOM, OTHOCUTENLHO LIENeBOro NOPaXeHMs C NOMOLLbIO
PEHTFEHOKOHTPACTHbIX 6aNNOHHBLIX MapKepOB.

MpukpenuTe YCTPOICTBO ANS BAYBAHWA (TONMbKO YaCTUYHO
3anONHEHHOE KOHTPACTHbIM BELLECTBOM) K TPEXXOLOBOMY
KpaHy 1 nofaiTe oTpuLaTensHoOe JaBneHne Ans npoayBKn
6annoxa.

BakpoiiTe KkpaH Ha kaTeTepe B BbLINOMHWTE NPOAYBKY
YCTPOWUCTBO ANS BAyBaHMA BO3ayxa. 3akpoiite Gokosoe
NOAKIMIOYEHNE KpaHa.

MpU  PEHTreHOCKONUYECKON BU3yanuaauuu HanonHuTe
6annoH, no kpainHeit Mepe, O HOMWHANBLHOTO AABMEHWs,
4TOGbI [JOCTABUTL NEKapCTBEHHOE CPEACTBO C MOBEPXHOCTM
6annoHa, Ho He NpeBbiLLaliTe 0603HaYEHHOE MaKCUMarbHOe
[ionyckaemoe AaBnieHve.  [ns onTUManbHoro neveHus n
[0CTaBKM rnekapcTBEHHOro cpeacTBa Tpebyertcs, YTOObI
6annoH MoMHOCTLIO CoMpUKacasncsi Co CTEHKOW apTepuu, a
BHYTPEHHWI IaMeTp COOTBETCTBOBAN pa3Mepy 3TasloHHOMO
Avametpa cocyfa. [INs onpeaeneHHbIX MopaxeHuit MoXeT
notpe6oBaTtbcs Gonee BLICOKOE AABEHNe, HO HUKOrAA He
crnefyeT npeBblWaTh MakcUManbHoe Jonyckaemoe
naenenve. Cwm. Tabnuuy cootsetcTBua Gannowa Ans
Nony4YeHns [JOMONHNTENBHOI MHOPMaLMKM O AnameTpax n
pasmepax.

[MonHOCTbIO MOKpOIiTe BCE MOpPaXeHWe WU AUNaTupoBaHHyo
obnactb GannoHa (BkMtoyas paccedeHus)) € MOMOLLbI
6annoHHOro kartetepa, MOKPLITOro CUponumycoMm, Ans Of]
Magic Touch - ED, ofecneuuBasi [oOCTaTOuHbI OXBaT
3[0POBOIl TKaHU B MPOKCUMANbHOM U AUCTanbHOM
HanpaeneHnn OT NOpaXeHus.

YoepxuBaiite 6annoH Magic Touch - ED HanornHeHHbIM He
meHee 60 cekyHa.

CpyiiTe GannoH, BbITSHYB BaKyyM C MOMOLLbIO YCTPOACTBA
Ans BayBaHus. Y6eautech, 4To GannoH MOMHOCTbIO CAYT,
npexae Yem NbITaTbCs U3BMNeYb ero.

Y6egutech, 4TO [Aunatauus Cocy[oB BbiNOMHeHa
Haanexatym o6pa3om nyTem aHruorpachu4eckoro BBeAeHNs
4epes NPOBOJHNKOBBI kaTeTep.

MPUMEYAHWUE: PekomeHayeTcs, 4Tobbl NPOBOAHUK W/Unn
GannoHHbIii kaTeTep ocTaBanucb B MOPaxeHUu [o
3aBeplUieHns npoleaypsbl. KoHTpacTHble cpeabl uUMeloT
pasHyl BSI3KOCTb W MOryT BNUATb Ha Bpems
HanorHeHus/cayBaHms.

NPOLEOYPA U3BJIEYEHUA BANTNOHA MAGIC TOUCH -
ED

Otansbl

Y6eautech, 4To 6anyioH NOMHOCTLIO CAYT.

YaepxuBas NOMoXeHWe NPOBOAHWKA M OTpuuaTenbHoe
AasnexHue Ha yCTpOﬁCTBe ANsa BAyBaHUS, U3BNEKUTE CUCTEMY
AOCTaBkn 6ann0Ha, MOKPbLITOro NNeKapCTBEHHbIM CPEACTBOM.
I'Ipmmeanme: B cny4yae HeTUNUYHOro COMNpOTUBIMEHUS,
BO3HMKaKOLWero nm6o BO BpemMs aoctyna, nuéo Bo Bpemsa
nasneyeHuna GaJ'IJ'IOHa, NOKPbLITOrO JfieKkapCTBEHHbIM
CpeacTBoM, cnefyeT n3snedb BCO CUCTEMY B KOMMIMEKCe. Cm.
«Mepbl NpefoCcTOpOXHOCTU - 5.8. Mepbl NPeaoCTOPOXHOCTH
Npu N3BNE4YEeHNN CUCTEMbI 6annoHHoro KaTteTepa».
MoBTOpUTE aHrMorpadwio A4ns 4OCTyNa k 06nacTu neYeHus.

TABJTUUA COOTBETCTBUA BAINIOHA MAGIC TOUCH -
ED

CM. 3TUKETKY.

CTEPUNU3ALNA NYCNOBUA XPAHEHUA

WN3penue Magic Touch - ED npocTepunusoBaHo
atuneHokenaom (EtO), OHO He sABNAETCA NUPOreHHbIM.
YCTPOMCTBO MpeAHasHa4YeHo TOMbKO AMs  OfHOKPaTHOro
vcnonb3oBaHus. [inanasoH Temneparyp xpaHeHusi: ot 8°C go
25°C. XpaHuTb B CyxOM MOMeLUeHun. XpaHuTb BAanu ot
NPAMBIX COMHEYHbIX NTy4ei.

WHOOPMALIUA O MAUMEHTE

B pononHeHue k 9Tol Gpolllope € WMHCTpyKUWeR no
npUMeHeHno B KOpobKy C u3aenuem BknadbiBaeTcs
nHdopmMauwms o naumeHTe ans usgenus Magic Touch - ED:



15.0

MeauunHckas KapTa nauueHTa BKIlovaeT UHdopmaLmio o6
n3genun Magic Touch - ED (Ha3BaHue usgenus, pasvep,
WOEHTUMDWKALMOHHbI HOMEP, CepUlHbIA HOMep, Homep
napTum M CpPoK TOAHOCTM), @ TaKkKe KOHTAKTHble [aHHble
nauueHTa u ero nevaulero spada. Bcerga pekomenayetcs,
4TOGbl NAUMEHTbI, MPOXOASLUME TeYeHne C MOMOLLbI
nspgenua Magic Touch - ED, umenu 3Ty kapTy B CBOEM
pacnopsbkeHMM W NpeACcTaBnsnu ee nevaliemy Bpady,
npexae 4em npuHuMath nwboe apyroe nevexue/
XMPYPrUYeCcKoe BMELLIATENLCTBO.

OTKA3 OT FAPAHTUM U KOMIMEHCALUIA

KomnaHus «Concept Medical B.V.» He paet kakux-nu6o
SIBHbIX UMM NOApa3yMeBaeMblX rapaHTuii, Bkrtovas, 6e3
OrpaHnyeHuns, Kakne-nubo nogpasymeBaeMble rapaHTn
TOBapHOW MPUrOAHOCTU, MPUFOAHOCTU ANS OnpeaeneHHon
LieNy UMK OTCYTCTBYUSI HAPYLLEHWI B OTHOLLIEHUM U3fenusi(i),
onucaHHoro(blx) B AaHHOW nybnukaumum, npu aToM KoMnaHus
«Concept Medical B.V.» B HacTosilieM [OKyMeHTe npsiMo
OTKa3bIBAETCA OT NMKOGbIX TAKUX rapaHTUi.

OnncaHnsa UnNnM TexHuYyeckne XxapakTepUCTUKW,
NpefCTaBneHHble B MevaTHbIX MaTepuanax KomnaHuu
«Concept Medical B.V.», Bknioyas AdaHHyto nybnukauuio,
npeaHasHa4eHbl WCKIIOYNTENBbHO Ans OBGLLEro onucaHus
COOTBETCTBYIOLLIETO U3/IENUS BO BPEMSI €70 U3TOTOBNEHUS U HE
NpeACTaBNSIOT KakUX-NnGO SBHLIX rapaHTUI.

HukTo He nmeeT npaBa cBsA3biBaTb komnaHuio «Concept
Medical B.V.» kakumu-nnbo 3asiBNeHUsIMI U rapaHTUSMU.
Hwu npwu kakux obcTosTenscTBax komnanus «Concept Medical
B.V.» He HeceT OTBETCTBEHHOCTU 3a kakue-nu6o
MEVULIMHCKUE UMW UHbIE PACXOAbI, UMY MPSIMbIE, KOCBEHHbIE,
cnyyvaiiHble, nocneaytowime, WwrpadHble yobITkN Unn yobITkY,
npucyxJaeMble B MOPsiAKe HakasaHusi, B OTHOLIEHWN
OMUCaHHbIX B HACTOSILLIEM JOKYMEHTE U3Aenuii, Bkrtoyas, 6es
OrpaHUYeHUn, B OTHOLIEHUM IBOro MCNOoMNb30BaHUS,
nedekTa, oTkasa WNn HEUCNPaBHOCTH, NGO Ha OCHOBaHWM
rapaHTUu, KOHTpaKTa, ien1KTa unu pyroi 3akoHofaTenbHoi
6as3bl, Aaxe ecnu komnaHus «Concept Medical BV» 6bina
npounHdopMUpoBaHa WnM [onxHa 6bina 3HaTb O
BO3MOXHOCTU TakuxX YGObITKOB, 3@ WCKMIOHEHUEM Crlyyaes,
npsiMO  NMPeyCMOTPEHHbIX KOHKPETHbIM 3akOoHOM Ge3
BO3MOXHOCTM UCKITIOHEHNS.

WckniodeHnsl, oTka3 OT OTBETCTBEHHOCTU W OrpaHUyeHus,
cofiepxallyecs B 3TOM pas/ierne, [10MKHb! TONKOBaTLCS TakuM
06pa3om, YTOBbI OHW UMENK CUry W AECTBOBANN COrMacHo
NPYMEHNMOMY 3aKOHO[ATENbCTBY, HO B Cry4ae, ecrn Kakoe-
NGO OAHO WM HECKOMbKO MOMOXEHUI, COAepXalLUMXCs B
HacTosLLEM AOKyMEHTE, No NMto6oii NpuunHe ByayT NpusHaHb!
HeNleNCTBUTENBHLIMMU, HE3AaKOHHBLIMU UM HEUCNIONHUMBIMY B
MoGOM OTHOLLEHWM, TAKOE MOMOXEHWNE [OMKHO CHUTATLCS
He[leNCTBUTENbHBLIM TOMBKO B TOW CTEMEHW, B KOTOPOW Takas
HEECTBUTENBHOCTb, HE3aKOHHOCTb WU HEUCMONHUMOCTh
He BNUSIET Ha AENCTBUTENbHOCTL OCTanbHOM 4acTi 3TOro
pasaerna unu nibbIx ApYrix NoNoXeHNA JaHHOTO [OKyMeHTa.

TURKISH

URUNAGIKLAMASI

Magic Touch - ED Sirolimus Kapli Balon Kateter, iki bilesenden
olusan cihaz/ilag birlesimi bir Grlindlr: 1). standart balon
kateter 2). kapsiilli sirolimus formilasyonuyla kaplama.
Magic Touch - ED'nin jenerik adi “Sirolimus Kapli Balon
Kateter"dir ve GMDN (Kdiresel Tibbi Cihaz Siniflandirmasi)
Kodu 62551'dir.

Magic Touch - ED'nin kaplamasinda, Genellikle Guvenilir
Kabul Edilen (GRAS) fosfolipid yardimci maddeyle enkapsiile
edilmis polimersiz sirolimus vermek igin Nanolute teknolojisi
kullanilir. Fosfolipidin amfifil 6zellikleri, Sirolimusun enkapstle
kalmasini ve hedef lezyonun tedavisini saglamaya yeterli bir
slire boyunca bozulmaya karsi korunmasini saglar. Balonun
arteriyel limene temas etmesiyle birlikte nano tasiyicinin
hidrolifik yiizeyi i1slanir ve ardindan balonun genislemesiyle
birlikte maksimum ilag uygulamasini tesvik eder. Balonun
uzunlamasina ylizeyinin etrafindaki kaplama, ilacin homojen
bir sekilde verilmesini saglar.

Nanolute teknolojisinin kullanimi, iletim sirasinda gok diisiik
ilag kaybina neden oldugu igin asagr akim embolizasyona
katkida bulunabilecek pargacik maddenin salimini azaltir. Bu
teknoloji ayrica arterde daha iyi ilag diflizyonu ve ilag
tutulmasini, ayni zamanda ilacin arter dokusuna daha
derinden niifuz etmesinden dolay! gelismis biyoyararlanim
saglar.
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Radyoopak
Isaretleyiciler

CIHAZ BILESENI AGIKLAMASI

Magic Touch - ED Sirolimus Kaplamali Balon Kateter, internal
pudendal, genel penis, dorsal veya Uretral arterlerde lezyon
uzunlugu en fazla 36 mm ve ¢api 1,50 mmila 4,00 mm olan de
novo ve restenotik lezyonlari olan erkek hastalar igin erektil
disfonksiyonun tedavisinde endikedir.

Balon kateter, dar stenozdan gegirmeye yardimci olmak igin
atravmatik, konik bir uca ve distal kisimda yari uyumlu
sisirilebilir bir balona sahip olan, tek rayli (Hizli Degistirme) bir
kateterdir. Kateter distal kisimda gift [imenlidir; Iimenlerden
biri balonun sisirilmesi ve séndiriilmesi igin kullanilirken ikinci
limen ise kilavuz telin yerlestirilmesi kateterin distal kismina
erisim saglar. Onerilen maksimum kilavuz tel cap1 0,014 ingtir.
Bir luer lock baglanti pargasi (Gobek), bir sisirme cihazina
baglanmasini saglar. Balonun i¢ tliplinde, damar igindeki
stenoza gore balonun konumlandiriimasi igin gérsel referans
noktalari saglamak amaciyla iki radyoopak isaretleyici (Platin -
iridyum) bulunur. Kateterin galisma uzunlugu 140 cm'dir ve
kateter, Tablo 1'de gosterildigi gibi 1,50 mm ile 4,00 mm
arasindaki ¢aplarda ve 10, 15, 20, 25, 30, 35 ve 40 mm
uzunluklarda sunulmaktadir.

255F 195F
(085m) (05

Gorsel Isaretieyici 1
[— Gorsel Isaretleyici 2

140 cm

Sekil 1: Sirolimus Kaplamali Balon Kateter
Tablo 1: Cihaz Teknik Ozellikleri

Marka Adi

Magic Touch - ED

Sunuldugu Uzunluklar (mm)

10, 15, 20, 25, 30, 35, 40

Sunuldugu Caplar (mm)

1,50, 2,00, 2,25, 2,50, 2,75, 3,00,

3,50, 4,00
ilag Bileseni Sirolimus ilaci (Rapamisin olarak
da bilinir)
Eksipiyan Lipoid E 80 (Yumurta fosfolipidi)
ilag Dozu 1,27 pg/mm’
Uygulama Sistemi Calisma | 140 cm (1400 mm)
Uzunlugu

Balon Sisirme Basinci

Nominal Sisirme Basinci: 8 bar
Anma Patlama Basinci: 14 bar*

Kilavuz tel uyumlulugu
(maks.)

(maks.) 0,014”

Kilif Uyumlulugu

6 F (2,00 mm)

Kilavuz Kateter I¢ Capi

6 F (1,98 mm) (ic limen > 0,078")

Kateter Safti Dis Capi

Proksimal 1,95 F (0,65 + 0,025 -
0,005 mm) / Distal 2,67 F(0,89 +
0,02 mm)/ Orta 2,55 F (0,85 +
0,02 mm)

Kateter Konfigiirasyonu

Hizli Degistirme (Tek Rayl)

Radyoopak Isaretleyici
Bantlar

%90 Pt/ %10 Ir alasimi

Sterilizasyon

Etilen Oksit Gaz

Not: *Anma Patlama Basincini (RBP) asmayin

1.2

iLAG BILESENININ AGIKLAMASI

ilag Etkin Maddesi (API): Sirolimus, Streptomyces
hygroscopius tarafindan tiretilen bir makro halkali laktondur.
Sirolimusun gériintiisii: Beyaz - kirik beyaz toz.
Sirolimusun g¢oziiniirligi: Kloroform, aseton ve
asetonitrilde serbestge ¢éziinlr ve suda ¢oziinmez, yaklasik
183°C-185°C sicaklikta erir

Sirolimusun Molekiiler formiilii: C,,H,,NO,,
Molekiiler agirhk: 914,2 g/mol

CAS Sicil no.: 53123-88-9

Kimyasal adi: (3S, 6R, 7E, 9R, 10R, 12R, 14S, 15E, 17E,
19E, 218, 23S, 26R, 27R, 34a8S)- 9, 10, 12, 13, 14, 21, 22, 23,
24, 25, 26, 27, 32, 33, 34, 34a - heksadekahidro - 9, 27-
dihidroksi - 3 - [(1R) - 2 - [(1S, 3R, 4R) - 4 - hidroksi - 3 -
metoksisikloheksil] - 1 - metileksil] - 10, 21 - dimetoksi -6, 8, 12,
14, 20, 26 - heksametil - 23, 27 - epoksi -3H - piridol [2, 1 -c] [1,
4] oksaazasiklohentriakontin - 1, 5, 11, 28, 29 (4H, 6H, 31H)-
penton.



Tablo 2: Uriin Boyutlari, Referans ve ilag igerigi

Sekil 2: Sirolimusun Yapisal Formiilii

Uriin Balon Balon ilag igerigi
Referansi CGapi (mm) (Uzunlugu (mm)| (£%10) (ug)
CME15010 1,50 10 60
CME20010 2,00 10 80
CME22510 2,25 10 90
CME25010 2,50 10 100
CME27510 2,75 10 110
CME30010 3,00 10 120
CME35010 3,50 10 140
CME40010 4,00 10 160
CME15015 1,50 15 90
CME20015 2,00 15 120
CME22515 2,25 15 135
CME25015 2,50 15 150
CME27515 2,75 15 164
CME30015 3,00 15 179
CME35015 3,50 15 209
CME40015 4,00 15 239
CME15020 1,50 20 120
CME20020 2,00 20 160
CME22520 2,25 20 179
CME25020 2,50 20 199
CME27520 2,75 20 219
CME30020 3,00 20 239
CME35020 3,50 20 279
CME40020 4,00 20 319
CME15025 1,50 25 150
CME20025 2,00 25 199
CME22525 2,25 25 224
CME25025 2,50 25 249
CME27525 2,75 25 274
CME30025 3,00 25 299
CME35025 3,50 25 349
CME40025 4,00 25 399
CME15030 1,50 30 179
CME20030 2,00 30 239
CME22530 2,25 30 269
CME25030 2,50 30 299
CME27530 2,75 30 329
CME30030 3,00 30 359
CME35030 3,50 30 419
CME40030 4,00 30 479
CME15035 1,50 35 209
CME20035 2,00 35 279
CME22535 2,25 35 314
CME25035 2,50 35 349
CME27535 2,75 35 384
CME30035 3,00 35 419
CME35035 3,50 35 489
CME40035 4,00 35 558
CME15040 1,50 40 239
CME20040 2,00 40 319
CME22540 2,25 40 359
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CME25040 2,50 40 399

CME27540 2,75 40 439

CME30040 3,00 40 479

CME35040 3,50 40 558

CME40040 4,00 40 638
2.0 ENDIKASYONLAR

3.0

Magic Touch - ED Sirolimus Kapli Balon Kateter, dahili
pudendal, dorsal veya uretral arterlerde 1,50 mm ila 4,00 mm
capa ve 36 mm lezyon uzunluguna sahip dogustan olmayan
ve restenotik lezyonlara sahip erkek hastalarda ereksiyon
bozuklugu igin endikedir.
KONTRENDIKASYONLAR
Magic Touch - ED Sirolimus Kapli Balon Kateterin kullanimi,
asagidaki hasta turlerinde endikedir:
Sirolimus veya onun yapisal aktivitesiyle ilgili bilesiklere karsi
asiriduyarlligi olan hastalar.
Fosfolipid igeren veya fosfolipid kdkenli yardimci maddelere
karsi asiri duyarlligr oldugu bilinen hastalar.
llagla kapli balon tedavisine baslamadan énce, énceden
acilamayan veya hazirlanamayan hastalikli katmanlari olan
hastalar.
Girigsimsel tedaviye uygun olmayan lezyonlar.
Onerilen antiplatelet veya antikoagiilasyon tedavisi
uygulanamayacak hastalar.
UYARILAR
Sunulan igerik, Etilen Oksit (EO) islemi kullanilarak sterilize
edilmistir.
Uriin ambalajinin bozulmadigindan ve i¢ ambalaj muhafaza
cihazinin agiimadigindan veya hasar gérmediginden emin
olun, aksi takdirde steril bariyer bozulmus olabilir.
Steril bariyer amaglanan kullanimdan 6nce agilmigsa Urin(
kullanmayin.
Kullanmadan ¢©nce koruyucu kateter tutucusundan ve
koruyucu kapaktan ¢ikarma sirasinda driinde herhangi bir
hasar olup olmadigini inceleyin. Hasarli oldugu gérilirse
daha ileri inceleme ve analiz i¢in uygun ambalajlama
tedbirlerini kullanarak firmaya iade edin.
Uriiniin kullanimi; vaskiiler komplikasyonlar veya kanama
dahil pudendal anjiyoplastiile ilgili riskleri tagir.
Uriin, yiizeyinde sirolimus barindirdigindan dolayi
kullanildiktan sonra diizgiin bir sekilde ve gecerli
diizenlemelere gére atilmalidir.
Magic Touch - ED sadece tek kullanimliktir.
Tekrar sterilize etmeyin ve tekrar kullanmayin. Tekrar
kullanim veya tekrar sterilizasyon cihazda kontaminasyon
riskine ve/veya bulasici hastaliklarin bir hastadan digerine
gecmesi de dahil ancak bununla sinirli olmamak (izere
hastada enfeksiyona ya da ¢apraz enfeksiyona neden olabilir.
Cihazin kontaminasyonu hastanin yaralanmasi,
hastalanmasi veya 6limiiyle ilgili olabilir. Tekrar kullanim veya
tekrar sterilizasyon cihazin yapisal bitiinliglini bozabilir
ve/veya hastanin yaralanmasiyla, hastalanmasiyla ve
olumiiyle sonuglanabilecek bir cihaz arizasina neden olabilir.
Concept Medical tekrar sterilizasyondan veya tekrar
kullanimdan kaynaklanan higbir dogrudan, olasi veya nihai
hasardan sorumlu degildir.
Nominal patlama basincini (RBP) agmayin. Asiri basinci
onlemek igin dogru basing izleme cihazinin kullaniimasi
onerilir. RBP'yi asacak sekilde sisirmek balonun patlamasina
neden olabilir.
“Son Kullanma Tarihi’nden sonra kullanmayin.
Magic Touch - ED viicudun igindeyken yalnizca yeterli ve/veya
yiksek kaliteli fluoroskopi ile yonlendiriimelidir. Kateteri
lezyondan ¢ikarmadan 6nce balon, vakumla tamamen
sondurilmelidir. Yonlendirme sirasinda direngle karsilasilirsa
devam etmeden 6nce direncin nedenini belirleyin.
Magic Touch - ED'yi sisirmek icin hava veya gazl araglari
kullanmayin. Yalnizca 6nerilen sisirme maddesini kullanin.
In veya katlanmig balonun hasar gérmesini
ind dikkatle ele alin. Kilavuz teline takarken
balona dokunmaktan kaginin. Magic Touch - ED'yi Kilavuz
Teline takarken daima steril eldiven kullanin.
Kateteri kullanirken pihtilagsmayi énlemek veya azaltmak igin
uygun tedbirleri alin. Vaskiiler sisteme giren yardimci Griinl
gerekirse (Magic Touch - ED Balon harig) kullanmadan 6nce
kilavuz teli erigim portu (izerinden steril izotonik tuzlu su veya
benzer bir c¢ozelti ile yikayin veya durulayin. Sistemik
heparinizasyon kullanimini distinin.
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KULLANIMLA LGILi TEDBIRLER

GENEL TEDBIRLER:

Bu tedaviyi yalnizca Girisimsel Kardiyoloji, Vaskler Cerrahi,
Girigimsel Radyoloji ve Girigimsel Uroloji konusunda yeterli
egitimi almis doktorlar yapabilir.

Tedavi, acil cerrahi imkanlarinin bulundugu hastanelerde
yapilmaldir.

Uriiniin tedavi performansini bozabilecegi iin sistemi alkol ve
deterjan gibi organik solventlere maruz birakmayin.

Magic Touch - ED ile tedavi 6ncesinde lezyonun 6n
dilatasyonu zorunludur.

Sisteme hava girmesi olasiligini en aza indirmek igin devam
etmeden 6nce kateter baglantilarinin sikiliginin korunmasina
ve sistemin aspirasyonunun ve yikamasinin iyice yapilmasina
dikkat edilmesi zorunluluktur.

llag uygulama kateterini, kilavuz teli ug kisimdan
uzanmamigsa asla ilerletmeyin.

Balon sisiriimisken asla kilavuz telini hareket ettirmeye
calismayin. Kateteri ciddi direng hissedilirken ilerletmeyin.
Direncin sebebi fluoroskopi ile belirlenmelidir ve uygun
diizeltici eylem gerceklestiriimelidir.

Magic Touch - ED, stent genisletme igin uygun degildir.

Magic Touch - ED, lezyonun énceden genisletilmesiigin uygun
degildir.

Magic Touch - ED'nin kullanim amaci kapsaminin diginda
kalan hastalarda ve lezyonlarda (etikete aykiri) kullaniimasi
onerilmez.

Not: Magic Touch - ED'nin pudendal arter hastaliginin
tedavisinde tikall pudendal (penis) arteri yeniden agmak ve
kan akigini tekrar saglamak igin kullanilmasi nispeten yeni bir
kavramdir. Magic Touch - ED ile ilag verilmesi, ilacin daha
uzun sire tutulmasini ve biyolojik olarak kullanilimasini saglar
ve bdylece sorunun yeniden ortaya gikmasini 6nler.
PROSEDUR SONRASI TEDBIRLER:

Antiplatelet tedavisinin erken sonlandiriimasini gerektiren bir
cerrahi midahale olasiligi varsa girisimsel cerrahi uzmani ve
hasta, ilag kapli balon ve bununla baglantili platelet tedavisinin
uygun tedavi secimi olup olmadigini dikkatle incelemelidir.
CIiHAZIN BIRKAG DEFA SiSIRILMESI

Magic Touch - ED'nin insanlarda birka¢ defa sisirilmesi
degerlendiriimemistir.

Cihazin bir defa en az 60 saniye nominal basingta
sisirilmesiyle yapilan tedavi onerilir.

ILAG ETKILESIMI

Sirolimusun metabolizmasini etkiledigi bilinen birkag ilag
vardir ve bilinen metabolik etkilerden dolayi diger ilag
etkilesimleri ortaya c¢ikabilir. Yayinlanan makaleler uyarinca
Sirolimusun hem sitokrom P450 [l11A4 (CYP3A4) hem de P-
glikoprotein igin bir substrat oldugu bilinmektedir. Sirolimus ile
etkilesime girebilecek bir ilag kullanan bir hastada Magic
Touch - ED Sirolimus Kapl Balon Kateter tedavisine karar
verirken olasi ilag etkilesimine dikkat edilmelidir. ilag
etkilesimlerinin Magic Touch - ED Sirolimus Kapli Balon
Kateterin glvenligi ve etkililigi tGzerindeki etkisi
belirlenmemistir.

BAGISIKLIK SISTEMINI BASTIRMA POTANSIYELI

Magic Touch - ED Sirolimus Kapl Balon Kateterin etkin
maddesi olan Sirolimus, ayrica oral formtillerle de sunulan bir
immiinosupresif maddedir. Magic Touch Sirolimus Kapli Balon
Kateterin tavsan iliak damarinda iki defa sisirilmesinin
sonucunda kandaki toplam ilag konsantrasyonu 24 saat sonra
0,81 ng/ml olarak bulunmustur ve bu degerin, Sirolimusun oral
formilasyonlari bébrek naklinin reddinde profilaski olarak
kullanildiginda elde edilen terapétik konsantrasyonlardan gok
daha dusik oldugu gorilmistir (CV Path Institute,
Washington DC USA'de Lemos ve arkadaslar tarafindan
yapilan farmakokinetik ve Histoloji calismasi,
Eurointervention;9(1), 148-156, 2013).

Ancak hastalarda birden fazla Magic Touch - ED Sirolimus
Kapli Balon Kateter tedavisi uygulandiginda Sirolimusun
sistemik konsantrasyonu, ¢zellikle hepatik yetmezligi olan
veya CYP3A4 veya P-glikoproteini inhibe eden ilaglari
kullanan hastalarda bir sireligine immiinosupresif seviyelere
ulasabilir. Bu hastalar 6zellikle de oral Sirolimus ve diger
imminosupresif ilaglar aliyorlarsa veya immiinosupresyon
riski tasiyorlarsa bu olasilik dikkate alinmalidir.

ELE ALIRKEN ALINACAK TEDBIRLER

Balondaki kaplamayi bozmayacak sekilde ele almak igin
ozellikle dikkat edilmelidir. Kateteri ambalajindan gikarirken,
kilavuz teline yerlestirirken, blyik delikli déner hemostatik
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valften ilerletirken ve kilavuz kateter gdbegini yonlendirirken
buen énemli unsurdur.

Balonun hareket ettiriimesi, yeniden katlanmaya calisiimasi
kaplamaya zarar verebilir, balon kaplamasinin
kontaminasyonuna veya pargalanmasina neden olabilir.
MAGIC TOUCH - ED SIROLIMUS KAPLI BALON
KATATERIN SiSIRILMESIYLE iLGILi TEDBIRLER

Magic Touch - ED, damarda yeterli sisirme yoluyla ilaci
uygulayan birilag uygulama cihazidir.

Damar 6nceden uygun boyda bir balonla agiimis olmalidir.
Aksi belirtiimedigi stirece tedavi éncesinde balonu énceden
hazirlamayin veya sisirmeyin. Balon temizleme teknigini
kullanin.

Kilavuz kateterler, balonu lezyon boyunca tutmaya uygun
limen boyutlarina sahip olmalidir. Yanlis boyut balon
kaplamasina hasar verebilir.

Balonu siki bir lezyonda sisirmek lezyonun distal/proksimal
kismindaki damarda diseksiyona neden olabilir ve damarin
akut sekilde kapatiimasina yol acarak ek midahale
gerektirebilir (CABG, daha fazla dilatasyon, ek stentlerin
konulmasi veya diger midahaleler).

Hedef lezyonda dlzgiin sekilde konumlandiriimadiysa balonu
genisletmeyin.

Balonun genislemesi yan dalin akisinda bozulmaya neden
olabilir, bu ylizden sisirme yapilirken dikkatli olunmalidir.
Balonun sisirme basinci her zaman izlenmelidir. Etiketteki
uyum cizelgesinde belirtilen nominal patlama basincini
agmayin. Uriin etiketinde belirtilenden daha yiiksek
basinglarin kullaniimasi olasi intima hasari ve diseksiyonla
birlikte balonun yirtilmasina neden olabilir.

Kismen sisirilmis veya sisirilmis balonu tekrar kilavuz
kateterden gekmeye calismayin, aksi takdirde intima
katmaninda ciddi hasar olusabilir. Cihazi tamamen
sondirdiikten sonra kateterden ¢ikarin. Yerlestirme yerinde
travmaya neden olabilecedinden ve kanamaya, hematoma
veya psodo anevrizmaya yol agabileceginden dolayi cihaz igin
uygun gekme yontemleri kullanin.

Tam kapsama igin proksimal ve distal uca 2 mm ekleyerek

tedavi cihazinin lezyon uzunluguna esit veya lezyon
uzunlugundan daha fazla oldugundan emin olun.
MAGIC TOUCH - ED SIROLIMUS KAPLI BALON

KATATERIN GIKARILMASIYLA LGILi TEDBIRLER
Lezyona erisim veya balonun ¢ikariimasi sirasinda herhangi
bir sira digi direngle karsilagilirsa tim sistem gikariimalidir.
Sistemi gikarirken kilavuz telini, pudendal/penis anatomisine
distal olarak olabildigince uzak bir sekilde ilerletin. Magic
Touch - ED Sirolimus Kapli Balon Kateteri kilavuz kateterle
sabitlemek icin doner hemostaz valfini sikistirin, ardindan
balon kateter sistemini ve kilavuz kateteri tek bir nite halinde
cikarin.

Bu prosedire uyulmamasi veya geri ¢cekme sirasinda asiri
kuvvet uygulanmasi anatomide olasi bir hasara ve diger
vaskiiler komplikasyonlara neden olabilir.

Gerekirse sonraki arter/lezyon erigimiigin kilavuz telini yerinde
birakin ve diger tim sistem bilesenlerini ¢ikarin.

Not: Kullandiktan sonra bu Urtin biyolojik tehlike icerir. Bu tir
tum cihazlari kabul gérmis tibbi uygulamaya ve yurirlikteki
devlet diizenlemelerine uygun sekilde ele alin ve atin.

PROSEDUR SONRASI TEDBIRLER

Magic Touch - ED Sirolimus Kapli Balon Kateteri tedaviden
sonra geri gekerken dikkatli olunmalidir. Prosedir sonrasinda
cift antiplatelet (DAPT) tedavisi minimum 3 ay boyunca
surdurilmelidir. Antiplatelet tedavisinin erken sonlandiriimasi
gereken hastalar (6rn. aktif kanamaya bagh) dikkatle
izlenmelidir.

ILAG BILGILERI

ETKi MEKANIZMASI

Magic Touch - ED Sirolimus Kapli Balon Kateterin neointimal
blyimeyi ve arteriyel &zellikleri etkileme mekanizmasi,
preklinik galismalarda belirlenmemistir. Sirolimus, sitokinlere,
blyiime faktorlerine ve antijenlere yanit olarak T-Lenfosit
aktivasyonunda, Diiz Kas Hiicresinde ve Endotelyal hiicre
proliferasyonunda etkili bir inhibitdrdiir. Hiicrelerde Sirolimus
immunofilin, FK baglayici protein 12'ye (FKBP-12) baglanr.
Sirolimus-FKBO-12 kompleksi énemli bir diizenleyici kinaz
olan Rapamisin Protein Kompleksinin Memeli Hedefine
(mTOR) baglanir ve bunu inhibe eder. Bu inhibisyon, hiicre
dongusiiniin G,'den S fazina ilerlemesini inhibe ederek sitokin
destekli profilerasyonu baskilar.



6.2 MAGIC TOUCH - ED SIROLIMUS KAPLI BALON
KATETERIN FARMAKOKINETIK OZELLIKLERI
Yirmi bes saglikh kiigiik Yucatan domuzu dahil edildi. Koroner
arterlerde MagicTouch SCB ile balon tedavileri uyguland.
Kandaki Sirolimus konsantrasyonunun degerlendirmesi igin
cesitli zaman noktalarinda (SCB tedavisinden sonra 0 saat
[sa], 0,05 sa, 0,25 sa, 1 sa, 3 sa, 24 sa, 30 giin [g] ve 60 g) 10
hayvandan kan alindi. Tedavi edilen ve tedavi edilmeyen
proksimal/distal kisimlardaki koroner arterlerdeki sirolimus
konsantrasyonunu belirlemek igin her zaman noktasinda (1
sa, 24 sa, 3 gun, 14 giin, 30 giin ve 60 gin) 3 hayvan feda
edildi. Degerlendirme icin SCB ile tedavi edilmis segmentlerin
asagi akim kalp kasi ve hedef disi gevresel organlar toplandi.
Dokular daha ileri analiz igin pargalara ayrildi, dikkatle kesildi
ve hemen sivi nitrojenle donduruldu. Sirolimus kan seviyesi ve
doku konsantrasyonu d&lglimleri, sivi kromatografi-tandem
kiitle spektrometrisi (LC/MS/MS) ile gergeklestirildi.
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Sirolimus EDTA tam kanda SCB dagitimindan sonra 3 dakika kadar
kisa sirede olgilebilir oldu. 15 dakika sonra 17,9 + 8,6 ng/mL tam
kanda maksimum konsantrasyon (Cmax) kaydedildi ve bundan
sonra kademeli olarak azalarak 24 saat sonra neredeyse tespit
edilemez seviyeye indi. Tedavi edilen koroner arter segmentlerinde
Sirolimusun Cmax degeri SCB dagitimindan 1 saat sonra olglldu.
Tedaviden iki hafta sonra Sirolimus konsantrasyonu Cmax degerinin
onda birinin altina digsmustiir. Tedavi edilmemis proksimal ve distal
koroner arter segmentlerindeki Sirolimus konsantrasyonlari tedavi
edilen arter dokularindaki degerlerden daha diisiik olarak
belirlenmistir (Sekil 3B, Tablo 3B). Tim asadi akim kalp kasi
dokularinda ve hedef disi gevresel organlarda Sirolimus Cmax
degeri, SCB dagitimindan 1 saat sonra Olgtilmustir. 30. giinde
dokularin higbirinde élgllebilir miktarda Sirolimus bulunamadi (Tablo
3B).

Tablo 3A,tam EDTAtam

i Sirolimus y

Zaman (sa)| 0sa |0,05sa|0,25sa| 1sa | 3sa | 24sa | 30g | 60g*
Kandaki | BLOQ [ 11,2 | 17,9 | 147 9.1 0,85 | BLOQ | BLOQ
Sirolimus + + + + +

konsantra- 325 | 859 | 8,06 | 562 | 049

syonu (her

birinde
n=7)

Degerler ortalama + standart sapma (ng/ml) olarak agiklanmistir
Kisaltmalar; BLOQ=alt sayim sinirinin altinda (<0,1ng/ml), g=glin,
sa=saat.

*60 g zaman noktasinda n=3. Diger zaman noktalarinda n=7

Tablo 3B; Damarlarda, asagi akim kalp kasinda ve hedef digi
cevresel organlarda sirolimus konsantrasyonu

Zaman noktalari 1sa | 24sa | 3d | 14d | 30d | 60d
Proksimaltedavi [ 192,7 | 160,1 | 96,3 | 74,2 | 30,9 08
edilmemis +

* 3 + * *
segment 1154 | 662 | 558 | 847 | 256 | 19

Koroner [1959.4 [ 1459.9| 410 | 1681 477 | 103
arter Tedavi edilmig + + + + + +
(n=6) segment | 6410 | 5181 | 1186 | 769 | 383 | 5.2
Distal tedavi | 1107,1| 399.0 | 1133 | 1724 | 32 |BLOQ
edilmemis + + + + +
segment | 650,8 | 212,1 | 702 | 166,6 | 7.9
Asa akim kelp kes 16518,1 335,9 2i.0 045 BLOQ | BLOQ
(n=6) 471 | 3498 | 122 | 13
Babrek (v=3) 562+ | 180+ | 83+ | BLOQ|BLOQ | BLOQ

34 | 44 | 16
616%| 7.2% | 09+ | BLOQ | BLOQ | BLOQ
155 | 15 | 13
2841 | 365 | 266 | 46
+481|£205|£164] +34
31 | 37 | 09 |BLOQ|BLOQ|BLOQ
£10 | £14 | £12

N 975 | 122 | 72 |BLOQ|BLOQ|BLOQ
Dalak (n=3) +198| £30 | £16

Karaciger (n=3)

Akciger (n=3) BLOQ | BLOQ

Kemik/kaburga (n=3)

Degerler ortalama + standart sapma (ng/g) olarak agiklanmistir
Kisaltmalar; BLOQ=alt sayim sinirinin altinda (<0,25ng/ml doku
homojenati), g=gtin, sa=saat.
6.3 MAGIC TOUCH - ED TEDAVISINDEN SONRA ILAG
ETKILESIMI
Magic Touch - ED Balondan ayristirilan Sirolimusa sistemik
maruz kalmanin sinirli olmasindan dolayr Magic Touch - ED
Sirolimus ile ilag etkilesimi galismalari yapiimamistir. Ancak
Magic Touch - ED'yi Sirolimus ile bilinen etkilesimi olan bir ilaci
kullanan bir hastada kullanmaya karar verirken damar
duvarinda hem lokal hem sistemik ilag etkilesimleri olasiligi
dikkate alinmalidir.
Sirolimus bagirsak duvari ve karacigerde sitokrom P450 3A4
(CYP3A4) ile metabolize edilir ve ince bagirsak
enterositlerinden p-glikoprotein (P-gp) ile atilir. Sistemik
olarak emilen Sirolimusun emilimi ve sonra eliminasyonu,
CYP3A4 ve P-gp'yi etkileyen ilaglardan etkilenebilir.
Gugli CYP3A4 ve P-gp inhibitérii olan ilaglar Sirolimus
seviyelerini arttirabilirken CYP3A4 ve P-gp indlkleyicileri
Sirolimus metabolizmasini in vivo olarak azaltabilir.
Oralilag olarak regeteye yazilan Sirolimus, asagida listelenen
ilaglarla/gidalarla etkilesime girebilir:

. Siklosporin, Digoksin gibi ancak bunlarla sinirli olmamak
tzere P-gp inhibitorleri
. Siprofloksasin, Ofloksasin gibi ancak bunlarla sinirli olmamak

lizere antibiyotikler
. Glukokortikoidler

. Ketokonazol, Flukonazol gibi ancak bunlarla sinirli olmamak
izere CYP3A4 inhibitorleri

. Rifampin, Fenitoin, Deksametazon gibi ancak bunlarla sinirli
olmamak tizere CYP3A4 indiikleyicileri

. Bitkisel preparatlar (Kilig otu - Sari kantaron)

. Abelcet, Amfosin gibi ancak bunlarla sinirli oilmamak lzere
amfoterisin B

. Tagamet gibi ancak bununla sinirli olmamak lizere simetidin

. Vitaminler

. Asillar - sirolimus etkili bir immiinosupresan oldugu icin asiya

yaniti etkileyebilir ve aginin daha az etkili olmasina neden
olabilir. Magic Touch - ED Sirolimus Kapl Balon Kateteri
kullandiktan sonra bir stire boyunca kizamik, kabakulak, BCG,
sarl humma, su ¢igegi, Ty21a tifo gibi ancak bunlarla sinirh
olmamak tizere canli asilarin kullanimindan kaginiimalidir.

. Greyfurt/greyfurt suyu: Greyfurt/greyfurt suyu, sirolimusun
CYP3A4 aracil metabolizmasini azaltir.

. Kolesteroliinlzii ve trigliseritinizi disiren ilaglar
. Yiksek tansiyon ve kalp rahatsizliklari i¢in kullanilan ilaglar
. Felg énleyiciilaglar
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Mide asidini, Ulserleri veya diger sindirim sistemi sorunlarini

tedavi etmekicin kullanilanilaglar

Sirolimusun kandaki konsantrasyonunu arttirabilecek ilaglar:

« Antifungal maddeler: itrakonazol, Klotrimazol gibi ancak
bunlarla sinirliolmayan maddeler

« Metoklopramid gibi ancak bununla sinirli olmamak lizere
sindirim sistemi prokinetik maddeleri

« Makrolid antibiyotikler: Troleandomisin gibi ancak bununla
sinirliolmamak tizere

« Kalsiyum kanal blokérleri: Diltiazem, verapamil dahil ancak
bunlarla sinirliolmamak lizere

« Digerilaglar: Danazol, HIV Proteaz inhibitdrii (Indinavir)

Sirolimus seviyesini azaltabilecek ilaglar:

« Fenobarbital gibi ancak bununla sinirli olmamak Gzere
antikonvilsanlar

« Rifabutin gibi ancak bunlarla sinirli olmamak (izere
antibiyotikler

KARSINOJENITE, GENOTOKSISITE VE REPRODUKTIF

TOKSIKOLOJI

Karsinojenite, Genotoksisite ve Reprodiiktif Toksikoloji

Magic Touch - ED'nin karsinojenitesi ve reprodiiktif toksisitesi

degerlendirilmemistir. Ancak Sirolimus'un karsinojenitesi ve

reprodiiktif toksisitesi, in vitro olarak bakteri ve memeli

hiicrelerinde ve in vivo olarak laboratuvar hayvanlarinda

arastiriimistir.

Karsinojenite

Karsinojenite ¢calismalari, fareler ve siganlarda yuritiimustar.

2 mg gunliik klinik dozdan (viicut yiizey alani igin ayarlanmig)

30 ila 120 kat daha yliksek Sirolimus dozlariyla ydriitllen 86

haftalik disi fare calismasinda, kontrollere kiyasla tim doz

seviyelerinde malign lenfomada istatistiksel agidan anlamli bir

artis gozlenmistir.

Klinik dozun (viicut yiizey alani i¢in ayarlanmis) yaklasik 3 ila

16 kati dozajlarla yiritllen baska bir fare galigmasinda,

erkeklerdeki hepatoselliiler adenom ve karsinomun Sirolimus

ileiligkili oldugu degerlendirilmistir.

2mg gunlikklinik doza (viicut yiizey alani igin ayarlanmis) esit

veya daha dislk dozajlarla yiritilen 104 haftalik sigan

calismasinda anlamli bir bulgu tespit ediimemistir.

Reprodiiktif Toksisite

Sirolimus'un reproduktif siirecin farkli agamalari tizerindeki

etkilerine iliskin calisma siganlarda yiritilmustir. Fertilite, 2

mg glinlik klinik dozun (viicut ylizey alani igin ayarlanmig)

siraslyla yaklasik 10 kat veya 2 kati dozlarda Sirolimus'un oral

olarak uygulanmasinin ardindan hem erkek hem de disi

sicanlarda hafifce azalmistir. Erkek sicanlarda, daha dusik

fertilite ve testis atrofisi (testislerde ve epididimitlerde dev

hiicreler ve hipospermi) gérilmistir. Disi sicanlarda,

yumurtaliklar ve uteruslarda boyut kiigliimesi gézlenmistir.

Genotoksisite

Genotoksisite testi, Sirolimus Kaplamali Balon Kateter igin

ISO 10993-3: 2014'e uygun sekilde gergeklestirilmistir.

Sonuglar riintn, farelerin  kemik iliginde herhangi bir

mikronUkleusu tetiklemedigini, kiiltirlenmis insan periferik kan

lenfositlerinde kromozom sapmalarini tetiklemedigini ve non-

mutajenik oldugunu gdstermektedir.

OLASIYAN ETKILER

Proseddr sirasinda balon kateterin kullaniimasiyla baglantili

olasi komplikasyonlar:

Pudendal arterin diseksiyonu veya perforasyonu

Pudendal arterde yaralanma veya yirtiima

Tamamen titkanma

Arteriyel spazm

Ventrikler fibrilasyon

Emboli

Erisim yerinde enfeksiyon ve/veya agri

Hematom

Antiplatelet madde/antikoagiilan madde/kontrast maddeye

karsi ilag reaksiyonu

Distal emboli,

Mide bulantisi ve kusma

Damar onarimi gerektirebilecek vaskiiler komplikasyon.

Sag dokiilmesi

Anemi
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Kan (riind transflizyonu

Sindirim Sistemi Semptomlari

Hepatik Enzim Degisiklikleri

Damar duvarinda sisme, hiicresel hasar veya nekroz dahil
histolojik degisiklikler.

Miyalji/Eklem Agrisi

Periferik Noropati

Balon kateterle yapilan anjiyoplasti prosediriinden sonra kisa
ve orta ddnemde ortaya ¢ikabilecek olasi komplikasyonlar:
Agilan arterde restenoz

Kanama komplikasyonlari veya hematom

8.0 VASKULOJENIK EREKSIYON BOZUKLUGUNDA
SIROLIMUS KAPLI BALONUN YAYINLANMIS KLINIK
VERILERI
Magic Touch - ED'nin, ereksiyon bozuklugu (ED) olan ve
fosfodiesteraz-5 inhibitdrlerine yanit vermeyen erkeklerde
dahili pudendal ve dorsalis penis arterlerinin fokal
aterosklerotik lezyonlarindaki performansini degerlendirmek
icin bir pilot klinik calisma (Bas Arastirmaci Prof. Guiseppe
Sangiorgi, MD FESC, FACC, FSCAI, San Gaudenzio Clinic,
Italya) yapilmistir.

8.1 CALISMANIN TASARIMI
Calisma gozlemsel, prospektif, cok merkezde tescilli, yerel
dahili pudendal arterlerde 2'ye kadar dodustan olmayan
darligin tedavisi i¢in standart balon anjiyoplastisi ile 6n
dilatasyondan sonra Magic Touch - ED'nin kullanimini
degerlendiren bir galismadir.

8.2 GALISMASONLANIMNOKTALARI

. MAE gériilmesi (miyokard enfarktiisi, disritmi, konjestif kalp
yetmezIligi, bacak iskemisi, bobrek yetmezligi, bagdirsak
komplikasyonu, yeniden ameliyat, PTA alani enfeksiyonu,
felg, solunum komplikasyonu ve eve taburcu edilmeme).

. 8. ayda ikili restenoz takip CT anjiyografisi.

. Delta IEF >5 taban ¢izgisinden 8 mos FU'ya

8.3 GALISMASONUGLARI

Tablo 4: Taban cizgisi 6zellikleri

Hastanin taban gizgisi 6zellikleri, n=14 n (%)
Yas, (Yil £ SD) 59,8+10,8
BMI (kg/m’t SD) 23,1+2,8
Aktif Sigara Igicisi 8(57)
Diyabet NID 5(36)
Diyabet ID 4(28)
Hipertansiyon 9 (64)
Hiperkolesterolemi 6 (42)
Aile gegmisinde CAD 3(21)
Koroner arter rahatsizligi 4 (35)
Periferik arter rahatsizig 3(21)
Prostat ameliyati gegmisi 2(14)
Kronik prostatit 1(7)
Gecmiste veya simdiki diyaliz durumu 0
Taban cizgisi IIEF-5 skoru 9,746,6
Q3: penetrasyon becerisi 1,69+1,27
Q4: ereksiyonu koruma becerisi 1,18+1,23
Baglantili Vendz sizinti 1(7)
Prosediir 6ncesinde denenen temel ilaglar n (%)
Fosfodiesteraz tip 5 inhibitori 7 (50)
Prostaglandin 6 (42)
intrakavernéz Testesteron 3(21)
EF lizerinde etkili ilaglar n (%)
B-Blokorleri 3(21)
Psikotropik ilaglar 0
Tiazid ditiretikler 2(14)




Tablo 5: Lezyon ve prosediir 6zellikleri

Hedef lezyon (n=18) n (%)
Dahili iliak arter 3(16)
Dahili pudendal arter 11 (62)
Ortak penis arteri 2(12)
Dorsal penis arteri 1(5)
Kavernozal arter 0

Alt gluteal arter 1(5)
Etkilenen arterler n (%)
Yalnizca sol taraf 5(27)
Yalnizca sag taraf 6 (33)
Bilateral 7 (40)
Tedavi edilen arterler n (%)
Yalnizca sol taraf 9 (50)
Yalnizca sag taraf 7 (38)
Bilateral 2(12)
Lezyon uzunlugu, mm 11,916,6
Toplam lezyon uzunlugu, mm 17,6+13,3
RVD, mm 2,2+0,5
Stenoz ¢api, % 68,046,5
MLD, mm 1,4+0,6
PSVb, cm/sn 19,5¢10,9
EDVb, cm/sn 8,9+54
Endovaskiiler miidahale n (%)
Standart balonla genigletme 18 (100)
llag kapli stent 3(16)
Sirolimus kapli balon 15 (84)
Erisim yok 1(5)
Prosediir(in Basarisi (stenoz <%10) 17 (94)

Uluslararasi Ereksiyon F yonu Ir i-5 (IlIEF-5) skorunda
Minimum Klinik Olarak ilgili iyilesme ile Yansitilan Tedavi
Basarisi

3 Months 6 Months 8 Months
= Improved>5 Improved by 0 to 3 Deterioreted by 1to 3
Deterioreted by >5
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Sekil 4: Uluslararasi Ereksiyon Fonksiyonu indeksi-5 (IIEF-5)
skoru grafigi

Calisma sonuglari, Sirolimus kapli balon kateterin vasklojenik
ereksiyon bozuklugunda istendigi gibi sonug verdigini ve glivenli ve
etkili bir tedavi segenegi oldugunu gostermistir.

Veri kaynagi: TCT 2019'da sunulmustur.
https://www.tctmd.com/slide/sirolimus-coated-balloon-treatment-
vasculogenic-erectile-dysfunction-ready-prime-time)

9.0 TEDAVININ BIREYSELLESTIRMESI

. Magic Touch - ED Sirolimus Kapli Balon Kateter tedavisi igin
hastalarin secimi, hasta icin riskler ve faydalar
degerlendirilerek dikkatle yapiimalidir.

. Cok degiskenli hasta kosullari ve sonuglarin modellemesi,
tedavinin belirlenmesinin/stratejisinin diger karmasik taban
cizgisi ve prosedir degiskenlerine gére ayarlanmasindan
sonra bile klinik ve anjiyografik sonuglarin bagimsiz bir
gostergesiolarak kalmistir.
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10.0 HASTADANISMANLIK BILGILERI
Doktorlar, hastalara bu Urtinle ilgili danismanlik saglamadan
once asagidaki unsurlari dikkate almalidir:

. Magic Touch - ED balonla genisletme tedavisiyle ilgili risklerin
gorlstlmesi

. Hastaya 6zel risklerin/faydalarin gériistilmesi

. Prosediirden hemen sonra ve uzun dénemde gegerli yasam
tarzindaki degisikliklerin gériistiimesi.

11.0 SUNULMA SEKLI

. STERIL: Bu cihaz etilen oksit gaz ile sterilize edilmistir ve

pirojenik degildir. Ambalaj agiimigssa veya hasarliysa
kullanmayin. Cihaz yalnizca bir defa kullanimalidir (tek
kullanimlik). Tekrar sterilize etmeyin.

. ICERIK: Bir (1) Magic Touch - ED Sirolimus Kapli Balon
Kateter (Hizl degisimli sunum sistemi).

. SAKLAMA: Sicaklik sinirflamasi: 8°C - 25°C, kuru bir yerde
saklayin. Dogrudan giines isigindan uzak tutun.

. Atma: Cihazi yerel diizenlemelere uygun sekilde atin.

12.0 OPERATORUN KULLANIM KILAVUZU

Magic Touch - ED, steril durumda verilir ve ambalajlanmistir.
Uriin, her ambalajda bulunan tanimlama etiketleriyle bir
kutuda paketlenmistir. Cihazin butinlugini ve sterilligini
korumak icin iki asamali ambalajlama kullanilmistir - ilk
ambalaj, koruma amaciyla ikinci bir katmanl aliiminyum folyo
torbada bulunan ve sikica kapatilmis bir Tyvek torbadir. Cihaz
kullanilmadan 6énce ambalajin bitlnliginin dogrulanmasi
onemlidir.

STERILAMBALAJAERISIM

Ustteki yirtma gizgisinden baglayarak triiniin kutusunu agin.
Bu, steril ambalajin saklandigi ikinci alliminyum folyo torbaya
erismenizi sagdlar. Yan taraftaki kesme yerinden, katmanh
aliminyum folyo torbay! yirtarak agin. En igteki Tyvek torba,
steril Magic Touch - ED'yi barindirir. Magic Touch - ED, sarmal
bir kancada saklanir. Tyvek torbayi agin ve aseptik teknigi
kullanarak steril balon kateteri steril alana gegirin veya birakin.

KULLANMADAN ONCE INCELEME

Ac¢madan 6nce balon sistemi ambalajini dikkatle inceleyin ve
steril bariyerde hasar olup olmadigini kontrol edin. Cihazi
kullanmadan &nce sistemi dikkatle ambalajindan ¢ikarin ve
egilme, blkilme veya baska hasarlar olup olmadigini
inceleyin. Steril ambalajda veya balon sisteminde herhangi bir
hasar gorilirse cihazi kullanmayin.

12.3 GEREKEN MALZEMELER
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12.2

Miktar Malzeme
Gegerli degil Uygun kilavuz kateterler
2-3 10-20 ccsiringalar

1.000u/500cc Steril Heparin Uygulanmis Normal Tuzlu Su
(HepNS)

0,014 ing (0,36 mm) ¢apinda kilavuz teli

Uygun i¢ gapa sahip (minimum 0,096 in¢ [2,4 mm] i¢
cap) déner hemostatik valf

Gegerlidegil Normaltuzlu suile 1:1 sulandiriimig kontrast
1 Sisirme cihazi

1 Ug yénlii vana (minimum 3 yénlii)

1 Tork cihazi

1 Kilavuz Teli introduseri

Gegerlidegil Uygun antikoagtilan ve antiplateletilaglar

12.4 MAGIC TOUCH - ED'NIN HAZIRLANMASI

Cihazin tizerindeki kaplamanin biitiinlGglini bozabilecedi igin
hazirlik sirasinda Magic Touch - ED'yi hareket ettirmekten
KACININ.

Balonun bulundugu distal pargay!r kaplamaya hasar
verebilecek bir madde kullanarak SILMEYIN.

llag kapli balon kateter sadece sénmiisken ve penis
arterindeki kilavuz teli kullanilarak hareket ettirilmelidir.
MAGIC TOUCH - ED'NIN HAZIRLANMASI

Adimlar

Sisirme cihazini sulandiriimis kontrast maddeyle hazirlayin.
Sisirme cihazini 3 yonlii vanaya takin.

Ug ydnlii vanayi balon sisirme gébegine takin.

Balon kateter sistemine bagh tg¢ yonlii vanayi agin ve sisirme
cihazini nétr konumda birakin.
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12.5

12.6

12.7

12.8

13.0

MAGIC TOUCH - ED'NiN SUNUM PROSEDURU

Adimlar

Vaskiiler erisim yerini standart uygulamaya goére hazirlayin.
Lezyona gereken erisim, uygun kilavuz teli kullanilarak
yapilmalidir (6nerilen 0,014 ing).

Lezyonu, 6n dilatasyon balonunu kullanarak 6nceden agin.
Magic Touch - ED'nin sinirlari diginda bir damar hasari bélgesi
olusturmamak igin 6n dilatasyonun uzunlugunu, én dilatasyon
balonuyla sinirlayin.

Sisirme cihazinda nétr basinci koruyun. Déner hemostatik
valfi olabildigince genis sekilde agin.

Sunum sistemini kilavuz telinin proksimal kismina geri
yikleyin, ayni zamanda kilavuz telinin hedef lezyondaki
konumunu koruyun.

ilag kapli balonu, kilavuz teli iizerinden hedef lezyona ilerletin.
Balonu lezyon boyunca konumlandirmak icin radyo opak
balon isaretlerini kullanin, balonun konumunu dogrulamak igin
kontrol anjiyografisi yapin. Déner hemostatik valfi yerine
kilittemek igin balon kateteri sag konumunda kapatin.

Not: Lezyona erisim veya sisirmeden 6nce ilag kapli balonun
cikarilmasi sirasinda herhangi bir sira digi direngle
karsilagilirsa tiim sistem tek bir tinite halinde ¢ikarilmalidir.
Bkz. Tedbirler - 5.8 Balon kateter sistemini ¢ikarirken alinacak
tedbirler.

MAGIC TOUCH - ED'NiN DAGITIM PROSEDURU

Adimlar

Dagitim 6ncesinde ilag kapli balonun, hedef lezyona gore
konumunun dogru oldugunu radyo opak balon isaretlerini
kullanarak tekrar dogrulayin.

Sisirme cihazini (kontrast madde ile yalnizca kismen dolu) (i¢
yonll vanaya takin ve balondaki havayi bosaltmak icin negatif
basing uygulayin.

Kateterdeki {i¢ yonlii vanayi kapall konuma getirin ve hava
sisirme cihazini bosaltin. Ug yénlii vananin yan portunu
kapatin.

Fluoroskopik gérsellestirme altinda balonu en az nominal
basinca kadar sisirerek balon ylizeyinden ilag verilmesini
saglayin ama etiketteki nominal patlama basincini agsmayin.
Optimal tedavi ve ilag uygulamasi, balonun arter duvariyla
tamamen temas halinde olmasini gerektirebilir; i¢ cap,
referans damar ¢apinin boyutuyla uyusmalidir. Bazi lezyonlar
icin daha yliksek basing gerekebilir ama nominal patlama
basinci, highbir zaman agilmamalidir. Caplar ve boyutlar ile ilgili
daha fazla ayrintiigin balon uyumluluk gizelgesine bakin.

Tum lezyonu ve agiimis balon alanini (diseksiyonlar dahil)
Magic Touch - ED Sirolimus Kapli Balon Kateter ile kaplayin,
lezyonun proksimal ve distal kismindaki saglkli dokuya kadar
uygun kapsama saglayin.

Magic Touch - ED'yi en az 60 saniye sisirilmis halde tutun.
Sisirme cihaziyla vakum uygulayarak balonu sénddriin.
Balonu c¢ikarmayr denemeden o©nce balonun tamamen
sondigiinden emin olun.

Damar genisletmesinin kilavuz kateter (izerinden anjiyografik
enjeksiyonile uygun sekilde yapildigini dogrulayin.

NOT: Kilavuz telinin ve/veya balon kateterin prosedur
tamamlanana kadar lezyonda kalmasi onerilir. Kontrast
madde farkl viskozitelere sahiptir ve sisirme/sondirme
siresini etkileyebilir.

MAGIC TOUCH - ED'NIN GIKARMA PROSEDURU

Adimlar

Balonun tamam en séndugiinden emin olun.

Kilavuz teli konumunu ve sisirme cihazindaki negatif basinci
korurken, ilag kapl balon sunum sistemini geri gekin.

Not: Lezyona erisim veya sisirmeden once ilag kapli balon
kateterin gikariimasi sirasinda herhangi bir sira disi direngle
karsilasilirsa tim sistem tek bir Ginite halinde ¢ikariimalidir.
Bkz. Tedbirler - 5.8 Balon kateter sistemini gikarirken alinacak
tedbirler.

Tedavi alanini degerlendirmek igin anjiyografiyi tekrarlayin.
MAGIC TOUCH -ED UYUMLULUK GiZELGESI

Etikete bakin.

STERILIZASYON VE SAKLAMA KOSULLARI

Magic Touch - ED, Etilen Oksit gaz (EtO) kullanilarak sterilize
edilmistir ve pirojenik degildir. Cihaz yalnizca tek kullanimliktir.
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14.0

15.0

Saklama sicakhidi sinirlamasi: 8°C - 25°C. Kuru bir yerde
saklayin. Dogrudan giines 1sigindan uzak tutun.

HASTABILGILERI

Kullanim Kilavuzu kitapgigina ek olarak tirtin kutusunda Magic
Touch - ED ile ilgili olarak hastaya 6zel asagidaki bilgiler
bulunur:

Hasta Tedavi Karti; Magic Touch - ED hakkinda belirli bilgileri
(Uriin adi, Boyutu, Referans Numarasi, Seri Numarasi, LOT
Numarasi ve Son Kullanma Tarihi) ve hastanin ve tedaviyi
yapan doktorun iletisim bilgilerini icerir. Magic Touch - ED ile
tedavi géren hastalarin bu karti saklamalari ve bagka bir tedavi
/ cerrahi midahale gérmeden 6nce her zaman tedaviyi yapan
doktora bunu sunmalari 6nerilir.

GARANTIDEN FERAGAT VE GARELERIN
SINIRLANDIRILMASI

Concept Medical B.V. bu belgede belirtilen Urtinlerle ilgili
olarak, herhangi bir zimni pazarlanabilirlik garantisi, belirli bir
amaca uygunluk veya ihlal etmeme garantisi dahil ancak
bunlarla sinirli olmamak Uzere higbir agik veya zimni garanti
vermez ve Concept Medical B.V. burada bu tir garantilerin
timuinden agik bir sekilde feragat eder.

Bu yayin dahil Concept Medical B.V.nin basili evraklarindaki
aciklamalar veya spesifikasyonlar, sadece ilgili Griiniin tretim
tarihindeki durumunu genel olarak agiklamak amaciyla
verilmistir ve higbir agik garanti olusturmaz.

Hi¢ kimse Concept Medical B.V.yi herhangi bir temsil veya
garantiile baglama yetkisine sahip degildir.

Belirli bir yasa tarafindan muaf tutulma olasiliginin olmadigi
acikga belirtimedigi strece Concept Medical B.V. higbir
durumda bu riinle ilgili olarak; garantiye, sézlesmeye, haksiz
file veya diger bir yasal ilkeye dayansa dahi sinirlama
olmaksizin higbir kullanim, kusur, basarisizlik veya ariza
acisindan herhangi bir tibbi veya baska masraflardan ya da
dogrudan, dolayli, tesadifi, nihai, cezai veya Ornek
niteligindeki hasarlardan, Concept Medical B.V. bu tir
hasarlara karsi uyarimis veya bu hasarlarin olasiliginin
farkinda olsa dahi sorumlu tutulamaz.

Bu bdliimde yer alan muafiyetler, feragatlar ve sinirlamalar
gegerli yasalar kapsaminda ydrirlikte ve gecerli sayilacak
sekilde yorumlanmalidir ancak burada yer alan hiikiimlerin bir
veya daha fazlasi herhangi bir nedenden dolayi gegersiz, yasa
disi veya herhangi bir sekilde ylriitilemez olursa s6z konusu
hiikim gecersiz olur ancak s6z konusu gegersizlik, yasa
disilik veya yiritilemezlik sadece bu kismin geri kalanini
veya bu kisimdaki diger hikiimleri etkilemeyecek kapsamda
olacaktir.

SLOVAK
OPIS VYROBKU

Balénikovy katéter s povlakom Sirolimus Magic Touch - ED je
kombinovany produkt (zdravotnicka pombckal/liek)
pozostavajuci z dvoch komponentov: 1). Standardny
balénikovy katéter 2). sirolomovy povlak so zapuzdrenym
vzorcom. Veobecny nazov Magic Touch - ED je ,balonikovy
katéter potiahnuty sirolimom* akéd GMDN je 62551.

Povlak Magic Touch - ED vyuziva technolégiu Nanolute na
dodanie bezpolymérneho sirolimu zapuzdreného vo
fosfolipidovom excipiente vSeobecne uznavanom ako
bezpe¢nom (GRAS). Amfifilné vlastnosti fosfolipidu
umoziiuju sirolimu, aby zostal zapuzdreny a chraneny pred
degradaciou po dobu dostatoénu na zabezpecenie lieCby
cielovejlézie. Po kontakte baldnika s arteridlnym [imenom sa
hydrofilny povrch nanonosi¢a namoci. Tym sa podpori
maximalne dodanie lieciva po naslednom rozsireni balénika.
Povlak, ktory sa nachadza na obvodovom povrchu dizky
balénika, zaistuje homogénne dodanie lieciva.

Pouzitie technolégie Nanolute zaistuje velmi nizke straty
lieGiva pocCas prepravy, ¢o ma za nasledok znizené
uvolfiovanie Castic, ktoré moézu prispiet k naslednej
embolizacii. Tato technolégia tiez umoziuje lepsiu difuziu
lie¢iva a jeho zadrziavanie v celej tepne, ako aj zvySenu
biologicku dostupnost vdaka hibSiemu prenikaniu lie¢iva do
tkaniva tepny.

OPIS KOMPONENTOV ZDRAVOTNICKEJ POMOCKY



Balénikovy katéter Magic Touch - ED potiahnuty sirolimom je
indikovany na liecbu erektiinej dysfunkcie u pacientov
muzského pohlavia s de novo a restenéznymi léziami vo
vnutornych pudendalnych, spolo¢nych penilnych, dorzalnych
alebo uretralnych artériach s priemerom 1,50 mm az 4,00 mm
amax. Dizka 1ézie 36 mm.

Balonikovy katéter je katéter, s jednou vodiacou listou (rychla
vymena), s poloprispdsobivym nafukovacim balénikom v
distalnej ¢asti a atraumatickou, skosenou $pi¢kou na pomoc
pri prechode tesnou stenézou. Katéter ma v distalnej casti
dvojity lumen, jeden limen sa pouziva na nafukovanie a
vyfukovanie balénika a druhy limen umozZriuje pristup k
distalnej casti katétra na zavedenie vodiaceho drotu.
Maximalny odporucany priemer vodiaceho drotu je 0,014".
Spojka typu Luer Lock (centrum) umoziiuje spojenie s
nafukovacim zariadenim. Vnutorna hadicka balénika je
vybavena dvomi radionepriehladnymi znackami (Platinum -
Iridium), ktoré poskytuju vizudine referenéné body na
umiestnenie baldnika vzhladom na stenézu v cieve.
Pracovna dizka katétra je 140 cm a je k dispozicii v
priemeroch medzi 1,50 mm a 4,00 mm a dizkach 10, 15, 20,
25,30, 35a40 mm, ako je uvedené vtabulke 1.

Radio Opague 255F  195F  Visual Marker 1
Markers 086 mm) ©E3MM) | Visual arker 2
&
250m 13om
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Obrazok1: Balonikovy katéter s povlakom Sirolimus

Tabulka1: Specifikacia zdravotnickej pomacky

Nazov znacky

Magic Touch - ED

Dostupné dizky (mm)

10, 15, 20, 25, 30, 35, 40

Dostupné priemery (mm)

1,50, 2,00, 2,25, 2,50, 2,75, 3,00,

3,50, 4,00
Zlozka lieciva Sirolimus (znamy aj ako
rapamycin)
Pomocna latka Lipoid E 80 (vaje¢ny fosfolipid)
Davka lie¢iva 1,27pg/mm?

Realizovatelna dizka
dodacieho systému

140cm (1400mm)

Hustiaci tlak v baloniku

Nominalny infla¢ny tlak: 8 bar
Menovity tlak roztrhnutia: 14 bar*

Kompatibilita vodiaceho (max.) 0,014”
drétu (max.)

Kompatibilita hriadela 6F (2,00mm)
Vnutorny priemer 6F (1,98mm)

vodiaceho katétra

(vnatorny lumen > 0,078”")

Vonkajsi priemer hriadela

katétr

Proximalny 1,95 F (0,65 + 0,025 -
a 0,005 mm) / Distalny 2,67F (0,89 +
0,02mm mm) / Prostredny 2,55 F
(0,85 + 0,02 mm)

Konfiguracia katétra

Rychla vymena
(jedna vodiaca lista)

Roéntgenovo nepriepustné
znackovacie pasy

90% Pt/ 10 % Ir (zliatina)

Sterili

izacia Etylénoxid (plyn)

Poznamka: *Neprekracujte menovity tlak roztrhnutia (RBP)

1.2

POPIS ZLOZENIALIECIVA

Aktivna farmaceuticka zlozka (API): Sirolimus je
makrocyklicky laktéon produkovany Streptomyces
hygroscopius.

Vzhlad sirolimu: Biely az takmer biely prasok.
Rozpustnost' sirolimu: Rozpustny v chloroforme, aceténe a
acetonitrile a nerozpustny vo vode, rozpusta sa pri priblizne
183°C-185°C

Vzorec molekuly sirolimu: C;,H,,NO,,

Molekulova hmotnost’: 914,2g/mol

Registra¢né ¢islo CAS: 53123-88-9

Chemicky nazov: (3S, 6R, 7E, 9R, 10R, 12R, 14S, 15E, 17E,
19E, 218, 23S, 26R, 27R, 34a8)-9, 10, 12, 13, 14, 21, 22, 23,
24, 25, 26, 27, 32, 33, 34, 34a - hexadekahydro - 9, 27 -
dihydroxy - 3 - [(1R) - 2 - [(1S, 3R, 4R) - 4 - hydroxy - 3 -
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metoxycyklohexyl] - 1 - metyletyl] - 10, 21 - dimetoxy - 6, 8, 12,
14, 20, 26 - hexametyl - 23, 27 - epoxy - 3H - pyridol [2, 1-c] [1,
4] oxa-azacyklohentriakontin - 1, 5, 11, 28, 29 (4H, 6H, 31H) -

penton.

Obrazok2: Strukturalnyvzorecsirolimu

Tabulka2: Velkosti produktu, referenény obsah a obsah lie¢iva

Referencia Priemer Dizka Obsah lieciva
produktu | baléniku (mm) | baléniku (mm) | (£ 10%) (ug)
CME15010 1.50 10 60
CME20010 2.00 10 80
CME22510 2.25 10 90
CME25010 2.50 10 100
CME27510 2.75 10 110
CME30010 3.00 10 120
CME35010 3.50 10 140
CME40010 4.00 10 160
CME15015 1.50 15 90
CME20015 2.00 15 120
CME22515 2.25 15 135
CME25015 2.50 15 150
CME27515 2.75 15 164
CME30015 3.00 15 179
CME35015 3.50 15 209
CME40015 4.00 15 239
CME15020 1.50 20 120
CME20020 2.00 20 160
CME22520 2.25 20 179
CME25020 2.50 20 199
CME27520 2.75 20 219
CME30020 3.00 20 239
CME35020 3.50 20 279
CME40020 4.00 20 319
CME15025 1.50 25 150
CME20025 2.00 25 199
CME22525 2.25 25 224
CME25025 2.50 25 249
CME27525 2.75 25 274
CME30025 3.00 25 299
CME35025 3.50 25 349
CME40025 4.00 25 399
CME15030 1.50 30 179
CME20030 2.00 30 239
CME22530 2.25 30 269
CME25030 2.50 30 299
CME27530 2.75 30 329
CME30030 3.00 30 359
CME35030 3.50 30 419
CME40030 4.00 30 479
CME 15035 1.50 35 209
CME20035 2.00 35 279
CME22535 2.25 35 314
CME25035 2.50 35 349
CME27535 2.75 35 384
CME30035 3.00 35 419
CME35035 3.50 35 489




CME40035 4.00 35 558
CME15040 1.50 40 239
CME20040 2.00 40 319
CME22540 2.25 40 359
CME25040 2.50 40 399
CME27540 275 40 439
CME30040 3.00 40 479
CME35040 3.50 40 558
CME40040 4.00 40 638
2.0 INDIKACIE

3.0

Balénikovy katéter s povlakom Sirolimus Magic Touch - ED je
uréeny na liecbu erektilnej dysfunkcie u muzskych pacientov
s de novo a restenotickymi |éziami vo vnutornych
pudendalnych, dorzalnych alebo uretralnych artériach s
priemerom od 1,50 mm do 4,00 mm a dizkou az 36 mm.

KONTRAINDIKACIE

PouZitie baldnikového katétra s povlakom Sirolimus Magic
Touch - ED je kontraindikované v nasledujucich skupinach
pacientov:

Pacienti s precitlivenostou na liek Sirolimus alebo na
zlugeniny suvisiace s jeho $trukturalnou aktivitou.

U pacientov so znamou precitlivenostou na pomocné latky
fosfolipidového alebo podobného pévodu.

U pacientov, u ktorych nie je mozné chorl ¢ast vopred
dilatovat ani pripravit pred pouzitim lie€by balénikom
potiahnutym lieivom.

Lézie, ktoré nie st vhodné na lie¢bu zakrokom.

U pacientov, ktori nemdézu prijimat odporucanu
antiagregacnu alebo antikoagulaénu terapiu.

BEZPECNOSTNE UPOZORNENIA

Dodéavany obsah je sterilizovany procesom etylénoxidu (EO).
Uistite sa, Ze obal vyrobku je neporuSeny a vnutorné
zariadenie obalu nebolo otvorené alebo poskodené, pretoze
tomobZze znamenat, Ze bola porusena sterilna bariéra.
Nepouzivajtevyrobok, ak bola sterilna bariéra otvorena pred
zymys$fanym pouZitim vyrobku.

Pred odstranenim z drziaka ochranného katétra a
ochranného uzaveru skontrolujte produkt, ¢i nie je
poskodeny. Ak sa zisti, Ze je poSkodeny, vratte vyrobok spat
spolo¢nosti pomocou nalezitych bezpe¢nostnych opatreni,
aby mohla byt vykonana dal$ia kontrola a analyza.

Pouzitie produktu predstavuije rizika spojené s pudendalnou
angioplastikou, vratane vaskularnych komplikacii alebo
prihod krvacania.

Vyrobok sa musi po pouziti zlikvidovat spravnym spésobom,
pretoZe na jeho povrchu sa mbze nachadzat sirolimus a musi
sazlikvidovat'v sulade s platnymi predpismi.

Zdravotnicka pomocka Magic Touch - ED je uréend na
jednorazové pouZzitie.

Nesterilizujte a nepouzivajte opakovane.Opatovné pouzitie
alebo opatovna sterilizacia moézu spésobit riziko
kontaminacie zdravotnickej poméck a/alebo spdsobit
infekciu alebo krizovu infekciu pacienta vratane, ale nie
vyluéne, prenosu infekénej choroby (ochoreni) z jedného
pacienta na druhého.Kontaminacia zdravotnickej pomécky
moéze viest k zraneniu, ochoreniu alebo smrti
pacienta.Opéatovné pouZitie alebo opatovna sterilizacia mézu
narusit’ Strukturalnu integritu zdravotnickej pomécky a/alebo
viest k zlyhaniu zdravotnickej pomécky, ¢o méze mat za
nasledok zranenie, ochorenie a smrt pacienta. Spolo¢nost’
Concept Medical nezodpoveda za Ziadne priame, nahodné
alebo nasledné $kody vyplyvajuce z opatovnej sterilizacie
alebo opatovného pouzitia.

Neprekracujte menovity tlak roztrhnutia (RBP).Odporuca sa
pouZzit' spravne zariadenie na monitorovanie tlaku, aby sa
zabranilo nadmernému tlaku. Nafuknutie presahujice RBP
moze sposobit prasknutie balonika.

Nepouzivajte po ,Datume spotreby*.

Ak sa zdravotnicka pomécka Magic Touch - ED nachadza v
tele, malo by sa s fiou manipulovat iba spolu s dostatonou
skiaskopiou a/alebo skiaskopiou vsyokej kvality.Pred
vytiahnutim katétra z Iézie je potrebné balénik uplne vakuovo
vypustit.Ak sa po¢as manipulécie stretnete s odporom, pred
pokracovanim zistite pri¢inu odporu.
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Nepouzivajte vzduch ani Ziadne iné plynné medium v
pripade nafukovania zdravotnickej pomécky Magic Touch -
ED. Pouzivajte iba odpori¢ané nafukovacie médium.S
vyrobkom manipulujte opatrne, aby ste neposkodili obal
balénika alebo zloZeny balénik. Nedotykajte sa balénika pri
jeho vkladani na vodiaci drét. Pri vkladani Magic Touch - ED
na vodiaci dr6t vzdy pouZivajte suché sterilné rukavice.

Pri pouzivani katétra urobte vhodné opatrenia, aby ste
zabranili alebo zniZili zrazaniu. Pred pouZitim preplachnite
alebo oplachnite dopinkovy produkt, ak je to potrebné (okrem
Magic Touch - ED Balloon), ktory vstupuje do cievneho
systému sterilnym izotonickym fyziologickym roztokom alebo
podobnym roztokom cez vstupny port vodiaceho
drétu.Zvazte pouzitie systémovej heparinizacie.

BEZPECNOSTNE OPATRENIANA POUZITIE

VSEOBECNE OPATRENIA:

Tuto liecbu maju vykonavat iba lekari, ktori absolvovali
primerant odbornt pripravu v odbore Intervenéna
kardiolégia, cievny chirurg, intervenény radiolég a
intervenény urolog.

Lie¢ba sa vykonava v nemocniciach, kde je k dispozicii
pohotovostné chirurgické zariadenie.

Nevystavujte systém organickym rozpustadlam, ako je
alkohol a saponaty, pretoze by to mohlo zhorsit vykonnost
produktu priliebe.

Predilatacia lézie pred liecCbou pomocou zdravotnickej
pomécky Magic Touch -ED je povinna.

Aby sa minimalizovalo mozné vniknutie vzduchu do systému,
je nevyhnutné, aby ste pred pokradovanim venovali dékladnu
pozornost udrziavaniu tesného spojenia katétra a odsavania
apreplachovania systému.

Nikdy neposuvajte katéter na aplikaciu lieku bez toho, aby
vodiaci drot vy¢nieval z hrotu.

Nikdy sa nepokusSajte pohybovat vodiacim drétom, ked je
balénik nafiknuty. Neposuvajte katéter proti vyraznému
odporu.Pri¢inu odporu je potrebné urcit pomocou skiaskopie
avykonat prisluSné napravné opatrenia.

Zdravotnicka pomdcka Magic Touch - ED nie je uréena na
expanziu stentu.

Zdravotnicka pomécka Magic Touch - ED nie je uréena na
preddilataciu lézie.

Pouzitie Magic Touch - ED u pacientov a Iézii mimo uréeného
pouzitia (mimo $titku) sa neodporuca.

Poznamka: PouZitie zdravotnickej pomécky Magic Touch -
ED na lie€bu ochorenia pudendainej artérie je relativne novy
koncept na opatovné otvorenie zablokovanej alebo upchatej
pudendalnej (penilnej) artérie, ktora obnovi prietok
krvi.Uvolfiovanie lie¢iva pomocou Magic Touch - ED
poskytuje dIhsiu retenciu lie¢iva a jeho biologicku dostupnost,
atym zabrariuje opatovnému vyskytu.

OPATRENIA PO VYKONANi POSTUPU:

Ak sa predpoklada chirurgicky zakrok, ktory si vyZaduje skoré
prerudenie protidostickovej liecby, intervenény chirurgicky
$pecialista a pacient by mali starostlivo zvazit, ¢i je balonik
potiahnuty liekom a s nim spojenda odporuc¢ana
protidosti¢kova terapia vhodnou volbou lieby.

VIACNASOBNE NAFUKNUTIE ZDRAVOTNICKEJ
POMOCKY

Viacnasobné nafuiknutie zdravotnickej pomocky Magic Touch
- ED nebolo zatial u ludi hodnotené.

Odporuca sa, aby oSetrenie prebehlo jednym naftiiknutim
balénika po dobu 60 sekind pri uvedenom nominalnom
tlaku.

LIEKOVE INTERAKCIE

Je zname, Ze niekolko liekov ovplyviiuje metabolizmus
sirolimu a dalSie liekové interakcie moZno odvodit zo
znamych metabolickych G¢inkov. Je zndme, Ze sirolimus je
substratom pre cytochrom P450 111A4 (CYP3A4) aj pre P-
glykoprotein podla publikovanych &lankov. Pri rozhodovani o
liecbe baldnikovym katétrom s povlakom sirolimus Magic
Touch - ED u pacienta, ktory uziva liek, ktory by mohol
interagovat so sirolimom, by sa mala zvazit potencidlna
liekova interakcia. Uginok liekovych interakcii na bezpegnost
a uginnost balénikového katétra s povlakom Sirolimus Magic
Touch - ED nebola stanovena.




5.5

5.6

POTENCIAL POTLACENIAIMUNITY

Sirolimus, U¢inna zlozka balonikového katétra s poviakom
Sirolimus Magic Touch - ED, je imunosupresivum, ktoré sa
nachadza aj v oralnych formuléciach. Zistilo sa, ze celkova
koncentracia lieciva v krvi z dvoch nafuknuti Magic Touch v
kralicej iliakalnej tepne, baléniku potiahnutom Sirolimusom
po 24 hodinach, je 0,81 ng/ml a je podstatne nizsia ako
terapeutické koncentracie ziskané, ked sa perordine
formulacie Sirolimus pouZiju ako profylaxia pre odmietnutie
transplantatu obliciek (farmakokineticka a histologicka Studia
uskutoénena na CV Path Institute, Washington DC USA
Lemos akol., Eurointervention;9(1), 148-156, 2013).

Pri viacnasobnej liecbe balonikovym katétrom s poviakom
Sirolimus Magic Touch - ED v8ak systémova koncentrécia
Sirolimusu mé6ze na chvilu dosiahnut imunosupresivne
hladiny, najmad u pacientov, ktori maju tiez hepatalnu
insuficienciu alebo ktori uzivaju lieky, ktoré inhibuju CYP3A4
alebo P-glykoprotein. Tato moznost by sa mala zvazit u
takychto pacientov, najma ak uzivaju Sirolimus aj peroralne,
iné imunosupresiva alebo su inak vystaveni riziku
imunosupresie.

BEZPECNOSTNE OPATRENIA PRIMANIPULACII

Venuijte zvlastnu pozornost tomu, aby ste nemanipulovali s
povlakom na baléne alebo ho akymkolvek sposobom
nenarusili.Toto je najddlezitejSie pri vyberani katétra z obalu,
jeho umiestneni cez vodiaci drét a jeho postvani cez otoény
hemostaticky ventil s velkym otvorom a hrdlo vodiaceho
katétra.

Manipulacia s balénikom, pokus o opatovné zlozenie méze
poskodit povlak, kontaminéciu alebo fragmentaciu povlaku
na baléniku.

BEZFECNOSJNE OPATRENIA PRE NAFUKNUTIE
BALONIKOVEHO KATETRA S POVLAKOM SIROLIMUS
MAGIC TOUCH -ED

Magic Touch - ED je zdravotnicka pomécka na dodavanie
lie¢iva po vhodnom nafiknuti do cievy.

Cieva musi byt vopred rozsirena balénikom vhodnej velkosti.
Nevyvijajte ani nenafukujte balénik skor, ako je stanovené.
Pouzite postup precistenia baléniku.

Vodiace katétre by mali mat velkost limenov, ktoré su
vhodné na umiestnenie balénika cez léziu. Nespravne
dimenzovanie moéZze viest k poskodeniu baléniku.

Nafuknutie balénika v tesnej lézii moZe viest k disekcii cievy
distalne/proximédlne od lézie a modze spodsobit akitne
uzavretie cievy veduce k dalSiemu zasahu (CABG, dalSia
dilatacia, umiestnenie dalich stentov alebo iny zasah).
Baldnik neroztahujte, ak nie je spravne umiestneny v cielovej
lézii.

Rozsirenie balénika méa potencial narusit tok bocnej vetvy,
preto je potrebné pri nafuknuti postupovat opatrne.

Tlak naftknutia balénika by ste mali vzdy monitorovat.
Neprekracujte menovity destrukény tlak uvedeny v tabulke
zhody na $titku. PouZitie tlaku vy$sieho, ako je uvedené na
Stitku produktu, moze viest k prasknutiu balénika s moznym
poskodenim a disekciou intimy.

NepokuSajte sa vytiahnut ciastocne nafuknuty alebo uz
naftiknuty baldnik spat cez vodiaci katéter, pretoze moéze
dojst k vaznemu poskodeniu vrstvy intimy. Po Uplnom
vypusteni vyberte zariadenie cez katéter. Pouzivajte spravne
metddy pre vybratie zariadenia, pretoZze vyberanie méze
sposobit traumu v mieste zavadzania a viest ku krvacaniu,
hematému alebo pseudoaneuryzmu.

Zabezpette, aby dizka zariadenia pouzivaného na lie¢bu
bola vadsia alebo rovnaka ako dizka lézie, s dodato¢nymi 2
mm na proximalnom a distdlnom konci pre kompletné
prekrytie 1ézie.

BEZPECNOSTNE OPATRENIA PRE VYBRATIE
BALONIKOVEHO KATETRA S POVLAKOM SIROLIMUS
MAGIC TOUCH -ED

Ak sa pocas pristupu k 1ézii alebo odstraneniu balénika objavi
akykolvek neobvykly odpor, mal by sa odstranit cely systém.
Pri demontazi systému posurite vodiaci drét do anatémie
pudendalu/penilu, pokial je to mozné. Utiahnite rotacny
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hemostazovy ventil, aby ste zabezpecili balonikovy katéter s
povlakom Sirolimus Magic Touch - ED vodiacim katétrom;
potom sa vyberie balénikovy katétrovy systém a vodiaci
katéter ako jedna jednotka.

Nedodrzanie tohto postupu alebo nadmerna sila pocas
vyberana mézu potenciélne viest k poskodeniu anatémie a
sposobit dalSie vaskularne komplikacie.

Ak je to potrebné, ponechaijte vodiaci drét na mieste pre dalsi
pristup k artérii/lézii, nechajte vodiaci drét na mieste a
odstrarite vSetky ostatné stcasti systému.

Poznamka: Po pouziti méze byt tento vyrobok biologicky
nebezpeény. So vSetkymi takymito zdravotnickymi
pomoéckami zaobchadzajte a likvidujte ich v sulade s
uznavanou lekarskou praxou a platnymi viadnymi
nariadeniami.

OPATRENIA PO VYKONANi POSTUPU

Budte opatrni pri vybere balénikového katétra s povlakom
Sirolimus Magic Touch - ED po o$etreni. Po zakroku sa
odportca dudlna protidostickova terapia (DAPT) minimalne
po dobu 3 mesiacov. Pacientov, ktori potrebuju pred¢asné
ukoncenie protidostickovej liecby (napr. sekundarne po
aktivnom krvacani), je potrebné starostlivo sledovat.

INFORMACIE O LIECIVE

MECHANIZMUS UCINKU

Mechanizmus, ktorym balénik s povlakom Magic Touch - ED
Sirolimus ovplyviiuje neo-intimalny rast a arterialne
vlastnosti, ako sa pozorovalo v predklinickych $tudiach, nebol
stanoveny. Sirolimus je silnym inhibitorom aktivacie T-
lymfocytov, proliferacie buniek hladkych svalov a
endotelidinych buniek v reakcii na stimulaciu cytokinmi,
rastovymi faktormi a antigénmi. V bunkach sa Sirolimus viaze
na imunofilin, vézbovy protein FK-12 (FKBP-12). Sirolimus-
FKBP-12 komplex sa viaze na a inhibuje aktivaciu cielového
miesta rapamycinu u cicavcov (mTOR), klti¢ovu regulacénu
kindzu. Tato inhibicia  potlacuje proliferaciu buniek
pohananu cytokinmi a inhibuje priebeh bunkového cyklu z
fazy G1,fazy S.

FARMAKOKINETIKA BALONIKOVEHO KATETRA S
POVLAKOM SIROLIMUS MAGIC TOUCH -ED

Bolo zahrnutych 25 zdravych oSipanych (druh yucatanska
mini o$ipand). OSetrenie balénikom Magic Touch SCB sa
uskutoénilo v koronarnych artériach.Krv sa odobrala 10
zvieratdm v niekolkych ¢asovych bodoch (0 hodin [h], 0,05 h,
0,25 h, 1 h, 3 h, 24 h, 30 dni [d] a 60 dni po liecbe SCB) na
vyhodnotenie koncentracie sirolimu v celej krvi. 3 zvierata boli
usmrtené v kazdom ¢asovom bode (1h,24 h,3d,14d,30d a
60 d), aby sa stanovila koncentracia sirolimu v koronarnych
artériach lieGenych a nelie€enych proximalnych / distalnych
segmentov. Na vyhodnotenie sa odobral aj myokard
segmentov v smere pridu lie¢enych SCB, ako aj necielové
periférne organy. Tkaniva boli rozrezané, opatrne vyrezané a
okamzite zmrazené v tekutom dusiku na dalSiu analyzu.
Merania hladiny sirolimu v krvi a tkanivovej koncentracie sa
uskutocriovali kvapalinovou chromatografiou - tandemovou
hmotnostnou spektrometriou (LC/MS/MS).
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Obrazok3A Koncentracia EDTA v krvi
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Obréazok3BKoncentrécia sirolimu v tkanive

Sirolimus bol kvantifikovatelny v krvi EDTA uz 3 minGty po nasadeni
SCB.Maximalna koncentracia (Cmax) v krvi 17,9 + 8,6 ng/ml bola
zaznamenana po 15 minttach a potom postupne klesala a bola sotva
detegovatelna po 24 hodinach.V lie¢enych segmentoch koronarnej
artérie bola Cmax sirolimu namerana 1 hodinu po rozvinuti SCB. Dva
tyzdne po liecbe klesla koncentracia sirolimu na menej ako jednu
desatinu Cmax. Koncentracie sirolimu v nelie¢enych proximalnych a
distalnych segmentoch koronarnej artérie boli vyrazne nizsie ako
koncentracie v tkanivach lie€enych artérii (obrazok 3B, tabulka 3B).
Vo v8etkych downstream tkanivach myokardu, ako aj v necielovych
periférych organoch, bola najvy$sia Cmax sirolimu namerana 1
hodinu po nasadeni SCB. Po 30 diioch nebolo mozné kvantifikovat'
Ziadny sirolimus v Ziadnom z tkaniv (tabulka 3B).

Taburka3A: Koncentracia sirolimu v celej krvi EDTA

Cas (h) Oh | 0,05h | 0,25h | 1h 3h 24h 30d
Koncen- | BLOQ | 11,2 | 17,9 | 147 | 91 | 085 | BLOQ
tracia + + E

sirolimu
vkrvi
(n=7v
kazdej)

60d*
BLOQ

kS + kS + kS
325 | 859 | 806 | 562 | 049

Hodnoty st opisané ako priemer + $tandardna odchylka(ng/ml)

Skratky: BLOQ = pod dolnou hranicou kvantifikacie (<0,1 ng/ml), d =
dni, h=hodina.

*Casovy bod 60 d mal n = 3. Ostatné ¢asové body malin =7

Tabulka3B: Koncentracia sirolimu v cievach, myokarde v smere
prudu a neciefovych periférnych organoch

Casové body 1h 24h | 3d | 14d | 30d | 60d
Proximainy | 1927 | 160,1 | 96,3 | 742 | 309 | 08
nelieceny + + + + + +
segment | 1154 | 662 | 558 | 847 | 256 | 1.9
Koronar-  |1959.4[1459.9| 410 | 1681 47,7 | 103
na Liedeny |+ |+ [ x| x| %
artéria segment | 6410 | 518,1 | 1186 | 769 | 383 | 52
(n=6) Distalny | 1107,1] 399,0 | 1133 | 1724 | 3.2 |BLOQ
neliecny + + + + +
segment | 6508 | 2121 | 702 | 1666 | 7.9
Myokard v smere pric 16518,1 89 zi,o 05 BLOQ | BLOQ
(n=8) 4471 | 3408 | 122 | 13
Oblitky (n=3 562+ | 180+ | 83+ | BLOQ|BLOQ | BLOQ
By (n=3) 34 | 44 | 16
Pegen (n=3) 616+ | 7.2+ | 09+ | BLOQ|BLOQ |BLOQ
155 | 15 | 1.3
o 2841 | 365 | 266 | 46 |BLOQ|BLOQ
Pliica (n=3) +481[£205 |£164] 34
- 31 | 37 | 09 |BLOQ[BLOQ|BLOQ
Kost / rebro (n = 3) £10 | 244 | 212
o 975 | 122 | 7.2 |BLOQ|BLOQ |BLOQ
Slezina (n =3) £198 | 30 | £16

Hodnoty st opisané ako priemer * $tandardna odchylka (ng/g)
skratky; BLOQ = pod spodnou hranicou kvantifikacie (< 0,25 ng/ml
tkanivového homogenatu), d = dni, h = hodina.
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6.3

6.4

LIEKOVA INTERAKCIA PO OSETRENi BALONIKOVYM

KATETROM S POVLAKOM SIROLIMUS MAGIC TOUCH -

ED

Studie liekovych interakcii sa u balonikového katétra s

povlakom Sirolimus Magic Touch - ED nevykonali kvéli

obmedzenej systémovej expozicii sirolimu eluovanej z

balénika Magic Touch - ED. Pri rozhodovani o implantacii

balénikového katétra s povlakom Sirolimus Magic Touch - ED

u pacienta uzivajuceho liek so znamou interakciou so

Sirolimusom by sa v8ak mala brat do Uvahy moZnost

miestnych aj systémovych liekovych interakcii v stene cievy.

Sirolimus je metabolizovany cytochromom P450 3A4

(CYP3A4) v crevnej stene a peceni a podliecha efluxu z

enterocytov tenkého ¢reva pomocou p-glykoproténu (P-gp).

Absorpcia a nasledna eliminacia systémovo absorbovaného

sirolimu méZe byt ovplyvnena liekmi, ktoré ovplyviiuji

CYP3A4 aP-gp.

Lieky, ktoré su silnymi inhibitormi CYP3A4 a P-gp, moézu

zvysovat hladiny Sirolimusu, kym induktory CYP3A4 a P-gp

moZzu zniZovat metabolizmus Sirolimuin vivo.

Sirolimus, ak je predpisany ako perordlna medikacia, moze

interagovat's nizsie uvedenymi liekmi/potravinami:

Inhibitory P-gp, ako napriklad ale bez obmedzenia na,

cyklosporin, digoxin

Antibiotikad, ako napriklad ale bez obmedzenia na,

ciprofloxacin, ofloxacin

Glukokortikoidy

Inhibitory typu CYP3A4, ako napriklad ale bez obmedzenia

na, ketokonazol, flukonazol

Induktory typu CYP3A4, ako napriklad ale bez obmedzenia

na, rifampin, fenytoin, dexametazén

Bylinné pripravky (lubovnik bodkovany - Hypericum

perforatum)

Amfotericin B, ako je napriklad ale bez obmedzenia na,

abelcet, amfocin

Cimetidin, ako napriklad ale bez obmedzenia na,, tagamet

Vitaminy

Ockovanie - sirolimus je silné imunosupresivum, a preto

moZze ovplyvnit reakciu na ockovanie, ¢im sa znizi uginnost

oc¢kovania. Po uréiti dobu po podani Magic Touch - ED sa

treba vyhnut pouzitiu Zivych vakcin, ako st osypky, priusnice,

BCG, ZIta horucka, ovéie kiahne, Ty21a a tyfus.

Grapefruit/grapefruitovy dZus zniZuje metabolizaciu sirolimu

prostrednictvom CYP3A4.

Lieky na zniZenie hladiny cholesterolu alebo triglyceridov

Lieky na vysoky krvny tlak alebo problémy so srdcom

Lieky proti zachvatom

Lieky pouzivané na lie¢bu zaludo¢nej kyseliny, vredov alebo

inych gastrointestinalnych problémov

Lieky, ktoré mozu zvysit koncentraciu sirolimu v krvi:

« Antimykotika: ako napriklad ale bez obmedzenia na,
itrakonazol, kotrimazol

« Gastrointestinalne prokinetické latky: ako napriklad ale bez
obmedzenia na, metoklopramid

« Makrolidové antibiotika: ako napriklad ale bez obmedzenia
na troleandomycin

« Blokatory vapnikovych kanalov: ako napriklad ale bez
obmedzenia na, diltiazem, verapamil

« Inélieky: danazol, inhibitor HIV proteazy (Indinavir)

Lieky, ktoré mézu zniZovat hladinu sirolimu:

« Antikonvulziva, ako napriklad ale bez obmedzenia na,
fenobarbitol

« Antibiotikd, ako napriklad ako napriklad ale bez
obmedzenia na, rifabutin

KARCINOGENITA, GENOTOXICITA A REPRODUKCNA
TOXIKOLOGIA

Karcinogenita a reprodukéna toxicita neboli u zdravotnickej
pomocky Magic Touch - ED hodnotené. Karcinogenita a
reprodukéna toxicita sirolimu v8ak boli skumané na
bakterialnych a cicav&ich bunkach in-vitro a na laboratérnych
zvieratachin vivo.

Karcinogenicita



7.0

8.0

Studie karcinogenity sa uskuto&nili na mysiach a potkanoch.
V 86-tyzdiovej Studii u samic mysi s davkami sirolimu 30 az
120-krat vy$simi, ako je denna klinicka davka 2 mg (upravena
podla plochy povrchu tela), doslo k Statisticky vyznamnému
zvy$eniu vyskytu maligneho lymfému pri véetkych trovniach
davok v porovnani's kontrolami.

V dal$ej $tudii na mysiach pri davkach, ktoré boli priblizne 3 az
16-nasobkom klinickej davky (upravenej podia plochy
povrchu tela), sa hepatocelularny adeném a karciném u
samcov povazovali za suvisiace so sirolimom.

V 104-tyzdriovej $tudii na potkanoch pri davkach rovnakych
alebo nizsich ako klinicka davka 2 mg denne (upravena podfa
plochy povrchu tela) sa nezistili Ziadne vyznamné nalezy.
Reprodukéna toxicita

Studie uginkov sirolimu na rozne $tadia reprodukéného
procesu sa uskutocnili na potkanoch.Fertilita sa mierne
znizila u samcov aj samic potkanov po peroralnom podani
sirolimu v davkach priblizne 10-nésobku alebo 2-nasobku
klinickej davky 2 mg denne (upravenej podla plochy povrchu
tela).Samce potkanov vykazovali znizenu fertilitu a atrofiu
semennikov (obrovské bunky a hypospermiu v semennikoch
a nadsemennikoch).U samic potkanov sa pozorovala
zmens$ena velkost vajecnikov a maternice.

Genotoxicita

Test genotoxicity bol vykonany podia ISO 10993-3: 2014 pre
baldnikovy katéter potiahnuty sirolimom.Vysledky ukazuju,
Ze produkt neindukuje ziadne mikrojadro v kostnej dreni mysi,
neindukuje chromozémové aberacie v kultivovanych
fudskych lymfocytoch periférnej krvi a je nemutagénny.
MOZNE NEZIADUCE REAKCIE

Mozné komplikacie spojené s pouzitim balénikového katétra
pocas postupu:

Rozrezanie alebo perforacia pudendalnej artérie

Poranenie alebo prasknutie pudendalnej artérie
Celkovaokluzia

Arterialny spazmus

Fibrilacia komoér

Embdlia

Infekcia alebo bolest na pristupovom mieste

Hematom

Reakcia lie¢iva na protidostickové ¢&inidlo/antikoagulacné
Cinidlo/ kontrastné médium

Embodlia, distalna

Nevolnost'azvracanie

Cievne komplikacie, ktoré simézu vyzadovat reparaciu ciev
Alopécia

Anémia

Transfuzia krvného produktu.

Gastrointestinalne symptomy.

Zmeny funkcie pecene.

Histologické zmeny v cievnej stene, vratane
poskodenia buniek alebo nekrézy.

Myalgia/ Artralgia

Periférna neuropatia.

Mozné komplikacie, ktoré by sa mohli vyskytnat po
angioplastickej procedire s baldnikovym katétrom v
kratkodobom a strednodobom horizonte:

inflacie,

Restenoza v dilatovanej tepne
Krvéacajuce komplikacie alebo hematém

PUBLIKOVANE KLINICKE UDAJE O BALONKU
POTAZENOM SIROLIMOM PRI VASKULOGENICKEJ
EREKTILNEJ DYSFUNKCII

Bola zahajena pilotna klinicka Studia (hlavny vyskumnik prof.
Giuseppe Sangiorgi, MD FESC, FACC, FSCAI, klinika San
Gaudenzio, Taliansko) na vyhodnotenie UGc¢innosti
zdravotnickej poméocky Magic Touch - ED pri fokalnych
aterosklerotickych Iéziach vnutornych tepien pudendaineho a
dorzalneho penisu u muzZovs erektilnou dysfunkciou (ED)
nereagujucou na inhibitory fosfodiesterazy-5
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8.1 NAVRHSTUDIE
Studia bola koncipovana ako observaény, prospektivny,
multicentricky register, ktory hodnoti pouzitie zdravotnickej
pombécky Magic Touch - ED po preddilatacii Standardnou
balénikovou angioplastikou na liecbu az 2 de novo stenéz v
nativnych vnatornych pudendalnych artériach.
8.2 VYSLEDNEBODY STUDIE
. Vyskyt MAE (infarkt myokardu, dysrytmia, kongestivne
zlyhanie srdca, ischémia néh, rendlna insuficiencia, crevné
komplikacie, reoperacia, infekcia v mieste PTA, cievna
mozgové prihoda, respiratné komplikacie a Ziadne
prepustenie zdomova).
. Binarna restenéza po 8-mesa¢nom sledovani CT-
angiografie.
. Delta |IEF >5 od zakladnej ¢iary po 8 mes. FU
8.3 VYSLEDKY STUDIE
Tabulka4: Zakladné charakteristiky
Zakladné charakteristiky pacienta, n=14 n (%)
Vek, (roky + SD) 59,8+10,8
BMI (kg/m’+ SD) 23,12,8
Aktivny fajciar 8 (57)
Cukrovka NID 5(36)
Cukrovka ID 4 (28)
Vysoky krvny tlak 9 (64)
Vysoky cholesterol 6 (42)
Rodinna anamnéza CAD 3(21)
Ischemicka choroba srdca 4 (35)
Ochorenie periférnych artérii 3(21)
Histéria operéacie prostaty 2(14)
Chronicka prostatitida 1(7)
Anamnéza alebo stG¢asna dialyza 0
Zakladné skore IIEF-5 9,746,6
Ot. 3: schopnost dosiahnut penetraciu 1,69+1,27
Ot. 4: Schopnost udrzat erekciu 1,18+1,23
Suvisiaci venézny unik 1(7)
Zakladné lieky vyskusané pred zakrokom n (%)
Inhibitor fosfodiesterazy typu 5 7 (50)
Prostaglandin 6 (42)
Intrakaverndzny testosterén 3(21)
Lieky ovplyviiujuce EF n (%)
B-blokatory 3(21)
Psychotropné lieky 0
Tiazidové diuretika 2(14)
Taburka5: Lézie a proceduralne charakteristiky
Cielova lézia (n = 18) n (%)
Vnutorna iliakélna artéria 3 (16)
Vnutorné pudendalna artéria 11 (62)
Spolo¢na penisova tepna 2(12)
Dorzalna penilna artéria 1(5)
Cavern6zna tepna 0
Dolna glutedlna artéria 1(5)
Postihnuté artérie n (%)
Iba na lavej strane 5(27)
Iba na pravej strane 6 (33)
Obojstranne 7 (40)
Liecené artérie n (%)
Iba na lavej strane 9 (50)




Iba na pravej strane 7 (38)
Obojstranne 2(12)
Dizka lézie, mm 11,916,6
Celkova dizka lézie, mm 17,6x13,3
RVD, mm 2,2#0,5
Priemer stenozy, % 68,0+6,5
MLD, mm 1,4+0,6
PSVb, cm/s 19,5+10,9
EDVb, cm/s 8,9+54
Endovaskularna intervencia n (%)
Standardna balénikova dilatacia 18 (100)
Stent uvoltiujuci liecivo 3(16)
Balonik potiahnuty sirolimom 15 (84)
Bez pristupu 1(5)
Uspech zakroku (stenéza <10 %) 17 (94)

Uspech lieéby sa odraza v mini
zlepseni skére medzinarodného indexu erektllnej funkcie - 5

(IEF-5)
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3 Months 6 Months 8 Months
® Improved>5 Improved by 0 to 3 Deterioreted by 1to 3
Deterioreted by >5

Obrazok 4: Graf skére medzinarodného indexu erektilnej
funkcie-5 (IIEF-5).

Vysledky S$tudie preukazali, Ze baldnikovy katéter potiahnuty
sirolimom funguje pri vaskulogénnej erektilnej dysfunkcii tak, ako
bolo zamys$lané, a preukdzalo sa, Ze je to bezpetna a ucinna
moznost lie€by.

Zdroj udajov: Prezentované v TCT 2019.
https://www.tctmd.com/slide/sirolimus-coated-balloon-treatment-
vasculogenic-erectile-dysfunction-ready-prime-time)

9.0  INDIVUDUALIZACIALIECBY

. Vyber pacientov na lie€bu balénikovym katétrom s poviakom
Magic Touch - ED by mal byt vykonany starostlivo na zaklade
zvazeniarizik a prinosov pre pacienta.

. Multivariabilné modelovanie pacientskych stavov a vysledkov
naznacuje, Ze priradenie / stratégia lieCby zostala nezavislym
prediktorom klinickych a angiografickych vysledkov aj po
Uprave o iné zakladné a proceduralne métice premenné.

10.0 PORADENSTVOPRE PACIENTA
Lekari by pri poradenstve s pacientom o tomto lieku mali vziat
do Gvahy nasledujuce:

. Diskutuijte o rizikach spojenych s dilatacnou lie€bou balénikov
Magic Touch-ED

. Diskutuijte o rizikach a vyhodach pre konkrétneho pacienta

. Diskutujte o zmene sucasného Zivotného $tylu ihned po
postupe a dlhodobo.

11.0 AKOSADODAVA

. STERILNE: Toto zariadenie je sterilizované plynnym

etylénoxidom a nie je pyrogénne. NepouZivajte, ak je obal
otvoreny alebo poskodeny. Zariadenie je uréené len na jedno
pouzitie (jednorazové pouzitie). Nesterelizujte opakovane.

. OBSAH: Jeden (1) Magic Touch - ED Sirolimus potiahnuty
baldnikovy katéter (systém rychlej vymeny).

. SKLADOVANIE: Obmedzenie teploty: 8° C az 25° C,
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skladujte na suchom mieste. Chrarite pred priamym
slne¢nym Ziarenim.

Likvidacia: Zariadenie zlikvidujte v sulade s miestnymi
predpismi.

NAVOD PRE OPERATORANA POUZITIE

Zariadenie Magic Touch - ED je dodavané a balené v
sterilnom stave. Vyrobok je baleny v $katuli s identifikacnymi
Stitkami na kazdom baleni. Existuju dve fazy balenia na
zachovanie celistvosti a sterilnosti zariadenia - prvé balenie je
puzdro Tyvek, ktoré je utesnené a na ochranu sa uchovava v
sekundarnom laminovanom hlinikovom féliovom vrecku. Je
dolezité, aby sa pred pouzitim zariadenia overila integrita
balenia.

PRISTUP KU STERILNEMU BALENIU

Balenie produktu otvorte na odtrhovacej Ciare, ktora sa
nachadza v hornej ¢asti. To poskytuje pristup k
sekundarnemu hlinikovému féliovému vrecku, v ktorom je
sterilné balenie uchovévané. Roztrhnite laminované
hlinikové féliové vrecko v reze na boc¢nej strane. Vnutorny
Tyvekovy vak obsahuje sterilny baldnikovy katéter s
povlakom Sirolimus Magic Touch - ED. Balén Magic Touch -
ED je uloZeny v stocenej obruci. Otvorte puzdro Tyvek a
sterilny balénikovy katéter preneste alebo presuiite do
sterilného pola pomocou aseptickej technik.

KONTROLA PRED POUZITIM

Pred otvorenim dokladne skontrolujte obal balénikového
systému a skontrolujte pripadné poskodenie sterilnej bariéry.
Pred pouzitim zariadenia systém opatrne vyberte z obalu a
skontrolujte, ¢i nie je ohnuty, zalomeny alebo inak poskodeny.
NepouZivajte zariadenie, ak zistite akékolvek poskodenie
sterilného balenia alebo balénikového systému.

12.3 POZADOVANY MATERIAL

12.0
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12.2

Mnozstvo Material

Nie je kdispozicii  vhodny vodiaci katéter

2-3 striekacky s 10az 20 cc

1,000 u/500 cc sterilny fyziologicky roztok s heparinom
(HepNS)

1 0,014 palcov (0,36 mm) dlhy vodiaci drot

1 rotadny hemostaticky ventil s vhodnym

vnutornym priemerom (min. 1D 0,096" [2,4 mm])
roztok kontrastnej latky vo fyziologickom roztoku
vpomere 1:1

nafukovacie zariadenie

uzatvaraci kohut (minimaine trojcestny)
momentové zariadenie

sprievodca vodiacim drétom

vhodné antikoagulaéné a protidostickové lieky

Nedosutpné

Nedostupné

12.4 PRIPRAVAMAGIC TOUCH-ED

VYHNITE SA akejkolvek manipulacii s MAGIC TOUCH - ED
potiahnutého lie¢Givom pocas pripravy, pretoze to moéze
porusit celistvost vrstvy na zariadeni.

NEDOTYKAJTE sa distalnej ¢asti s balénom pomocou
akychkolvek médii, pretoZe by to mohlo poskodit povilak.
AKEKOLVEK posunovanie balénikového katétra
potiahnutého lie¢ivom by malo prebiehat vo vyfiknutom
stave a za pomoci vodiaceho drotu zavedeného v artérii

penisu.
PRIPRAVAMAGIC TOUCH -ED
Postup

1. Pripravte nafukovacie zariadenie so zriedenym kontrastnym
médiom.

2. Pripevnite nafukovacie zariadenie k trojcestnému
uzatvaraciemu kohutiku.

3. Pripojte uzatvaraci kohut k nafukovaciemu centru baléna.

4. Otvorte uzatvaraci kohut na baldnikovy katétrovy systém a
nechajte nafukovacie zariadenie v neutrainej polohe.

12.5 SPOSOBDODANIAMAGIC TOUCH -ED

Postup
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12.7

Pripravte vaskularne pristupové miesto podla $tandardného
postupu. Pozadovany pristup k lézii sa musi vykonat
pomocou vhodného vodiaceho drétu (odporicasa 0,014 ").
Preddilatujte 1éziu preddilatanym balénikom.Obmedzte
pozdiznu dizku preddilatacie preddilataénym balénikom, aby
ste predi$li vytvoreniu oblasti poranenia cievy, ktora sa
nachadza mimo hranic Magic Touch - ED

Na nafukovacie zariadenie udrzujte neutralny tlak. Otocte
Napojte dodavaci systém na proximalnu ¢ast vodiaceho
drétu, a zaroveri zachovajte danui polohu vodiaceho drétu v
cielovejlézii.

Posurite liekom potahovany balénik po vodiacom dréte do
cielovej lézie. Na umiestnenie balénika cez léziu pouZite
radiopakéné baldnikové znacky, vykonajte kontrolu
angiografického striefania na potvrdenie polohy balénika.
Zatvorte rotujuci hemostaticky ventil v spravnej polohe
balénového katétra v 1ézii, aby ste ho zaistili na svojom mieste
Poznamka: Ak by ste pocitili nezvycajny odpor kedykolvek
pocas pristupu k lézii alebo odstraneniu balonika
potiahnutého liegivom pred nafiknutim, cely systém by mal
byt odstraneny ako jedna jednotka. Pozri Bezpecnostné
opatrenia - 5.8 Bezpecnostné opatrenia na odstranenie pri
vyberani systému balénikového katétra.

SPOSOB POUZITIAMAGIC TOUCH -ED

Postup

Pred nasadenim opatovne skontrolujte spravnu polohu
baléniku potiahnutého lie¢éivom vzhladom na cielovd léziu
pomocou radiopakénych balénikovych markerov.
Nafukovacie zariadenie (len ¢iasto¢ne naplnené kontrastnym
meédiom) pripevnite na trojcestny uzatvaraci kohut a balénik
vyplachujte vzduchom.

Otocte uzatvaraci kohut na katétri do vypnutej polohy a
prefuknite nafukovacie zariadenie. Zatvorte bocny port
uzatvaracieho kohuta.

Pri fluoroskopickej vizualizacii nafuknite balénik najmenej na
nominalny tlak, aby sa liek dostal z povrchu balénika, ale
neprekracujte oznaceny nominalny tlak roztrhnutia.
Optimalne oSetrenie a dodavanie lie¢iva vyZaduje, aby bol
baldnik v iplnom kontakte so stenou tepny a vnutorny priemer
zodpovedal velkosti referenéného priemeru cievy. Pre
niektoré lézie moézu byt potrebné vyssie tlaky, ale menovity
tlak roztrhnutia by nemal byt nikdy prekroceny. Dalsie
podrobnosti o priemeroch a velkostiach najdete v tabulke
sUladu balénikov.

Uplne zakryte celti léziu a dilatovanu oblast baléniku (vratane
disekcii) balonikového katétra s povlakom Sirolimus Magic
Touch - ED, ¢o umozni primerané pokrytie do zdravého
tkaniva proximalne a distalne k 1ézii.

UdrZujte baldnikovy katéter s povlakom Magic Touch - ED
naplneny liekom najmenej 60 sekund.

Vyfuknite balonik potiahnutim vakua pomocou nafukovacieho
zariadenia. Pred pokusom o vybratie sa uistite, Ze je balénik
uplne vypusteny.

Uistite sa, Ze dilatdcia cievy sa primerane vykonava
angiografickou injekciou cez vodiaci katéter.

POZNAMKA: Odpori¢a sa, aby vodiaci drét a/alebo
baldnikovy katéter zostali v polohe cez Iéziu aZ do ukon&enia
postupu. Kontrastné latky maju réznu viskozitu a mézu mat
vplyv na dobu naftknutia/vyfuknutia.

SPOSOB VYBERU MAGIC TOUCH -ED

Postup

Uistite sa, Ze balénik je uplne vyfuknuty.

Pri zachovani polohy vodiaceho drétu a negativneho tlaku v

nafukovacom zariadeni vyberte aplikaény systém baldnika
potahovaného lie¢ivom.

12.8

13.0

14.0

15.0

Poznamka: Ak by ste pocitili nezvy&ajny odpor kedykolvek
pocas pristupu k lézii alebo odstraneniu baldnika
potiahnutého lie¢ivom pred nafuknutim, cely systém by mal
byt odstraneny ako jedna jednotka. Pozri Bezpe&nostné
opatrenia - 5.8 Bezpec¢nostné opatrenia na odstranenie pri
vyberani systému balénikového katétra.

Zopakujte angiografiu, aby ste zhodnotili oSetrovanu oblast.

TABULKA SULADU MAGIC TOUCH -ED
Pozrioznacenie.

PODMIENKY STERILIZACIE ASKLADOVANIA
Balonikovy katéter Magic Touch - ED bol sterilizovany etylén
oxidom (EtO) a je nehorlavy. Pristroj je urceny iba na
jednorazové pouzitie. Obmedzenie skladovacej teploty: 8 ° C
az 25 ° C. Skladujte na suchom mieste. Chrarite pred
priamym sine¢nym Ziarenim.

INFORMACIA PRE PACIENTOV

Okrem tejto brozury s navodom na pouzitie st v baliku
produktov k dispozicii aj tieto informacie tykajuce sa
pacientov tykajlice sa baldnikového katétra s povlakom
Magic Touch - ED Sirolimus:

Kartu pre pacienta, ktora obsahuje konkrétne informécie o
balénikovom katétri s povlakom Sirolimus Magic Touch - ED
(nazov vyrobku, rozmery, referenéné ¢islo, sériové ¢islo, ¢islo
SarZze a datum exspiracie) a kontaktné udaje pacienta a jeho
oSetrujuceho lekara. Odportic¢a sa, aby si pacienti lieCeni
balénikovym katétrom s povlakom Sirolimus Magic Touch -
ED tuto kartu uschovali pre pripad potreby a predloZili ju
svojim oS$etrujucim lekdrom pred akoukolvek inou
liecbou/chirurgickym zakrokom.

ZRIEKNUTIE SAZARUKY A OBMEDZENIE NAPRAVY

Spolo¢nost Concept Medical B.V. neposkytuje Ziadnu
vyslovnu ani implicitni zaruku, vratane, ale nie vyhradne,
akejkolvek implicitnej zaruky predajnosti, vhodnosti na
konkrétny ucel alebo neporusenia, s ohfadom na produkt(y)
popisané v tejto publikacii. Spolo¢nost Concept Medical B.V.
satymto vyslovnezrieka akychkolvek takychto zaruk.

Opisy alebo $pecifikacie v tlacenych materialochspolo¢nosti
Concept Medical B.V., vratane tejto publikacie, su ur¢ené
vyhradne na vSeobecny opis prislusného produktu v ¢ase
vyroby a nepredstavuju Ziadne vyslovné zaruky.

Ziadna osoba nemé pravomoc zaviazat spolo&nost Concept
Medical B.V. k akémukolvek vyhlaseniu alebo zaruke.
Spolo¢nost Concept Medical B.V. nebude za Ziadnych
okolnosti zodpovedna za Ziadne lekarske alebo iné vydavky
alebo priame, nepriame, nahodné, nasledné, trestné alebo
exemplarne Skody v suvislosti s produktmi uvedenymiv tomto
dokumente, vratane, bez obmedzenia, v suvislosti s
akymkolvek pouzitim, chybou, poruchou
alebonefunkénostou, ¢i uz na zaklade zaruky, zmluvy, deliktu
alebo inej pravnej kategorizacie, a to aj v pripade, ze
spolo¢nost Concept Medical B.V. bola upozornena alebo by
si mala byt vedoma moznosti takychto $kéd, ktoré nie su
vyslovne uvedené v konkrétnom zakone bez moznosti
vyligenia.

Vynimky, vyliéenia zodpovednosti a obmedzenia uvedené v
tejto Casti sa budu interpretovat tak, aby boli G¢inné a platné
podTla platnych zékonov, ale v pripade, Ze jedno alebo viacero
ustanoveni v tomto dokumente bude z akéhokolvek dévodu
povazované za neplatné,nezédkonné alebo nevyndutitelné v
akomkolvek ohlade, takéto ustanovenie bude neucinné v
rozsahu, ale iba v rozsahu takejto neplatnosti, nezakonnosti
alebo nevymozitelnosti bez toho, aby sa tym zrusila platnost’
zvysku tejto Casti alebo akychkolvek inych ustanoveni tejto
zmluvy.
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