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D-STAT® FLOWABLE HEMOSTAT

Instructions For Use

CAUTION

The D-Stat flowable hemostat should be used by
physicians with adequate training in the use of the device.
The device is provided sterile for single use only. Reuse of
single-use devices creates a potential risk of patient or user
infections. Contamination of the device may lead to illness
or serious patient injury.

DEVICE DESCRIPTION

Each Vascular Solutions D-Stat flowable hemostat (D-Stat)
includes the following components:

Thrombin vial (5,000 units) STERILE I A
Collagen (200mg), STER“.EI EO
contained in 10ml syringe
with attached mixing luer
Diluent vial (5ml) STERILE I A
Mixing accessories (10ml STERILEI EO

syringe and non-coring vial
access device)
Applicator tips: (1) small | I I
bore tip and (1) 20-Gauge, STERILE|EO
2.75" / 7cm needle
The thrombin is a protein substance produced through a
conversion reaction in which prothrombin of bovine origin is
activated by tissue thromboplastin of bovine origin in the
presence of calcium chloride. It is supplied as a sterile
powder that has been freeze-dried in the final container.
Also contained in the thrombin vial are mannitol and sodium
chloride. Mannitol is included to make the dried product
friable and more readily soluble. The material contains no
preservative and has been chromatographically purified.
Thrombin requires no intermediate physiological agent for
its reaction. It converts fibrinogen directly to fibrin.
The collagen is a soft, white, pliable, absorbent hemostatic
agent derived from purified bovine deep flexor tendon. It is
prepared in a loose fibrous form. Collagen attracts platelets
that adhere to the fibrils and undergo the release
phenomenon to trigger aggregation of platelets into thrombi
in the interstices of the fibrous mass. The collagen provides
a three-dimensional matrix for additional strengthening of
the clot. The effect on platelet adhesion and aggregation is
not inhibited by heparin in vitro.
The diluent is a sterile, buffered solution of calcium chloride
and water. Using the mixing accessories, both the thrombin
and collagen are reconstituted with the diluent prior to use.
The hemostat is delivered to the intended treatment site
using the provided applicator tips. Hemostasis is achieved
by the physiological coagulation inducing properties of the
hemostat.
D-Stat is biocompatible, non-pyrogenic, and intended to be
left in situ.
INDICATIONS
D-Stat is indicated for use:
in surgical procedures (other than in neurosurgical,
opthalmic and urological) as an adjunct to hemostasis when
control of bleeding by ligature or conventional procedures is
ineffective or impractical.
in the local management and control of bleeding from
vascular access sites and percutaneous catheters and
tubes.
in sealing iliac/femoral artery pseudoaneurysms.
in surgical procedures during the placement of implantable
medical devices (e.g., drug delivery systems,
neurostimulators, ICD and pacemaker generator implants)
to reduce the incidence of clinically relevant hematomas in
patients who are on anticoagulants and at an increased risk
of bleeding.
CONTRAINDICATIONS
D-Stat is contraindicated in persons with known sensitivity
to bovine-derived materials.
WARNINGS
Do not inject D-Stat into blood vessels or allow it to enter
blood vessels. Extensive intravascular clotting and even
death may result.
Do not use D-Stat in the closure of skin incisions because it
may interfere with the healing of the skin edges due to
mechanical interposition of collagen.
D-Stat should not be used in the presence of infection. It
should be used with caution in contaminated areas of the
body. If signs of infection or abscess develop where D-Stat
has been applied, reoperation may be necessary in order to
remove the infected material and allow drainage.
D-Stat should not be used for controlling post-partum
bleeding or menorrhagia.
The use of topical bovine thrombin preparations has
occasionally been associated with abnormalities in
hemostasis ranging from asymptomatic alterations in
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laboratory determinations, such as prothrombin time (PT)
and partial thromboplastin time (PTT), to severe bleeding or
thrombosis which rarely have been fatal. These hemostatic
effects appear to be related to the formation of antibodies
against bovine thrombin and/or factor V which in some
cases may cross-react with human factor V, potentially
resulting in factor V deficiency. Repeated clinical
applications of topical bovine thrombin increase the
likelihood that antibodies against thrombin and/or factor V
may be formed. Consultation with an expert in coagulation
disorders is recommended if a patient exhibits abnormal
coagulation laboratory values, abnormal bleeding, or
abnormal thrombosis following the use of topical thrombin.
Any interventions should consider the immunologic basis of
this condition. Patients with antibodies to bovine thrombin
preparations should not be re-exposed to these products.
Special consideration should be applied before repeat
exposure to these products in patients with no known
antibodies.

The safety and effectiveness of D-Stat for use in
ophthalmic, urological, and cerebral neurosurgical
procedures has not been established.

D-Stat is NOT indicated for use to control bleeding following
organ or tissue biopsies. Use of D-Stat in this situation has
been reported to result in pain, seizures, bile retention,
tissue necrosis, vascular occlusion and death.
PRECAUTIONS

D-Stat is not intended as a substitute for meticulous
surgical technique and the proper application of ligatures or
other conventional procedures for hemostasis.

STERILE[EO| |[STERILE| A |

Do not use if the packaging has been opened or damaged.
Excess D-Stat may be removed by gentle irrigation from the
site of application when used in, around, or in proximity to
foramina in bone or areas of bony confine.

As with other hemostatic agents, do not aspirate the D-Stat
into extracorporeal cardiopulmonary bypass circuits or
autologous blood salvage circuits. It has been
demonstrated that fragments of collagen-based hemostatic
agents may pass through 40pm transfusion filters of blood-
scavenging systems.

D-Stat should not be used in conjunction with
methylmethacrylate or other acrylic adhesives. Microfibrillar
collagen has been reported to reduce the strength of
methylmethacrylate adhesives used to attach prosthetic
devices to bone surfaces.

D-Stat should not be used for the primary treatment of
coagulation disorders.

The safety and effectiveness of D-Stat have not been
established in children and pregnant women.

The safety and effectiveness of the combined use of D-Stat
with antibiotic solutions or powders have not been
established.

ADVERSE EVENTS

Caution

D-Stat flowable hemostat was evaluated in a pivotal
randomized, controlled clinical investigation involving 269
subjects.

This trial (The Pocket Protector) compared the incidence
rates of clinically relevant hematoma formations and major
adverse events in an anti-coagulated patient population
undergoing new placement of a pulse generator (e.g.,
pacemaker or ICD) within the prepectoral pocket. The
Control Group consisted of 133 study subjects treated with
the standard of care (i.e., compression, electrocautery
and/or untreated cotton pledgets) to achieve hemostasis of
the prepectoral pocket. The Investigation Group consisted
of 136 study subjects treated with the same standard of
care and placement of D-Stat within the prepectoral pocket
as an adjunct to achieving hemostasis. Study participation
concluded approximately 8 weeks beyond the study index
procedure.

Twelve (12) deaths were reported (Control: 8, Investigation
Group: 4). None of these deaths were determined to be
device related.

Table 1 summarizes the adverse events reported within the
randomized investigation eight (8) week follow-up period.
Events are summarized by the percentage of randomized
patients experiencing the event during the clinical
investigation.
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TABLE 1: DETAILED INCIDENCE RATES OF STUDY
RELATED MAJOR ADVERSE EVENTS (EXCLUDING
THOSE RELATED TO PRE-EXISTING CONDITIONS)

Event Type Investigation [Control Combined
Group Group Groups
(n=136) (n=133) (n=269)
N % N % N %
Pocket Related 18 13.2%| 32 24.1%| 50 18.6%
Subtotal *
Hematoma 15 11.0%| 27 20.3% | 42 15.6%
Infection 1 0.7% 5 3.8% 6 2.2%
Wound dehiscence 1 0.7% 0 0.0% 1 0.4%
Drainage from site 0 0.0% 1 0.8% 1 0.4%
Swelling 2 15% | 0 00% | 2 07%
Lead Related 5 3.7% 1 0.8% 6 2.2%
Subtotal
Dislodgement 4 2.9% 0 0.0% 4 1.5%
Lead perforation of 0 0.0% 1 0.8% 1 0.4%
the cardiac
chamber
Difficulty with lead 0.7% 0 0.0% 1 0.4%
Venous Access 4 2.9% 2 1.5% 6 2.2%
Related Subtotal
Pneumothorax 4 2.9% 2 1.5% 6 2.2%
Device Related 2 1.5% 0 0.0% 2 0.7%
Subtotal
High DFTs 1 0.7% 0 0.0% 1 0.4%
Subject received 1 0.7% 0 0.0% 1 0.4%
shock
Other Related 0 0.0% 1 0.8% 1 0.4%
Subtotal
Hypotension 0 0.0% 1 0.8% 1 0.4%
Other Events 1 0.7% 2 1.5% 3 1.1%
Subtotal
Total 29 21.3%| 37 27.8%| 67 249%

Note: columns may not sum since subjects may have had
AEs in multiple categories.

AEs in the Pocket Related Subtotal may include
hematomas alone and hematomas with infection, wound
dehiscence, drainage from site, and swelling.

Table 2 summarizes the clinically relevant hematomas that
were reported. The number of clinically relevant
hematomas reported (16 investigational, 30 control) is a
larger number than the hematomas reported in Table 1
above (15 investigational, 27 control) because not all
clinically relevant hematomas progressed to the level of
severity that was classified as a major adverse event.
TABLE 2: INCIDENCE RATES OF CLINICALLY
RELEVANT HEMATOMAS

Generator Type Investigation Control Group
Group
% X n % X n
All Generator Types | 11.76 | 16 | 136 | 22.56 | 30 | 133
Pacemakers 8.11 6 74 | 2055 15 73
ICDs 16.13 | 10 | 62 [ 25.00 [ 15 | 60

Recognized risks associated with the use of
flowable/absorbable hemostatic agents are described as
follows:
Hemostatic agents may serve as a nidus for infection and
abscess formation and have been reported to potentiate
bacterial growth.
Foreign body reactions, encapsulation of fluid, and
hematoma/post-operative bleeding have been observed at
the implant site.
Giant cell granulomas have been observed at the implant
site when used in the brain.
Multiple neurologic events were reported when absorbable
hemostatic agents were used in laminectomy operations,
including cauda equina syndrome, spinal stenosis,
meningitis, arachnoiditis, headaches, parathesias, pain,
bladder and bowel dysfunction and impotence.
The use of absorbable hemostatic agents during the repair
of dural defects associated with laminectomy and
craniotomy operations has been associated with fever,
infection, leg parathesias, neck and back pain, bladder and
bowel incontinence, cauda equina syndrome, neurogenic
bladder, impotence and paresis.
The use of absorbable hemostatic agents has been
associated with paralysis due to device migration into
foramina in the bone around the spinal cord; and blindness
due to device migration in the orbit of the eye during
lobectomy, laminectomy and repair of a frontal skull fracture
and lacerated lobe.
Excessive fibrosis and prolonged fixation of a tendon have
been reported when absorbable hemostats were used in
severed tendon repair.
Toxic shock syndrome was reported in association with the
use of absorbable hemostats in nasal surgery.
Fever, failure of absorption and hearing loss have been
observed when absorbable hemostats were used during
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tympanoplasty.

Intravascular delivery of flowable hemostatic agents has

been reported during pseudoaneurysm sealing and blind

sealing of tissue tracts. Appropriate imaging should be used

when delivering hemostatic agents near vasculature.
Recognized potential adverse reactions associated with the
use of marketed collagen hemostats include:

Inflammation

Edema

Allergic reaction

Adhesion formation

Wound dehiscence
A recognized rare potential reaction associated with the use
of bovine derived thrombin is the development of inhibitory
antibodies, which interferes with hemostasis.
CLINICAL INVESTIGATION
APocket Protectoro
D-Stat was evaluated in a prospective, randomized, multi-
center investigation designed to assess the safety and
effectiveness of the product in an anti-coagulated patient
population undergoing placement of a pulse generator. The
investigation was conducted at 10 U.S. centers and
compared the incidence rates of clinically relevant
hematomas and major adverse events between study
treatment groups that received either the standard of care
(compression, electrocautery and/or untreated cotton
pledgets) or the standard of care plus D-Stat. A total of 269
subject were enrolled with 133 randomized to the Control
Group and 136 randomized to the Investigation Group.
Overall pulse generator distribution was 54.6% (147/269)
pacemakers compared to 45.4% (122/269) ICDs (includes
Bi-V ICDs and CRTs). The primary safety objective was
designed for non-inferiority. The primary effectiveness
objective was designed for superiority. Secondary
objectives included evaluation of minor complication rates,
length of procedure (incision of pocket to closure), duration
of hospitalization (procedure end time to time approved for
di scharge) and patient sati
Criteria).
Patients >18 years of age, undergoing a new placement of
a pulse generator in the prepectoral pocketwhoé s -a n t
coagulation therapy regime included administration of one
or more of the following medications prior to the study
procedure which was to be resumed within 24-hours post-
procedure, were included in the trial: Heparin, LMWH,
Coumadin or Plavix. For patients receiving Coumadin
therapy, an INR of <2.0 was required. Exclusion criteria
included patients with bleeding disorders, recent
administration (within 24 hours of procedure) of
thrombolytic therapy and active infections at the implant
site.
There were no significant differences between the two
randomized groups with respect to gender, age, risk
factors, medications, body size, or standard lab values.
Primary safety (Table 3) was sufficiently demonstrated as
there were no statistically significant differences (p =
0.0008, test for non-inferiority) demonstrated in the rate of
major complications observed between study treatment
groups (investigation: 21.3%, 29/136; Control 27.8%,

37/133).
TABLE 3: ANALYSIS OF PRIMARY SAFETY ENDPOINT
Major Study Investigational Control p-
Related Event (n=136) (n=133) value*
Occurrence
n % n %
Pocket Related 18 13.2 | 33 | 24.8
Lead Related 5 3.7 1 0.8
Venous Access 4 2.9 2 15
Related 0.0008
Device IPG 2 15 - -
Functions
Other 1 0.7 2 1.5
Total 29 21.3 37 27.8

*p-val ues from Fisheroés exact te

Primary effectiveness (Table 4) was sufficiently
demonstrated as a statistically significant difference (p =
0.0231, 95% confidence interval: 1.37%, 20.03%) was
observed between the study treatment groups. The control
group demonstrated a clinically relevant hematoma rate of
22.56% (30/133) compared to 11.76% (16/136) in the
investigation group, yielding a 48% reduction of clinically
relevant hematoma formations in the D-Stat group.

TABLE 4: ANALYSIS OF PRIMARY EFFECTIVENESS

ENDPOINT
Generator Investigation Control Group p- 95%
Type Group (n=133) value* | Confi-
(n=136) dence
Interval
€n
% X n % X n
All Generator |11.76| 16 (136 22.56 | 30 (133]|0.0231| 1.37%,
Types 20.03%
Pacemakers |8.11| 6 |74 | 20.55 | 15 | 73 |0.0358 | 0.75%,
24.41%
ICDs 16.13( 10 | 62 | 25.00 | 15 | 60 | 0.2659 | -5.74%,
23.59%
*p-val ues from Fisheros exact tes

INDIVIDUALIZATION OF TREATMENT
Note that the safety and effectiveness of the D-Stat
components have not been established in the following
patient populations:
patients with pseudoaneurysm neck diameters >4mm.
Pseudoaneurysm neck size will affect the pendular flow
rate.
patients with puncture or access sites located in the kidney.
women who are pregnant or lactating.
children under 18 years of age.
patients with a known bleeding disorder, including
thrombocytopenia (platelet count <100,000),
thrombasthenia, he mophi | i a, or wvon
patients with a baseline INR >2.0 (e.g. coumadin therapy).
patients who received thrombolytic therapy (streptokinase,
urokinase, t-PA) in the preceding 24 hours.
patients with an ACT >400 seconds.
Further, in addition to the above populations, the safety and
effectiveness of D-Stat has not been established in the
following patient populations undergoing implantation of a
pulse generator:

s Paiients presenting forda @ulse geReRROBRYISINN 6 s

procedure.
patients for which their anti-coagulation therapy regime

i does not include pre-procedure Heparin, LMWH, Plavix or

Coumadin administration.
patients with a previous exposure to injectable collagen
implants.
patients in whom absorbable hemostatic agents are
contraindicated
CLINICAL PROCEDURES
The following instructions provide technical direction for use
of D-Stat in:
1. management of bleeding from vascular access sites or
achieving hemostasis at bleeding sites during open surgical
procedures.
2. sealing iliac/femoral artery pseudoaneurysms under
ultrasound guidance.
3. implantable device placement
These instructions do not obviate the necessity of formal
training in the use of D-Stat. In addition, the techniques and
procedures described here do not represent ALL medically
acceptable protocols, nor are they intended as a substitute
for the physicianoés
specific patient.
Supplies
The D-Stat package contains the following:
(1) thrombin vial (5,000 units)
(1) 10ml syringe with an attached mixing luer containing
collagen, 200mg
(1) diluent vial, 5ml
(1) 10ml mixing syringe with non-coring vial access device
(2) applicator tips: (1) small bore tip and (1) 20-Gauge, 2.75"
/ 7cm needle
Other sterile materials required for use of D-Stat to
manage bleeding from vascular access sites or during open
surgical procedures (but not provided) are:
Gauze pad
Saline solution
Other sterile materials required for use of D-Stat during
iliac/femoral artery pseudoaneurysm sealing (but not
provided) are:
Biopsy guide (e.g. ATL endocavity needle guide)
Sonography gel (e.g. Aquasonic)
Ultrasound head cover
Procedure
Carefully inspect the D-Stat packaging (barrier bag and
Tyvek®-sealed inner tray) and components for damage
prior to use. Using sterile technique, transfer the
components into the sterile field.
The D-Stat deployment procedure consists of 2 steps:
1. D-Stat Preparation
2. D-Stat Placement/Application

PN 0248 Rev AB 12/11
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D-STAT PREPARATION
NOTE: The D-Stat solution can be prepared up to 3 hours
prior to deployment.
1. Remove the caps from the thrombin and diluent vials to
expose the rubber stoppers.
2. Using the 10ml mixing syringe and non-coring vial
access device, withdraw all diluent from the diluent vial and
transfer it into the thrombin vial. (Ensure non-coring vial
access device fits tightly on 10ml mixing syringe prior to use.)
3. Gently rotate the vial to reconstitute the thrombin. DO
NOT SHAKE.
4. When the thrombin is completely dissolved, withdraw
the reconstituted thrombin from the thrombin vial again using
the mixing syringe and vial access device. Remove the vial
access device from the mixing syringe.
5.  Attach the collagen syringe with attached mixing luer to
the mixing syringe.
6.  VIGOROUSLY push the reconstituted thrombin into the
collagen syringe. Wait briefly (10-15 seconds) to allow the
collagen to become hydrated with the reconstituted thrombin.
Next, push the hydrated collagen back into the mixing
syringe. Continue exchanging the solution until all
components are thoroughly mixed (approximately 10-12
exchanges).
D-STAT PLACEMENT/APPLICATION
Vascular Access Sites/Open Surgical Procedures
1. Disconnect the mixing syringe containing the D-Stat
and attach the appropriate applicator tip.
2. Identify the target site (vascular access site or bleeding
tissue surface) for the D-Stat application.
3. Manually approximate a gauze sponge thoroughly
moistened with sterile (non-heparinized) saline against the
bleeding surface and, from the applicator tip, dispense the D-
Stat between the sponge and the bleeding surface. The
gauze sponge will hold the D-Stat in place against the
bleeding surface in the presence of active bleeding. Apply
enoughD-St at t o create a <meaHel
site of placement. A sufficient amount of material will ensure
that the D-Stat is delivered directly to the site of bleeding.
4. For tissue defects
the D-Stat at the center of the lesion, and continue applying
material as the applicator tip is moved out from the center of
the defect. Ensure that the DStat comes into contact with the
entire bleeding surface of the tissue defect. If applicable,
remove the percutaneous catheter from the vascular access
site.
5. Apply direct pressure with the gauze sponge so that it
holds the D-Stat against the bleeding surface and causes it to
conform to the lesion.
6.  Vascular Access Sites: After 5 minutes, gently lift the
gauze sponge and inspect the site. If bleeding continues from
the vascular access site, apply additional D-Stat to the site
and resume direct pressure until hemostasis is achieved.
Open Surgical Procedures: After 2-3 minutes, gently
lift the gauze sponge and inspect the site. In cases of
persistent bleeding, indicated by saturation and
bleeding through the material, apply fresh D-Stat to
the source of bleeding and resume direct pressure for
another 2-3 minutes. Inspect the site again. Repeat
until hemostasis is achieved. If bleeding has ceased,
excess D-Stat may be removed by gentle irrigation.
Do not disrupt the clot by physical manipulation. The
D-Stat may be left in situ when necessary.
7. To minimize disruption of the clot, remove the gauze
sponge after hemostasis has been achieved. If the gauze
sponge adheres to the newly formed clot, irrigate the sponge
with non-heparinized saline and carefully remove it from the
treated site.
8. If desired, apply an appropriate dressing to the treated
site. Assess the treated site per institutional protocol.
lliac/Femoral Artery Pseudoaneurysm Sealing
NOTE: It is critically important that sterile conditions be
observed during this procedure. Prior to beginning the
procedure, ensure that the treatment site has been
disinfected and draped using standard sterile technique.
1. Disconnect the mixing syringe containing the D-Stat
and attach the 20-Gauge, 2.75" / 7cm needle.
2. Under ultrasound guidance, identify the
pseudoaneurysm neck and cavity and determine the
diameter and length of the pseudoaneurysm neck.
Pseudoaneurysm size will affect the pendular flow rate.
Pseudoaneurysms with a neck diameter of up to 4mm can be
treated with D-Stat.
NOTE: Prior to use of the ultrasound unit, cover the
head using the sterile cover. Utilize sterile
sonography gel during the examination.
3. If desired, anesthetize the tissue adjacent to the target
site using standard local anesthesia (not provided) and
clinically accepted practices.
4. Under ultrasound guidance, insert the 20-Gauge, 2.75"
/ 7cm needle into the cavity of the pseudoaneurysm. (If
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desired, continuous ultrasound monitoring through the
assistance of a biopsy guide may be used.) Depending upon
the position of the pseudoaneurysm neck, the initial puncture
may be performed proximally, distally, medially, or laterally.
Lateral puncture is most frequently used. Puncture of the
cavity should always be located as far from the
pseudoaneurysm neck as possible.
5. Compress the pseudoaneurysm neck to markedly
reduce the pendular flow within the cavity. Confirm reduction
of flow under ultrasound and continue to monitor flow during
D-Stat delivery.
6. Position the needle delivery port away from the
pseudoaneurysm neck. While maintaining compression of the
pseudoaneurysm neck, slowly inject 0.5-1.5ml of D-Stat. The
needle may be removed following D-Stat delivery and is
independent of clot development.
Precaution: If resistance is noted, stop D-Stat
delivery and remove the needle. Replace the needle
prior to continuing.
Warning: A direct arterial or venous injection
must always be avoided as vascular
occlusion/embolization can result.
7. Maintain compression of the pseudoaneurysm neck
until no pendular flow can be observed under ultrasound. As
a rule, complete thrombosis of the cavity occurs within 15-20
seconds.
8.  When absence of pendular flow is observed, slowly
release compression under ultrasound guidance. Do not
abruptly release compression as the clot may become
unstable as a result. Observe for continued absence of
pendular flow. If the pseudoaneurysm persists, repeat steps
4-8.
9. Following complete pseudoaneurysm thrombosis,
assess the puncture site and distal circulation per institutional
protocol.
10. If desired, apply a pressure bandage to the site and
fleave in platefor 284fhours.aAmleulate the patient per
physician discretion or institutional protocol. Bed rest is
recommended for 2-6 hours following the procedure.
begin
1. Disconnect the mixing syringe containing the D-Stat.
Attach the small bore applicator tip.
2. Following line/lead insertion (if applicable), apply 1.0-
1.5ml of D-Stat to the lead/line entry site to prevent oozing.
Apply direct pressure for 2-3 minutes over the D-Stat-
treated site with a moistened gauze sponge.
3. After 2-3 minutes, gently lift the gauze sponge and
inspect the site. If bleeding continues, apply additional
direct pressure until hemostasis is achieved.
4. Following device pocket formation, lift the pocket skin
flap and deliver a bolus of 2-3ml of D-Stat directly into the
pocket.
5. Press the skin flaps of the pocket together and apply
light manual compression directly over the pocket for 2-3
minutes.
6. Separate the skin flaps and observe for bleeding
within the pocket. If bleeding continues, apply an additional
2-3ml of D-Stat and repeat manual compression. Apply D-
Stat as needed until hemostasis is achieved.
7. Following pocket closure, apply D-Stat as needed to
control oozing at the suture line.
8.  Apply an appropriate dressing to the treated site.
Assess the site per institutional protocol.
PACKAGING AND STORAGE CONDITIONS

The D-Stat Flowable should be stored at temperatures
between 15 € and 30 G.

LIMITED WARRANTY

Vascular Solutions, Inc. warrants that the Vascular
Solutions D-Stat flowable hemostat is free from defects in
workmanship and materials prior to the stated expiration
date. Liability under this warranty is limited to refund or
replacement of any product which has been found by
Vascular Solutions, Inc. to be defective in workmanship or
materials. Vascular Solutions, Inc. shall not be liable for any
incidental, special, or consequential damages arising from
the use of the Vascular Solutions D-Stat flowable hemostat.
Damage to the product through misuse, alteration, improper
storage, or improper handling shall void this limited
warranty.

No employee, agent, or distributor of Vascular Solutions,
Inc. has any authority to alter or amend this limited warranty
in any respect. Any purported alteration or amendment
shall not be enforceable against Vascular Solutions, Inc.
THIS WARRANTY IS EXPRESSLY IN LIEU OF ALL
OTHER WARRANTIES, EXPRESSED OR IMPLIED,
INCLUDING ANY WARRANTY OF MERCHANTABILITY
OR FITNESS FOR A PARTICULAR PURPOSE OR ANY
OTHER OBLIGATION OF VASCULAR SOLUTIONS, INC.
PATENTS AND TRADEMARKS

International and U.S. patents pending.
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D-Stat® is a registerd trademark of Vascular Solutions, Inc.
Tyvek® is a registered trademark of E. I. Du Pont de
Nemours and Company.

TEKUTE HEMOSTATIKUM D-STAT®

Ng8vod k pougit?2
UPOZORNNNE

Tekuté hemostatikum D-St at by mDI i poug?v
odpov2daj?2c?2m zpTpobhgmvignsgkal
Toto zadSozd&wBnjoesteriln2z a je
jednor 8zov®mu pougit? Opakova
jednor 8zov®mu pougit?2 vytv§gsS?
pacienta nebo ugivatele. Konta
z§vagn®mu poranhDn2 wugivatele
POPI S ZAY¥ €ZENE

K a @ tekuté hemostatikum Vascular Solutions D-Stat (D-
Stat) obsahuje nasledujici komponenty:

Injeklnz 1 ahvil |STERILE|A|
(5000 jednotek)

Kol agen (200 mg |STERILE|EO|
10 ml injekln?2 s
pSipojenim m2ch

nastavcem typu luer

I'njekl|l n2 ligmhvi | |STER|LE|A|

roztokem (5 ml)
PS2slugenstv?z p
injekln2z st$z2ka
pS2stup do inje
odebirani jadra)

Hroty aplikatoru: (1) maly vrtaci
hrot a (1) jehla velikosti 20,

| STERILEI EOI
| STERILEI EOI

2,75"/7cm

Trombin je bilkovinna latkaprodu k ovang bRDhem koc
reakce, pSi n2g je protrombin
tk8Rovim tromboplastinem bovin
pSz2tomnosti chloridu v&penat ®h
pr8gek kterT byl v konel n®m o
lahvilceem jerOombvnng pSztomen
sb'dm9. Manitol se pSid§vs prot
pS2pravek zmrazit a aby se sna
neobsahuje g8dn® konzervalnz |
chromatograficky. Trombinnaevy
zprostSedkulzc2 fyziologick® |
fibrin pS$2mo.

Kol agen je mhRDkk§, b2l 8§, elasti
| 8tka z2skan§ z |igthDn® bovinn
PSipravuje se ve formn volnich
d e s ty,ikter& ulpivaji na vidknech, a dochazi tu k

uvol Rovgn2, kter® spougt? agre
interstici8ln2ch prostorech fi
trojrozmhDrnou matrici, kter§g s
na adhezi a agr eigdtoinhibbé@rs t i | ek
heparinem.

fedidlem je sterilnz, pufrovan
a vody. Pomoc2 m2chac2ch pS$S2da
diluentu pSed pougit2m rekonst
kol agen. Hemostatikum se podS8§v
| ® bycpomodg§vanTich aplikalnzc
se dosahuje diky vlastnostem hematostatika, které

vyvolavaji koagulaci. D-Stat je biokompatibilni, nepyrogenni

a je urleno k tomu, aby byl po
INDIKACE

D-Stat je indikov8n k pougit?2:
vchirur gi ckTch vikonech (jinTch n
oftal mologickich a urologickIic
kdyg je kontrola krv8cen2 1|iga

postup neefektivni nebo neprakticky;

pSi lok8&ln2 z§stavhD a kamihd r ol e
pS2stupu a perkut&§nn2ch kat ®tr
pSi uzavSen2 pseudoaneurysma i
bnhem chirurgickich vikonT bnt
i mplantovatelnich zdravotnickl
pro d8vkovg8§n2 | ®T, neru§tosntT mu
i mplantovanich kardiostimul §tc
kl'inicky relevantn2ch hematomT]
anti koagulancia a maj2 zvigene

KONTRAINDIKACE

D-St at je kontraindikov8n u oso
na materidlybovi nn2 ho pTvodu.

VAROVANI

D-Stat neinjikujte do cév ani nedovolujte, aby do nich vnikl.
MTge to v®st k rozs§8hlTm intra
nebo dokonce i umrti.

Nepoug2se¢jate pBi uzav2r§n2z kogn

mTge narugovat
mechanickému vsunuti kolagenu.

uzdrapydvBnTl kog

D-St at by se nemhDI poug2?vat za
kontaminovanlch prostor8ch t Nl
opatrnosti. Pokud se rozvinou zndmky infekce nebo
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abscesu v mistech, kde byl aplikovan D-St at, mTgeSBTITUDI & (S VhJI MKOU PFEéHODvVvEO®OWVI SEQECECE Bapot Seb? poug?

nevyhnutelna opakovand operace s cilem odstranit PFEDEM EXI STUJECEMI ONEMOCNTN Métddu. )
infikovanl materi 8l a umogni[typd #p inBkdHodnocena [Kontrolni Kombinovan Rozpoznan® potenci §l n2 neg8dou
DSt at by se nemRl poug2vat Ke kontrcskué'”akrv5§<ld)iéan2 éslgiiny pougit2zm registrovanich kol age
partum nebo menorrhagie. ] (n=136) (n=133) (n=269) Z8nnt
Sl H i ) Il le S 1| 2 A
Poug!tz bovinn2ch t‘romblno_vlcc“rl;pfzprq’\r.\;%r\ VI RV 7 Edem )
pougit byl o pS2é$egbhosmali sagmi——op S 1 vl 3 1% 18 6% Alergicka reakce
hemost§ze asymptomati ckT mi zmiré iﬂﬁ' & f alP8%|a ?ozr%"zcsch % tvorba adhezi
stanoven2ch, jako je protrom |novl | rci | 2 Dehiscence rany
tromboplastinovl | as (PTT) efe 'P rﬂaje 1§ E%%% 2521 2&9%0 42 l§'6% Rozpoznan8 vz8cn8 potenci §ln?
b %, | 6 % : : )
krvg&cen2m nebo t(omb-zou, kt His nc(pr%))a lvz ol (Sfb% ellnv4% ltrolmb!nu bOV|nn2ho pTvodu je s
konle. Zd§ se1ageck®t%!hemgscﬁngkgmgtasz So 0,0% 1 08% | 1 04% inhibiln2ch protil8tek, kter®
tvorbou protilatek proti bovinnimu trombinu a/nebo faktoru aplikace KLINICKE HODNOCENI
V, kterT mTge v nhDkterTch pSGopadech [zXk S2506e|n® 00%4 g2o ve&r® | s "Kapsovy protektor"
hum&nn2zm faktorem V, cog pot[MerzGis8hlne] 5 € dms K1 d@swi| C6l €av%i| D-Stat byl hodnocen v prospektivnim, randomizovaném,
faktoru V. Opakované klinické aplikace topického bovinniho |elektrodu multicentrick®m hodnocen?2, kte
trombi nu zvyguj2 pravdBDpodobnlgsdl,nNnhe mFgeouw pjp?2tookleast ¢sr|bMmodnocen2 bezpelnosti a Yl inno
protil 8§tek proti trombinu a/%eefli@r#l‘aektcer,O% Y @S%Zpladqm% gpaskeent T lelenlTch antikoagul an
pacienta objev2 abnorm§ln?2 k@”%f’rgelf'ﬁr%ﬁ‘?“ l'abo ofratorn2z hod ot mpl antace pulzn2ho gener 8toru
abnorm§inz krvscen2 nebo abnodmffn% |t% oMl (2% %0({ plo %P1 2na 10 pr ac sAapgrovAsealy semiruvyskytu
trombinu Iouk!§u|jneI’J,sedokpoonrzuIto%"ﬁfv'sood’tﬁgrﬁ“kzéa%wé 15% | 6 2.2% klinicky relevantnzch hematomT
oruch koagul ace. Jak®kol i I n n® §g.t S2hod mezi skupinami | ®| enl mi
ipmunolggick?@m kontextu tohotPneu%Otﬁréxnﬁxujn‘\?nEéé/ f5¥ ge 220/ guN standardn? g®!i (komprese,
h . h ) ezlspul.e 1,5%, d‘ 0,0% % . P
protil &8t kami proti bovinn2zm grarg rpgﬁznovzltm 2prakazm seeoget Sen® vatov® tamp-nyD- neb
nemNDli opakovanl vystavovat |\Bk@®pen? 1tr3§-)% 0p P(§0% rlan,<4% Stat. ,Bylo cc:zlk_em zaSazeno 269
Pokud maj 2 blt opakovanh vyst|gVesi thngbebecf bReME |01  04% randomizovano do kontrolni skupiny a 136 randomizovano
pS2pravkT pacienti bezvzn§mlg:oh<uprotil§tek j e zapot Se b2 dohodnocené skupiny.Celkova distribuce pulzniho
situaci posoudit zvl §8gS. Mezi sopd e| O 00% | 1 08% | 1 04% gener 8toru byla 54,6 % (147/26
Bezpel| nost aStvlti mprroostpougi t 2 |ji@gSi porovngn?2 s 45,4 % (2CD/a269) |
oftalmologickych, urologickychamozkovych Hypotenze 0 00%| 1 08%]| 1 04% CRT). Noninferiorita byla navr
neurochirurgickichSeVEoaech [MeZbygpwl ezjs g07% | 2 15%| 3 11% bezpelnostn2 ¢2|. Superiorita
D-StatNENii ndi kovsn k pougit2 pShiin®adinlie Kkrylscen? Y%l innosti.Sekund8rn2 c2le zahr
bi opsi2ch org8nT nebo tk§-n2.ce|l§e{pln hlSz?i 211?’%% 3& 27%}% ‘P 0% pmal Tch ko omplikac?2, d®l k vikon
Stat v t®to situaci vedlo k Fb002|ne§snika ZS§|c°huvpaCte]'n$e r”etr"éUnSC|usgllalul'[lsz’letn2)pr Tsoﬂ)gagapr?{i(ivlm%’ﬁth'(od do
nekr-ze tk8&8nhD, vaskul §rn2 ok“?ouhzolu aM2stmnied 8 d o)we vice kaddorio.d y (TAEShu do do oby ouhlasu s prop
BEZPELNOSTNE OPATFENGE AEs v | §sti Pocket Related %d&.@n&a?ubrﬁvlena@dbm&/&kména) rnovat
DStatnenz ur|en jako n8§hrada Z@amajgraynebp Regafomy sinfeka) degiscengi apy. Do hodnocen2 byli zahrnuti pac
techniku a spr8vnou apli kac|Vy@<§‘”bt$+<'5[{'”yr?ﬂ‘l§tﬁaqto|‘n® konven| n2 implantovan novy pulzni generator do prepektoralni kapsy,
postupy ougivan® pSi hemOStT§aquIka25hrnuje nahl §gen® kllnlcgdysghetlsevbg%wt hroea Lgr!hﬂmaleg;wteraple
n | WV 2Nc? e |t e0d 2c2ch
STERILEIEO _lSTERILElAl ) Pol et klinicky rceh etweanma tnencTh khgu@rg@ann{ ge bit omMmpoa/ykonJubl’Jhem
Nepoug2vejte, pokud doglo k hoot denvoSceenn2T cl hi, p300g kkooznet nr2 °|°”b2a°|hU)He;iaﬁn megg;oumwmhe@épmﬂxelgp@@lm@ﬁtofny
PSebytSelkatD mTge blt odstzrnastal’JmI]§tgnarm®uwrtlag)altt?ce 1 shora (150dhsotdunpoucjeznclzcchh tze7rap|| pSZprav
aplikace, kdyg se poug2vs§ v koobnltarsotlin 2kcohs)t,n 2phroo tfoogrea nmeen vngeegcghnaydokngnnﬁ; chyo r\,eyl|eUV|aOthancz Krit
kostnich spojeni. hematomy progredovaly na Yr opﬁcﬁerﬁys%o&t}bﬁ’h&ﬂkrﬁ)a%ém neda\hwé[ﬁ)&a%mby|y
D-Stat neaspirujte do mi mot DIk 2ahso qu&rbh/L@angJ§aik3ch§\p£§rh§) Be ombol ytick® terapie (bRhem 2
kardi opul mon§8§l n2m bypassu neTIAlULhAkZ"MIRY[VYSNYﬁUKLlNI@KW§n2 infekce v m2stn implant§&tu.
autologn? krve podobnhD jako FiEiLnE®/Ahl\ETrrl\DCSCII-BtHEcl\l(A@l’Cpl\/EszpravkyMezI dvhma randomi zovanich sku
Byl o.pr9k1§rz§g1mentgye hemost at i ¢Typlgenenatorp S2 p r{a \Hédrocena | Kontrolni skupina vyznamné rozdily s ohledemnapo h | avz, v Nk, ri
zalogenlch na kolagenu mohou|lpronikat sknr g@@ma4o m faktory, medikace, velikost organismu nebo standardni
transfTzn2zmi filtry syst®mu prao ligthn2 %rlXe % | x| n laboratorni hodnoty
DStat by se nemDl pougzvat SV@FE‘.'P""V”W”“FGV”"W32‘3'56 P2 mp i msrn2 brabuyked)n odsots t(at el nh pr o
nebo jinTmi akryl §tovimi adh ggrdiogtiuidtoryyy g o 8115\ | 74 2055|115 73 nebyly prok§z&ny §§dn® statist
mikroviaknovy kolagen s ni guj e pevnost ICD 16,13 [ 10 | 62 | 25,00 | 15 | 60 0,0008, test nonip\far'z§vagyi W
metyl metakryl 8tovlich adhezi vZjpiogutgFnvsa nrliczhi kka usppeovjnefhng? s pokuogmpt“nka orovan' mezi |

protetickich zaS2zen2 k povrtcehkuu tkiocsht/iabsor bovatel nich hesfl]&%kﬁnﬁk‘eho@irﬁ)deﬁlr?libﬁﬁgplﬁﬁalébrhra]azJ?@%u
D-Stat by se nemDI poug?2vat kpopprsi§m8r m?2§ sli @&|dbul} pcozrnuczrp‘[sobe3|77133)

koagulace. ) Hemostatick® pSzpravky mo h o ywagUl eABIANKL VizR BRIMARNIKO Gko9eHoN f ek c e
Bezpel nost aSt¥lti nunodsixt 2D a t Dhw@sntl ckhe gvezni ku abscesu, pSi lgopPy BE ZPEINOSTYE POtencuj? 1T
nebyl a Zj_i gSovs8na. . bakterii. Viskyt z8§vagnT|[Hodnoce]| Kontrola [hodnot
Bezpe| /ddtnnaost kombi noStaash ®h oVmp2sutgl ti2mpd ant §t u byl a pozor ovsSuligicithedstudiie N anaci|z@=138)0| gps g,
antibiotiky v roztoc2ch a prgapdaobdSehyl rekiuigopvd&nimemaiom/ pooper al n2|skuwivagcen?z.
NEGCDOUCE PP EHODY V. m2sthD implant8tu byly pozorov8ny qranulo(M36)z

UpozornhDn? gigantickich bunhk pSi pougit?2 v mozku. % %

Tekuté hemostatikum D-Stat bylo hodnoceno v pivotnim Kdyg se pSi operac2ch s | amiSawisiicishppsoy, v | e 18\ I’_13251 93 ?48a|mu
randomizovaném, kontrolovaném klinickém hodnoceni cauda equina, spinalni stendzy, meningitidy, arachnoiditidy, | S0uvisejici s vyvodem 0.8
zahrnuj2c2m 269 subjektT. bolest2 hlavy, parest®zi?, So°|“¥§?‘212°éy§f[hsn‘kc239 rﬂo!lév@boog
Toto hodnoceni (kapesni ochrana) porovnavalo miry mNchi Se a stSev a i mpotence \éeﬂé\ﬁgéiziayszgglwuoz‘ats; €K@

incidence tvorby klinicky relevantniho hematomu a pSzpravky, byl hl8gen vDtg:? T SIS S L 7 (]}97 eh—RSi2 hod.
z8vagnlich neg8douc2ch pSZhodPougbp&IabeopboV&mmI‘Sr‘?bdmvH(eTr%%LxmiL,kTL,h 291213137 278

anti koagulancii, jimg byl impl§§:nh0v§ur§hh&oﬁ genmek 8T osp hi)dﬁ'oﬂl;l!)QF'ﬂsherbvaéxaﬂtrﬂﬁbté'sfﬁK[’ 1l S ‘
(napS. kardiostimul8tor psebokr@P)odomptepgkoosBdbjnénkas hore ou i nf st ®zi 2
Kontroln2 skupina obsahovalanbtBauhobBobesnichkrkubaekad, iPilMBringe @u'k“ﬁ?oolgbm/"@(d?n?)tc%W%!e”r
| ® enTch standardn? p®| 2 (tja ko®preseyndfememokaudaré qRlOsRNsticky yanamny pzdf (p 7,0,0231, 95% interval
a/nebo neoget$Sen® vatov® tammNepj Spmp dmpewenéz a par®z§polehl|vost|137%2003%)kterybylpozorovanymen
hemostazy v prepektoraini kapse. Hodnocena skupina Pougit2? absorbovatel nTch herhé@é Pl T SHK “§§2n@r%§VW§epWFa@d"
obsahovala 136 hodnongcavel ch sshopkhd b®parallzou kvTli @lpkgrglgvan{nhngru\éyg(ymhe A v kos
stejn®m | ® ebn®m st attar du aokasazmhémyDa sl epotou kVT|I( /W)Q’P%C’(‘!Wa”'§]a1§&°/2(je6/r436)"d‘%d”069”‘?12 orpi
prepektorsg8ln2z kapse jako pS2dankeml 6bdhsamea? Ih&nﬂmorsélétqurﬁlé‘pd nrp§prca0\:9y Zgnpagme; Ng§) n%g%e%’bzl%e!
Blast ve studii trvala pSibl irakoralderovahéhaldokupmitalu.n de x a| n2 m evnatn? h'e ma-Stat.mT kupi
postupu ve studii. PSi pougit2 absorbovatelnich hemostatik v n§pravh

Byl o hl 8§geno dvan§ct (12) YmpoHkoken®rglachg, bnloanbic&@d@e&na excesivn2z fibr-.-za a
skupina:4).Byl o zji gtNDno, @ge §8§dn@przoltdicgotvoa nBmrfti2xace ¢l achy.

nesouviselo se zaS2zen?2m. Ve spojen2 s pougit2m absorbovateln®ho hemostatika

Tabulkals hrnuje neg8§douc? pSzhodyhkmépes®2bBhemuopgmé bylkuhl §gen syndrom toxick®ho go

(8) tTdnT ve sledovac2m obdobdrehhRdomsebh@n®habsorpce a ztr§ta sluchu byly hl§geny v
hodnocen2. P$2hody jsou shrnpSyppdidl egprbyeatbBhemcthympanopl astiky pougita

pod21 T randomi zovmindikth k pp%? hagsdiibvatinsthenmtostatika.

bNDhem klinick®ho hodnocen?. Intravaskul 8rnz podg&n2? tekutlch hemostatik bylo hl&geno p¢
TABULKA 1: PODROBNE MIRY INCIDENCE uzavSen? pseudoaneurysma a zaslepov§n2 tk§Rovich tr tT.

ZCVAGNhCH NEGCDOUCECH PF & HOD PSibWVEIvSSEn??¢ GhéeGrib st at i ckTch pS2pravkT do oblasti v b|22k03ti
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TABULKA 4: ANALYZA PRIMARNIHO CILOVEHO 1. PS2pr-8mta D POZNCMKA: PSed pougit2zm ult
BODU IENOSTI 2. Nasazen? /S§augit?2 D zakryjte hlavu steriln?2 pok:
Typ Hodnocena Kontrolni Hodn- | 95% PF ¢ PRAVAATD poug2vejte steriln2z wultrazv|
generatoru skupina skupina otap* | interval | POZNAMKA: Roztok D-St at | ze pSi pr avi 3 Badgel3i htood ignyd opu&ed pr ove lditke ar
(n=136) (n=133) spolehli- | nagazenim. cilovému mistu standardni lokalni anestézii (nedodava se
—— . vosti (IS) | - st_t raRte v2|ka z i nipemlal n2c hsrhaaeﬂiélem)bblirhckyxc‘hvéierq'mﬁbostupy.
Vgechn|1L,76]|16 | 136 22,56 30 | 133 [0,0231] 1.37%, Sedl,c2m roztokemZ gby byly @Dma@elmlye@mygocﬁ@ulz@ntak;/v'ukem za
typy 20,03% | 2 PomocilOml m2chac? injekl|ln2 st S2747ckydodutingpseidoaneunySma.gBude-li to
gener § pS2stup do injek|n2z lahvi|]kygbaeauodebpolmal| i Sledevani za pomtce a ¢ e
Kardiostim- | 8,11 | 6 | 74 |20,55| 15 | 73 |0,0358| 0,75%, vegker ® Sedilo z i njekln Il abivo p kiyc Is®SjeelH1 cym rdzzr®kiesnl ast
ulatory 24,41% pSeveNte jeghwiol kyjse kbhejeeneli ne@meudoaneurysma mTge blt vich
ICD 16,13 | 10 | 62 |25,00] 15 | 60 |0,2659 | -5,74%, to,abynal0ml m2chac?2 injekln2 stsSeaal &8l p8Beddpsugi oPm medi §l n
23,59% pevnhD nasedlo za$2zen?2 pro pﬁ@skue g pojgkVv®2neéjahasy Rjyi .
hodnoty p* z Fisherova exaktniho testu bez odebirani jadra.) vgdy nach8zetkrclok inep deu cco arde u
3Jemnim ot8&8len2m injek|nz | ashkomyepe okeNke pe&odsameucysm
I NDI VI DUALI ZACE LE£LBY trombinu. NEPROTFEPCVAT. kyvadlovi prTtok uvnit$ dutin
NezapomeRte, ge bezpel nSiast a4Jﬂlfmllenseht@rgbgnzcglargzel,@tkznqyuodebene pod ultrazvukem a pokralujte

trp&bv eSter ®Di njek| nz lahvilky
tS& Wmi kyD@e zaS\?aen‘aslpmpu piSéklt ypm
Nl t pseudcar®drnyzseme . pu dr pSj2tse ukpo dpr e s i

nebyla zjigSovgna u n§s|edu12rce|%‘h”§3to' tuLI‘-".aVcaZ”|patc"|Oe”hbt"["‘ z
pacienti rpkTmPrsemdoaneurysmd® MOL mrﬁ“zChaC2 injekln? s
Velikost kr|lku pseudoaneurysnfao b ndleekne"'p82|z'5'n"iv'r_‘] ky. 0Odd

ovliivRovat kyvadlovi prTtok; injekl|ln2 V|Ikyzdxdilrbu?ychaczpa)nrmalelkllnﬂjlskSI-StetPOpOSamE-g;tatl;eS m
pacienti s m2stem propzchnut52K nr@zbcohapCSZzSltmjp%kluqﬁzssttrﬁnﬁknalvce]elple&nﬂﬁl’gelwy]eMd)tultz atiSvambkus
l edvinn; kolagenem napojenou na michaci nastavec typu luer. Bezpel nost n2Pokadnarazeena édpor,
tNDhotn® geny nebo geny, kterﬁ@SIkLol\fr’e .vtlalte rekonstituovanpSesoathtast Bpoo d & etk [an2j ehl u vy
dnt i mladg2z 18 | et; tSZkaIky s kol agenem. Pol kepokrea|korv8& rk2om jdeotbluu (MyYmB@ARt € 5
pacienti se znamou poruchoukrv § ci vosti v et nsekund), aby se kolagen stihl nahydratovat Varovgn2: Vgdy mus?2te zat}‘r §nit
trombocytopenie (pol et krevn”cer‘ukodrbsstt'ltIUeOka”|1"®OtfOODr@b)'“em Pod®n¥tHal aethyderanebanig? |y,
trombastenie, hemofilie nebo von Willebrandovy choroby; kol agen zpnt do m2chac? i nj ekvaskblarsiokhrzileraokzgci. Pokral ujte
pacienti s vichozzm I NR > 2, 0V (MRAHOSU rtOeZ taopk Ue, cdo%k«rVaddumeebmJ)?dUd”g@lethnbyomwngkly kr| ku aneur
pacienti, kte$2 podstupovali QTrko|nﬁbdoflr%/tﬁrc°kﬂ€92ucb’t%"ﬂ‘]b“pll]io nebude zSej m®, ethayvad®bewchnp
(streptokinaza, urokinaza, t-P A) v pSedch§zej ZIFNg ge Y%pln& tromb- Za dutiny nast
hodinach; sta vas I§|uh%)hevﬁs%1®tnhirusel@lrid.ck@ ;

pacienti s ACT> 400 sekund. vykony 8 Kdyg zjist2te nepS2tomnost ky

KromhD shor a uvezdemdkmmapommjmlfpgggitg m2 chac? i nj ekdStata stSkkmpke§iob8\a¢lluﬁajc?eDz dohl edu
%l i nPSsat nebyla zjigSovEna up$1'§F§QJetd%JV2hc@dcnh| phof pout | adcP2l i k 8t mewvol Rujte zprudka, protoge
pacientT podstupuj2c2ch i mpl2aWilagtie pq?lzhe® om? gsetnoe,(gr'q oSrtwo: vae &ua i nitrhyo. pSYaesdeunjptue ,n ezbdoa s e

pacienti hospitalizovani pro revizni vykon na pulznim povrch krv§cej2c?2-Statk §nD) prona@bmk\atj POkud pseudoaneurys
generatoru; 3 Rulnn pSibliguedfBkado haubkiekypud ag 8.

pacienti, u nichg regim ant i RO (ehapprinizovapymyfyziglagiekymyeziokgm r n Pj RO %pl n® tromb-ze pseudoaneur
pod&§n2 Heparin, LMWH, p|av|Xprﬁt@@/@hu@'\@({pma@hfc‘yapkgtyLudakaJteDStat m2sta a dist8Iln2mu obRhu podl
vykonem; me z i houbu a krv8cej2c? povrzdilraG@Emw@k@bubaaS%idmi‘;? D
pacienti s pSedchoz?2 expozlcﬁtlaltn péﬁf§t|r[-nV§CEJZCZmu p o vi0.Bude: iv tpoSc2gpSaddoia saakNtiev nt2lhack ov i o
injikovatelného kolagenu; krvaceni. Naneste ostatel|-Bt®amseo gst na M2stN 24 hodin. Pacient mT
pacient i, absorbdvateinghefastativa vytvoSila mal§ "hrom§dka" mat®ka$S§éunebm2pt Ot alpdli kazeravot
kontraindikovana. Dostateln® mnogstv?2-Stbider i §l slezadappstalujge Da 2 ag 6 hodin
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G8§dn®
Vascular Solutions Inc. vymahatelné.
TATO ZCRUKA

Ysdaj n® pozmNnhDnz= ploil ed oKkONTRAINBIKATIONERD e u

D-Stat er kontraindiceret hos patienter med kendt

JE POSKYTNUTA V hoSetfdlsunihad odeKdviidoBrifderiverede stoffer.

VGECH OSTATNECH VhSLOVNARCH NDBARSIERPF ¢ Mh CH

ZCRUK, VLETNnNn JAKE£KOLI
UPLATNITELNOSTI NA TRHU NEBO VHODNOSTI KE

Z C R U Kinyjicér ikke D-Stat i blodkar eller lad det treenge ind i

blodkar. Dette kan medfare omfattende intravaskuleer

KONKRETNEMU DLELU NEBO JAKE Haa§ulationh og2i@ivgAlZdk U

SPOL EQXNI

VASCULAR SOLUTIONS, INC.

PATENTY A OCHRANNE ZNAMKY

Mezinarodni patenty a patenty USA se projednavaji.

D-Stat®je ochranng zn8mka spole
Solutions, Inc.
Tyvek®je registrovan8 ochranng§g

Du Pont de Nemours and Company.

D-STAT® FLYDENDE HAEMOSTAT

Brugsanwsnlng

FORSIGTIG

D-stat flydende heemostat skal bruges af leeger med
tilstraekkelig uddannelse i brugen af anordningen.
Anordningen leveres steril og er kun beregnet til
engangsbrug. Genbrug af anordninger til engangsbrug
medfarer potentiel risiko for brugerinfektioner.
Kontamination af anordningen kan resultere i sygdom eller
alvorlige patientskader.

PRODUKTBESKRIVELSE
Hver Vascular Solutions D-Stat flydende heemostat (D-Stat)
indeholder fglgende komponenter:
Heetteglas med trombin (5.000 |STER|LE | A
enheder)
Kollagen (200mg), i en 10ml | STERlLEI EOI
sprgjte med pasat luer-
blandekammer
Heetteglas med |STER|LE | A
fortyndingsmiddel (5ml)
Blandingstilbehgr (10ml | STER“.EI EOI
sprajte og ikke-udkernende
adgangsenhed til heetteglas)
Applikatorspidser: (1) lille bore | I I
tip og (1) 20-gauge, 2,75" / STERILE|EO
7cm ndl
Trombin er et proteinstof, som er fremstillet ved en kemisk
reaktion, hvor bovint pro-trombin er aktiveret vha. bovint
vaevstromboplastin under tilstedeveerelse af kalciumklorid.
Det leveres som et sterilt pulver, som er frysetgrret i den
solgte beholder. Heetteglasset med trombin indeholder
ogsa mannitol og natriumklorid. Mannitol er inkluderet for
at gare det frysetarrede pulver skart og lettere at oplase.
Materialet indeholder ingen konserveringsmidler og er
blevet oprenset vha. kromatografi. Trombin kraever ikke et
intermedizert fysiologisk middel for at kunne reagere. Det
konverterer fibrinogen direkte til fibrin.
Kollagenet er et blgdt, hvidt, fleksibelt, absorberende
heemostatisk middel, som er deriveret fra oprenset bovin
dyb bgjesene. Det er fremstillet i en Igs fibrgs form.
Kollagen tiltreekker trombocytter, som adheererer til
fibrilerne og gennemgar en frigarelsesreaktion, som starter
sammenhobning af trombocytter til tromber i den fibrgse
masses mellemrum. Kollagenet danner en tredimensionel
matrix, som yderligere forstaerker koaglet. Effekten af
trombocytadhaesion og -sammenhobning haemmes ikke af
heparin in vitro.
Fortyndingsmidlet er en steril, buffer-oplgsning af
calciumklorid og vand. Vha. blandings-udstyret
rekonstitueres bade trombin og kollagen med
fortyndingsmidlet for brug. Heemostatet tilfgres til det
planlagte behandlingssted ved brug af de vedlagte
applikator-spidser. Heemostase opnas ved hjeelp af
haemostatets fysiologiske koagulationsfremmende
egenskaber. D-Stat er biokompatibelt, ikke-pyrogent og
beregnet til at forblive in situ.
INDIKATIONER
D-Stat er indiceret til folgende:
ved kirurgiske procedurer (dog ikke neurokirurgiske,
oftalmologiske og urologiske operationer) som et
supplement til haeemostase, nar kontrol af blgdning vha. af
ligatur eller andre konventionelle tiltag er ueffektive og
upraktiske.
ved lokal behandling og kontrol af blgdning fra vaskuleere
adgangssteder og perkutane katetre og slanger.
ved forsegling af pseudoaneurysmer i a. iliaca/femoralis.
ved kirurgiske indgreb under anbringelse af implanterbare
medicinske anordninger (f.eks.
leegemiddelindgivelsessystemer, nervestimulatorer, ICD og
pacemakergeneratorimplantater) for at reducere
forekomsten af kliniske relevante ha&ematomer hos patienter,
som er i behandling med antikoagulantia og har en gget
bladningsrisiko.
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Anvend ikke D-Stat til lukning af hudincisioner, da dette kan
kompromittere ophelingen af hudkanter p& grund af
mekanisk interposition af kollagen.

D-Stat bar ikke anvendes i tilfeelde af infektion. Det bar
anweaded nied forsigtighed|i komtaminerede omrader af
kroppen. Hvis der udvikles tegn p& infektion eller absces pa
steder ghwok xStat qr bldvet dnneads, kan redperation.veere
ngdvendig for at fierne det inficerede materiale og skabe
dreenage.

D-Stat bar ikke anvendes til kontrol af post-partum blgdning
eller menorrhagi.

Brugen af topiske bovine trombinpraeparater har undertiden
veeret forbundet med abnorm haemostase, fra
asymptomatiske eendringer i laboratorieveerdier, sdsom
protrombin-tid (PT) og partiel tromboplastin-tid (PTT), til
alvorlig blgdning eller trombose, som dog kun sjeeldent har
medfart ded. Disse heemostatiske fglgevirkninger synes at
veere relaterede til dannelse af antistoffer mod bovint
trombin og/eller faktor V, som i visse tilfeelde kan
tvaerreagere med human faktor V og potentielt medfare
faktor V-insufficiens. Gentagen klinisk anvendelse af topisk
bovint trombin gger sandsynligheden for, at der dannes
antistoffer mod trombin og/eller faktor V. Det anbefales at
konsultere en ekspert i koagulationsforstyrrelser, hvis en
patient udviser abnorme laboratorieveerdier af
koagulationsparametre, abnorm blgdning eller abnorm
trombose efter brugen af topisk trombin. Ved alle
interventioner skal det immunologiske grundlag for
tilstanden vurderes. Patienter med antistoffer mod bovine
trombinpreeparater bar ikke re-eksponeres overfor disse
produkter. Der skal tages seerlige hensyn inden gentagen
eksponering for disse produkter hos patienter, som ikke har
kendte antistoffer.

Sikkerheden og effektiviteten af D-Stat ved oftalmologiske,
urologiske og cerebral-neurologiske procedurer er ikke
fastlagt.

D-Stat er IKKE indiceret til brug ved kontrol af bladning
efter organ- eller veevsbiopsier. Det er rapporteret, at brug
af D-Stat i denne situation har resulteret i smerte,
krampeanfald, galderetention, vaevsnekrose, karokklusion
og dad.

FORHOLDSREGLER

D-Stat er ikke beregnet som erstatning for omhyggelig
kirurgisk teknik og korrekt anvendelse af ligaturer eller
andre konventionelle procedurer for heemostase.

STERILE[EO| |STERILE| A |

Ma ikke anvendes, hvis emballagen har veeret &bnet eller
er beskadiget

Overskydende D-Stat kan fjernes fra applikationsstedet ved
forsigtig skylning, nar det anvendes i, omkring eller i
neerheden af foramina i knogler eller omrader afgreenset af
knogler.

| lighed med andre haemostasemidler m& D-Stat ikke
aspireres ind i ekstrakorporeale cardiopulmonale
bypasskredslgb eller lignende kredslgb med autologt blod.
Det er blevet pavist, at fragmenter af kollagenbaserede
heemostasemidler kan passere gennem 40pm
transfusionsfiltre i blodrensningssystemer.

D-Stat mé& ikke anvendes sammen med metylmethacrylat
eller andre akrylbaserede cementer. Det er rapporteret, at
mikrofibrillzert kollagen kan reducere styrken i
metylmethacrylat cementer, som anvendes til at fastholde
proteseanordninger pa& knogleoverflader.

D-Stat bar ikke anvendes som primeer behandling af
koagulationsforstyrrelser.

Sikkerheden og effektiviteten af D-Stat er ikke fastlagt for
barn og gravide kvinder.

Sikkerheden og virkningen af kombineret brug af D-Stat
sammen med antibiotika-oplasninger eller -pulvere er ikke
fastlagt.

UONSKEDE HANDELSER

Forsigtig

D-stat flydende heemostat er evalueret i en pivoterende,
kontrolleret klinisk undersggelse af 269 tilfeeldigt udvalgte
patienter.

| dette forseg blev forekomsten af klinisk relevante
hamatom-dannelser og alvorligere komplikationer
sammenlignet (af lommebeskytteren) hos et antal patienter,
der var under behandling med anti-koagulerende midler, og
som var ved at f& ny placering af en impulsgenerator (f.eks.
pacemaker eller ICD) inden for den prae-pektorale lomme.
Kontrolgruppen bestod af 133 undersggte personer, der
blev behandlet med standardmetoderne (dvs. kompression,
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elektrokoagulation og/eller ubehandlede bomuldspelotter)
for at opnd heemostase i den prae-pektorale lomme.
Undersggelsesgruppen bestod af 136 undersggte
personer, der blev behandlet med samme standardmetode
og placering af D-Stat inde i den prae-pektorale lomme som
et ekstra middel til at opnd haemostase. Deltagelsen i
undersggelsen blev afsluttet ca. 8 uger efter
undersggelsesindeksproceduren.

Der blev indrapporteret tolv (12) dgdsfald (Kontrolgrp.: 8,
undersggelsesgruppen: 4). Ingen af disse dgdsfald blev
konstateret som vaerende relateret til anordningen.

| tabel - 1 er der opsummeret de komplikationer, der blev
indrapporteret inden for den otte (8) ugers
opfglgningsperiode i undersggelsen af udvalgte personer.
Begivenhederne er udtrykt i procent af de tilfaeldigt udvalgte
patienter, for hvem begivenheden indtraf under den kliniske
undersggelse.

Tabel 1: DETALJEREDE FOREKOMSTPROCENTER AF
ALVORLIGERE UNDERS@GELSESRELATEREDE
BEGIVENHEDER (EKSKLUSIVE DEM DER VAR
RELATERET TIL PRA-EKSISTERENDE TILSTANDE)

Virkningsart Undersggelse [Kontrolgrup |Kombinered
sgruppe pe e grupper
(n=136) (n=133) (n=269)
N % N % N %
Lommerelateret 18 132% | 32 24,1%| 50 18,6%
subtotal *
Haematom 15 11,0% | 27 20,3% | 42 15,6%
Infektion 1 0,7% 5 3,8% 6 2,2%
Sérdannelse 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
Sivning fra stedet 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
Haevning 2 1,5% 0 0,0% 2 0,7%
Sporrelateret 5 3,7% 1 0,8% 6 2,2%
subtotal
Lasrivelse 4 2,9% 0 0,0% 4 1,5%
Sporperforering af 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
hjertekammeret
Vanskelighed med 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
spor
Subtotal relateret 4 2,9% 2 1,5% 6 2,2%
til vengs adgang
Pneumothorax 4 2,9% 2 1,5% 6 2,2%
Udstyrsrelateret 2 1,5% 0 0,0% 2 0,7%
subtotal
Hgje DFT'er 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
Forsggspersonen 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
modtog
chokbehandling
Anden relateret 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
subtotal
Hypotension 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
Andre 1 0,7% 2 1,5% 3 1,1%
bivirkninger
subtotal
Total 29 213%| 37 27,8%| 67 249%

Bemaerk: Kolonnerne ma ikke summeres, da
forsggspersonerne kan have haft bivirkninger i flere
kategorier.

!Bivirkninger i den lommerelaterede subtotal kan omfatte
heematomaer alene og haematomaer med infektioner,
sardannelse, sivning fra stedet samt haevninger.

| tabel 2 opsummeres de klinisk relevante haematomer, der
blev indrapporteret. Antallet af klinisk relevante
haematomer, der blev indrapporteret (16 fra
undersggelsesgruppen, 30 fra kontrolgruppen), er et starre
antal end antallet af heematomer, der blev indrapporteret i
tabel 1 ovenfor (15 fra undersggelsesgruppen, 27 fra
kontrolgruppen), fordi ikke alle de Kklinisk relevante
heematomer udviklede sig til at blive sa alvorlige, at de blev
klassificeret som en alvorlig komplikation.

TABEL 2: FOREKOMST AF KLINISK RELEVANTE
HAMATOMER

Generatortype Undersggelsesgruppe Kontrolgruppe
% X n % X n
Alle generatortyper | 11,76 16 136 | 22,56 [ 30 | 133
Pacemakere 8,11 6 74 20,55 [ 15 73
ICD'ere 16,13 10 62 25,00 | 15 60

Anerkendte risici forbundet med brugen af
flydende/absorberbare haemostasemidler er beskrevet
nedenfor:
Haemostasemidler kan optreede som nidus for infektioner og
abscesdannelse og er blevet pavist at potensere
bakterievaekst.
Fremmedlegemereaktioner, indkapsling af veeske og
heematom/post-operativ blgdning er blevet observeret p&
implantationsstedet.
Kaempecelle granulomer er blevet observeret p&
implantationsstedet ved anvendelse i hjernen.
En raekke neurologiske haendelser er blevet rapporteret
efter anvendelse af absorberbare haemostasemidler i
laminektomioperationer, herunder cauda equina-syndrom,
spinal stenose, meningitis, arachnoiditis, hovedpine,
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parastesi, smerte, bleere- og tarmdysfunktion samt

impotens.

Brugen af absorberbare heemostasemidler under reparation

af duradefekter ved laminektomi- og kraniotomi-operationer

er blevet forbundet med feber, infektion, parastesi i

underekstremiteterne, nakke- og rygsmerter, blaere- og

tarminkontinens, cauda equina-syndrom, neurogen blzere,

impotens og parese.

Brugen af absorberbare heemostasemidler er blevet

forbundet med paralyse som fglge af migration af

anordningen ind i foramina i knogler omkring rygsgjlen, og

blindhed som fglge af migration af anordningen ind i gjets

orbita under lobektomi, laminektomi og reparation af frontalt

kraniebrud og dilacereret lobus.

Udtalt fibrose og langvarig fiksation af sener er blevet

rapporteret efter anvendelse af absorberbare

haemostasemidler til reparation af seneruptur.

Toksisk chock-syndrom blev rapporteret i forbindelse med

brugen af absorberbare heemostasemidler til nasal-

kirurgiske procedurer.

Feber, manglende absorption og hgretab er blevet

observeret efter anvendelse af absorberbare

haemostasemidler under tympanoplastik.

Intravaskuleer tilfgrsel af flydende haemostasemidler er

blevet rapporteret under forsegling af pseudoaneurismer og

blind forsegling af veevsgange. Passende gennemlysning

bar anvendes, nar haemostatiske midler administreres naer

vaskulatur.
Kendte potentielle bivirkninger i forbindelse med brug af
markedsfarte kollagene haemostasemidler omfatter:

Inflammation

@ddem

Allergisk reaktion

Adheerencedannelse

Sarruptur
En anerkendt sjeelden mulig reaktion, som er forbundet
med brugen af bovin-deriveret trombin, er udvikling af
haemmende antistoffer, hvilket pavirker haemostase.
KLINISK UNDERS@GELSE
"Lommebeskytter"
D-Stat blev evalueret i en prospektiv, multi-center-
undersggelse af tilfeeldigt udvalgte personer, med det
formal at vurdere produktets sikkerhed og effektivitet hos
en anti-koagulationsbehandlet patientgruppe, der var ved at
f& implanteret en impulsgenerator. Undersggelsen foregik
pa 10 amerikanske centre, og sammenlignede
forekomstprocenterne af klinisk relevante haematomer og
alvorligere komplikationer mellem behandlingsgrupper, der
fik enten standardbehandling (kompression,
elektrokoagulation og/eller ubehandlede bomuldspelotter)
eller standardbehandling plus D-Stat. Der var tilmeldt totalt
269 personer, med 133 tilfeeldigt udvalgte til
kontrolgruppen, og 136 tilfeeldigt udvalgte til
undersggelsesgruppen. Den overordnede impulsgenerator-
fordeling var 54,.6% (147/269) pacemakere, sammenlignet
med 45,4% (122/269) ICD'ere (inklusive Bi-V-ICD'ere og
CRT'ere). Det primeere sikkerhedsformal var beregnet til
ikke-inferioritet. Det primeere effektivitetsformal var
beregnet til superioritet. Sekundaere formal omfattede
evaluering af procenter for mindre komplikationer,
procedureleengde (lommeincision til lukning), varighed af
hospitalsindleeggelse (proceduresluttid til udskrivelsestid)
og patienttilfredshed (modificeret Odoms kritierier).
Patienter >18 ar, der var ved at f& ny placering af en
impulsgenerator i den prae-pektorale lomme, hvis anti-
koagulationsterapiregimen omfattede indgivelse af et eller
flere af nedenstdende medikamenter inden
undersggelsesproceduren, som skulle genoptages inden
for 24 timer efter proceduren, var omfattet af forsgget:
Heparin, LMWH, Coumadin eller Plavix. For patienter, der
fik Coumadinbehandling, kreevedes en INR pa <2,0.
Udelukkelseskriterierne omfattede patienter med blgdende
lidelser, - som nyligt havde faet (inden for 24 timer efter
proceduren) trombolytisk behandling, og som havde aktive
infektioner p& implantationsstedet.
Der var ikke nogen markante forskelle mellem de to
grupper med tilfeeldigt valgte grupper med hensyn til kgn,
alder, risikofaktorer, medicinering, kropsstarrelse eller
standardlaboratorierveerdier.
Den primeere sikkerhed (tabel 3) blev tilstraekkeligt pavist,
idet der ikke blev pavist nogen statistisk markante forskelle
(p = 0,0008, test for ikke-inferioritet) i procenterne for
alvorligere komplikationer, der blev observeret mellem
undersggelsesbehandlingsgrupperne (undersggelse:
21,3%, 29/136; Control 27,8%, 37/133).
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TABEL 3: ANALYSE AF DET PRIMARE
SIKKERHEDSENDEPUNKT

Forekomst af starre Undersggel | Kontrolgru p-
undersggelsesrelatere ses- ppen veerdi*
t begivenhed gruppen (n=133)

(n=136)

n % n %
Lomme-relateret 18 132 | 33 | 248
Elektroderelateret 5 3,7 1 0,8
Relateret til vengs 4 2,9 2 1,5
adgang 0,0008
IPG- 2 15 - -
anordningsfunktioner
Andre 1 0,7 2 15
Total 29 | 21,3 | 37 | 27,8

*p-veerdier fra Fishers ngjagtighedsmaling

Primeer effektivitet (tabel 4) blev tilstraekkerligt pavist som
en markant forskel (p = 0,0231, 95% tillidsinterval: Der blev
observeret 1,37%, 20,03%) mellem
undersggelsesbehandlingsgrupperne. | kontrolgruppen blev
der pavist en klinisk relevant haematom-procent pa 22,56%
(30/133), sammenlignet med 11,76% (16/136) i
undersggelsesgruppen, hvilket giver en 48%'s reduktion af
klinisk relevante heematom-dannelser i D-Stat-gruppen.
Tabel 4: ANALYSE AF DET PRIMARE

EFFEKTIVITETSENDEPUNKT

Generat | Undersggelsesgr Kontrolgruppe p- 95%

ortype uppe (n=133) veerdi* | tillids-
(n=136) interval

% X n % X n

Alle 11,76 | 16 | 136 | 22,5| 30 | 133 [ 0,0231 | 1,37%,

generato 6 20,03%

rtyper

Pacema | 8,11 6 74 1205 | 15 73 10,0358 | 0,75%,

kere 5 24,41%

ICD'ere |16,13| 10 | 62 (25,0 15 60 |0,2659 | -5,74%,

0 23,59%
*p-veerdier fra Fishers ngjagtighedsmaling

INDIVIDUALISERING AF BEHANDLING
Bemeerk at sikkerheden og effektiviteten af D-Stat-
komponenterne ikke er fastlagt for fglgende
patientpopulationer:
patienter med pseudoaneurismer med halsdiametre >4mm.
Pseudoaneurismers halssterrelse pavirker pendular
flowhastighed.
patienter med punktur eller adgangssteder i nyren.
gravide eller ammende kvinder.
bgrn under 18 ar.
patienter med kendt bladningsforstyrrelse, herunder
trombocytopeni (trombocyttal <100.000), trombastheni,
hgemofili eller von Willebrands sygdom.
patienter med en baseline INR >2,0 (f.eks. behandling med
Coumadin).
patienter, som har modtaget trombolysebehandling
(streptokinase, urokinase, t-PA) i de forudgéende 24 timer.
patienter med ACT > 400 sekunder.
Endvidere er foruden ovennaevnte grupper sikkerheden og
sikkerheden og effektiviteten af D-Stat ikke er blevet
fastlagt i fglgende patientpopulationer, der var ved at fa
implanteret en impulsgenerator:
Patienter der skulle have en revisionsprocedure for
impulsgenerator.
Patienter, hvis anti-koagulationsbehandlingsregimen ikke
omfatter pree-procedural indgivelse af Heparin, LMWH,
Plavix eller Coumadin.
Patienter der tidligere har veaere genstand for injicerbare
kollagenimplantater.
Patienter for hvem resorberbare, heemostatiske
leegemidler er kontraindiceret.
KLINISKE PROCEDURER
Folgende instruktioner giver teknisk vejledning i brugen af
D-Stat ved:
1. behandling af blgdning fra vaskuleere adgangssteder
eller haemostase péa blgdningssteder under dbne kirurgiske
indgreb.
2. ultralydsvejledt forsegling af pseudoaneurismer i a.
iliaca/femoralis.
3. Anbringelse af den implanterbare anordning
Disse instruktioner erstatter ikke pakraevet formel
uddannelse i brugen af D-Stat. De medicinske teknikker og
procedurer, der beskrives i denne brugsanvisning, udgar
ikke ALLE godkendte leegevidenskabelige procedurer og er
ikke beregnet som en erstatning for la&egens erfaring og
degmmekraft ved behandling af patienten.
Udstyr
Pakken med D-Stat indeholder fglgende:
(1) Heetteglas med trombin (5.000 enheder)
(1) 10ml sprgjte med pasat blande-luerkammer
indeholdende kollagen, 200mg
(1) heetteglas med fortyndingsmiddel, 5ml
(1) 10ml blandingssprgjte med ikke-udkernende
adgangsenhed til haetteglas
(2) applikatorspidser: (1) lille bore
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tip (1) 20-gauge 2.75" / 7cm nal
Andre sterile materialer, som er pakraevet (men ikke
vedlagt) til anvendelse af D-Stat til behandling af blgdning
fra vaskulzere adgangssteder eller under abne kirurgiske
procedurer, er fglgende:
Gazeserviet
Saltvandsoplgsning
Andre sterile materialer, som er pakraevet (men ikke
vedlagt) ved anvendelse af D-Stat ved forsegling af
pseudoaneurismer i a. iliaca/femoralis, er fglgende:
Biopsistyr (f.eks. ATL endokaviteer kanylestyr)
Ultralydsgel (f.eks. Aquasonic)
Overtreek til ultralydstransducer
Procedure
Undersgg omhyggeligt D-Stat-emballagen (barrierepose og
Tyvek®-forseg|et indvendig bakke) og komponenter for tegn
p& beskadigelse inden brug.
Anvend steril teknik og overfgr komponenterne til det
sterile felt.
D-Stat-proceduren bestar af 2 trin:
1. Forberedelse af D-Stat
2. Placering/anvendelse af D-Stat
FORBEREDELSE AF D-STAT
BEMARK: D-Stat-oplgsningen kan forberedes op til 3 timer
for anvendelse.
1. Fjern heetter pa glassene med trombin og
fortyndelsesmidder, s& gummipropperne kommer til syne.
2. Brug 10ml blandingssprgjten samt den ikke-
udkernende adgangsenhed til at traekke al fortyndingsmiddel
ud af heetteglasset og injicere det i haetteglasset med trombin.
(Kontrollér at den ikke-udkernende adgangsenhed til
heetteglasset slutter teet pd 10ml blandingsspreijten fer brug.)
3. Rotér forsigtigt heetteglasset for at rekonstituere
trombinet. MA IKKE RYSTES.
4. Nar trombinet er helt oplast, treekkes det ud af
heetteglasset ved hjeelp af blandings-sprgjten og
adgangsenheden. Tag adgangsenheden til haetteglasset af
blandingssprajten.
5. Fastger kollagensprgjten med det formonterede luer-
blandekammer pa blandingssprgjten.
6.  Tryk det rekonstituerede trombin KRAFTIGT ind i
kollagensprgijten. Vent et gjeblik (10-15 sekunder) for at lade
kollagenet blive hydreret af det rekonstituerede trombin. Tryk
derefter det hydrerede kollagen tilbage i blandingssprgijten.
Fortsaet med at skifte oplgsningen frem og tilbage, indtil alle
komponenter er omhyggeligt blandet (ca. 10-12
udvekslinger).
PLACERING/ANVENDELSE AF D-STAT
Vaskuleere adgangssteder/abne kirurgiske procedurer
1. Afmontér blandingssprgjten med D-Stat, og montér en
passende applikatorspids.
2. ldentificér malomradet (vaskulzert adgangssted eller
blgdende vaev) for anvendelse af D-Stat.
3. Hold forsigtigt en gazeserviet, som er gennemveedet
med sterilt (ikke-hepariniseret) saltvand, imod
blgdningskilden med hénden, og - fra applikatorspidsen -
dosér D-Stat mellem gazeservietten og overfladen af det
blgdende veev. Gazeservietten holder D-Stat p& plads p&
blgdningsstedet ved aktiv blgdning. Anvend tilstreekkeligt D-
Stat til at danne en I|lille
applikationsstedet. En tilstraekkelig meengde sikrer, at D-Stat
tilfares direkte til blgdningsstedet.
4 Ved vbvsdefekter (o0overfl ade
pabegyndes applikation af D-Stat centralt i laesionen, og der
fortseettes med at péfgre materiale, mens applikatorspidsen
bevaeges fra midten af defekten og udefter. Sgrg for at D-Stat
kommer i kontakt med hele veevsdefektens bladende flade.
Hvis relevant, fiernes det perkutane kateter fra det vaskuleere
adgangssted.
5. Péfgr direkte tryk med gazeservietten, sa denne holder
D-Stat imod blgdningsover-fladen, og det tilpasses leesionen.
6.  Vaskuleere adgangssteder: Efter 5 minutter lgftes
gazeservietten forsigtigt, og stedet efterses. Hvis blgdning
fortseetter fra det vaskuleere adgangssted, anvendes der
yderligere D-Stat pa stedet, og der péfgres igen direkte tryk,
indtil heemostase er opnaet.
Abne kirurgiske procedurer: Efter 2-3 minutter fiernes
gazeservietten forsigtigt, og stedet efterses. | tilfaelde
af fortsat blgdning, som indiceret ved
gennemvaedning og blgdning gennem materialet,
pafares frisk D-Stat p& blgdningskilden, og der
pafgres atter direkte tryk i endnu 2-3 minutter.
Inspicér stedet igen. Gentag indtil heemostase er
opnéet. Hvis blgdningen er ophgrt, fiernes
overskydende D-Stat ved forsigtig skylning. Spraeng
ikke koaglet ved fysisk manipulation. Om ngdvendigt
kan D-Stat efterlades in situ.
7. For at minimere forstyrrelse af koaglet fiernes
gazeservietten, efter der er opnaet haemostase. Hvis
gazeservietten sidder fast p& det nydannede koagel, skylles
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servietten med ikke-hepariniseret saltvand, og den fiernes
forsigtigt fra behandlingsstedet.
8. Eventuelt lzegges en passende forbinding pa stedet.
Evaluér det behandlede omrade ifelge institutionsprotokol.
Forsegling af pseudoaneurismer i a. iliaca/femoralis
BEMZRK: Det er af afggrende vigtighed, at steriliteten
bevares under proceduren. Fgr proceduren indledes, skal
det sikres, at behandlingsstedet er omhyggeligt desinficeret
og afdaekket ved hjeelp af almindelig steril teknik.
1. Kobl blandingssprgjten med D-Stat fra, og montér 20-
gauge, 2,75" / 7cm nalen.
2. Pseudoaneurismets hals og -kavitet identificeres og
udmales (leengde og diameter af pseudoaneurismehalsen)
ved hjeelp af ultralyd. Sterrelsen af pseudoaneurismet
pavirker den penduleere flowhastighed. Pseudoaneurismer
med en halsdiameter pa op til 4mm kan behandles med D-
Stat.
BEMZRK: Fgr ultralydsudstyret anvendes, tildaekkes
transduceren med det sterile overtreek. Anvend steril
ultralydsgel under undersggelsen.
3. Omradet omkring behandlingsstedet kan om gnsket
lokalbedgves ved anvendelse af konventionelle lokale
anaestetika (ikke vedlagt) og klinisk godkendte procedurer.
4, Under ultralyd indferes den 20-gauge, 2,75" / 7cm ndl
ind i pseudoanurismets kavitet. (Kontinuerlig
ultralydsmonitorering med biopsistyr kan eventuelt
anvendes.) Afhaengig af pseudoaneurismehalsens
beliggenhed foretages den indledende punktur proksimalt,
distalt, medialt eller lateralt. Lateral punktur anvendes
hyppigst. Punktur af kaviteten skal altid foretages laengst
muligt veek fra pseudoaneurismets hals.
5. Komprimér pseudoaneurismehalsen for betydeligt at
mindske penduleert flow i kaviteten. Bekraeft ved hjeelp af
ultralyd, at flowet er reduceret, og fortszet over-vagningen,
mens D-Stat tilfares.
6. Placér sideporten i ndlen veek fra
pseudoaneurismehalsen. Oprethold compression af
pseudoaneurismehalsen, og injicér langsomt 0,5-1,5ml. D-
Stat. Nalen kan fiernes efter tilfgrslen af D-Stat og er
uafheengig af koagel-udvikling.
Forsigtighedsregel: Hvis der maerkes modstand,
standses tilfgrsel af D-Stat, og nélen fiernes. Seet
nélen p& igen, inden tilfgrslen fortseettes.
Advarsel: Undga altid direkte arteriel eller vengs
injektion, da det kan medfgre vaskuleer
okklusion/embolisering.
7. Fortszet kompression p& pseudoaneurismehalsen, indtil
penduleert flow ikke laengere kan observeres vha. ultralyd. |
reglen indtreeder fuldstaendig trombose af kaviteten indenfor
15-20 sekunder.
8. Nar flowet observeres at veere ophagirt, lgsnes
kompressionen langsomt under ultralydsvejledning. Trykket
ma ikke pludseligt udlgses, da det dannede koagel derved
kan blive ustabilt. Kontrollér at flowet fortsat er standset. Hvis
pseudoaneurismet varer ved, gentages trin 4-8.
9. Efter fuldsteendig trombose af pseudoaneurismet
vurderes punkturstedet og den distale cirkulation ifglge
seedvanlig procedure.
10. En kompressionsbandage kan eventuelt anvendes pa
stedet i 24 timer. Patienten kan vaere oppegéende, nar laegen
skanner det eller i henhold til institutionens protokol.
Sengeleje anbefales i 2-6 timer efter proceduren.
Anbringelse af den implanterbare anordning
1. Frakobl blandesprgjten med D-Stat. Saet
applikatorspidsen med lille bore pa.
2. Efter indsaetning af slange/elektrode (hvis anvendt)
péfgres 1,0-1,5ml D-Stat pd indgangsstedet for
slangen/elektroden for at forhindre sivning. Udgv direkte
tryk i 2-3 minutter over stedet, der er behandlet med D-Stat,
med en fugtet gazeserviet.
3. Efter 2-3 minutter fiernes gazeservietten forsigtigt, og
stedet efterses. Hvis blgdningen fortseetter, udeves
yderligere direkte tryk, indtil der er opnaet haeemostase.
4. Efter dannelse af lommen til anordningen lgftes
lommehudflappen, og der indgives en bolus pa 2-3ml D-
Stat direkte i lommen.
5. Tryk lommens hudflapper sammen og udev let
manuel kompression direkte over lommen i 2-3 minutter.
6.  Adskil hudflapperne og observér for blgdning i
lommen. Hvis blgdningen fortsaetter, tilseettes ekstra 2-3ml
D-Stat og manuel kompression gentages. Tilsaet D-Stat
efter behov, indtil der er opnaet haemostase.
7. Narlommen er lukket, tilseettes D-Stat efter behov for
at styre sivning ved suturlinjen.
8. Laege en passende forbinding pa det behandlede
sted. Evaluér omradet ifglge institutionsprotokol.
EMBALLERING OG OPBEVARING

D-Stat Flowable skal opbevares ved en temperatur pa
mellem 15 € og 30 €
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BEGRAENSET GARANTI

Vascular Solutions, Inc. garanterer, at D-Stat flydende
heemostat fra Vascular Solutions er fri for materiale- eller
fremstillingsfejl indtil den anferte udlgbsdato. Ansvar under
denne garanti er begraenset til refundering eller erstatning
af ethvert produkt, som Vascular Solutions, Inc. mener at
veere defekt i udfarelse eller materialer. Vascular Solutions,
Inc. kan ikke drages til ansvar for tilfeeldige, seerlige eller
folgeskader som fglge af brug af Vascular Solutions D-Stat
flydende heemostat. Beskadigelse af produktet gennem
forkert brug, eendring, forkert opbevaring eller forkert
hé&ndtering vil gare denne begraensede garanti ugyldig.
Ingen medarbejder, repraesentant eller forhandler af
Vascular Solutions, Inc. har nogen bemyndigelse til at
endre eller rette denne begraensede garanti i nogen
henseende. En eventuel pastdet zendring eller rettelse kan
ikke handheaeves mod Vascular Solutions, Inc.

DENNE GARANTI TRADER UDTRYKKELIGT | STEDET
FOR ALLE ANDRE GARANTIER, UDTRYKTE ELLER
UNDERFORSTAEDE, HERUNDER ENHVER GARANTI
FOR SALGBARHED ELLER EGNETHED TIL ET
SARLIGT FORMAL ELLER ENHVER ANDEN AF
VASCULAR SOLUTIONS, INC.'S FORPLIGTELSE.
PATENTER OG VAREMARKER

Anmeldte internationale og amerikanske patenter.

D-Stat® er et registreret varemaerke tilhgrende Vascular
Solutions, Inc.

Tyvek® er et registeret varemeerke tilhgrende E. I. Du Pont
de Nemours and Company. |. Du Pont de Nemours and
Company.

D-STAT® VLOEIBAAR
HEMOSTATICUM

Gebruiksaanwijzing

LET OP

Het D-Stat vloeibaar hemostaticum dient gebruikt te worden
door artsen die voldoende training hebben ontvangen in het
gebruik van het hulpmiddel.

Het apparaat wordt steriel geleverd en is uitsluitend
bedoeld voor eenmalig gebruik. Hergebruik van apparaten
voor eenmalig gebruik vormt een mogelijk infectierisico
voor de patiént of de gebruiker. Verontreiniging van het
apparaat kan resulteren in ziekte van of ernstig letsel bij de
patiént.

BESCHRIJVING VAN HET INSTRUMENT

leder D-Stat hemostaticum van Vascular Solutions bevat de

volgende onderdelen:
Flacon met trombine (5.000 |STERILE I A I
| STERILEIEOI

eenheden)

Collageen (200mg) in een

injectiespuit van 10ml met

aangesloten mengluer

Flacon met oplosmiddel (5ml) STERILE| A

STERILE|EO

kleine boring en (1) 20- STERILE|EO

Gauge, 2,75" / 7cm naald
Trombine is een proteine, dat geproduceerd wordt door een
conversiereactie waarbij bovien protrombine in aanwezigheid
van calciumchloride geactiveerd wordt door tromboplastine
uit bovien weefsel. Het steriele poeder is in de flacon
gevriesdroogd. De flacon met trombine bevat ook mannitol en
natriumchloride. Dankzij het mannitol is het droge product
brokkeliger en beter oplosbaar. Het materiaal bevat geen
conserveringsmiddelen en is chromatografisch gepurificeerd.
Trombine vereist geen fysiologische tussenstof voor de
reactie. Het zet fibrinogeen rechtstreeks om in fibrine.
Collageen is een zacht, wit, flexibel, absorberend
hemostatisch middel, dat geproduceerd wordt uit de
gepurificeerde boviene m. flexor digiti profundus. Het wordt
in een losse vezelige vorm bereid. Collageen trekt
trombocyten aan, die zich vastzetten op de fibrillen en door
uitscheiding de aggregatie van trombocyten in trombi
ontketenen in de interstitiéle ruimte van de vezelmassa.
Collageen vormt een driedimensionale matrix die de prop
verstevigt. Het effect op adhesie en aggregatie van
trombocyten wordt in vitro niet geinhibeerd door heparine.
Het oplosmiddel is een steriele, gebufferde oplossing van
calciumchloride en water. Met de menghulpstukken worden
trombine en collageen vé6r gebruik gereconstitueerd met
het oplosmiddel. Het hemostaticum wordt met behulp van
de bijgeleverde applicatortips aangebracht op de gewenste
behandelingsplaats. Hemostase wordt bereikt door de
fysiologische coagulatie-inducerende eigenschappen van

het hemostaticum. D-Stat is biocompatibel, niet-pyrogeen,
en bedoeld om in situgelaten te worden.
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Menghulpstukken
(injectiespuit van 10ml en niet-
borende stopdoorprikker)
Applicatortips: (1) tip met

INDICATIES
D-Stat is geindiceerd voor gebruik:
bij chirurgische procedures (behalve bij neurochirurgische-,
oogheelkundige- en urologische ingrpen) als hulp om
hemostase te bewerkstelligen wanneer de ligatuur of
conventionele procedures niet doeltreffend of praktisch
moeilijk uitvoerbaar zijn om het bloeden onder controle te
krijgen.
bij lokale behandeling en onder controle houden van
bloeding van vasculaire toegangspunten en percutane
katheters en slangen.
om pseudo-aneurysmen in de a. iliaca/femoralis af te
sluiten.
in chirurgische ingrepen tijdens het plaatsen van
implanteerbare instrumenten (bijv. systemen voor afgifte
van medicatie, neurostimulatoren, ICD- en
pacemakergenerator-implantaten) om het risico op
voorkomen van Klinisch relevante hematomen te verkleinen
bij patiénten die anticoagulantia gebruiken en een verhoogd
risico lopen op bloedingen.
CONTRA-INDICATIES
D-Stat is gecontraindiceerd bij patiénten met bekende
gevoeligheid voor materialen van boviene oorsprong.
WAARSCHUWINGEN
Injecteer D-Stat niet in bloedvaten en laat het de
bloedvaten niet binnendringen. Dit zou massale
intravasculaire klontering en zelfs de dood tot gevolg
kunnen hebben.
Gebruik D-Stat niet om huidincisies te sluiten omdat
collageen door mechanische storing de genezing van de
wondranden kan belemmeren.
D-Stat mag niet gebruikt worden in aanwezigheid van een
infectie. Het moet voorzichtig gebruikt worden op
gecontamineerde delen van het lichaam. Als zich tekenen
ontwikkelen van infectie of abces waar D-Stat aangebracht
is, kan het nodig zijn opnieuw te opereren om het
geinfecteerde materiaal te verwijderen en te draineren.
D-Stat mag niet gebruikt worden om post-partum bloeding
of menorragie te stelpen.
Het topisch gebruik van boviene trombinepreparaten is
soms in verband gebracht met afwijkingen in de
hemostase, variérend van asymptomatische veranderingen
in laboratoriumtests, zoals protrombinetijd (PT) en partiéle
tromboplastinetijd (PTT), tot ernstige bloeding of trombose
die zelden fataal bleken. Deze hemostatische effecten
schijnen verband te houden met de vorming van
antilichamen tegen bovien trombine en/of factor V dat in
sommige gevallen kan kruisreageren met humane factor V,
met als mogelijk gevolg een gebrek aan factor V.
Herhaalde klinische toepassing van topisch bovien
trombine verhoogt de kans dat antilichamen gevormd
worden tegen trombine en/of factor V. Daarom is het aan te
bevelen een expert in stollingsstoornissen te raadplegen
als een patiént abnormale stollingswaarden, abnormale
bloedingen, of abnormale trombose vertoont na topisch
gebruik van trombine. Bij alle ingrepen moet er rekening
worden gehouden met de immunologische basis van deze
toestand. Patiénten met antilichamen tegen boviene
trombinepreparaten mogen niet opnieuw blootgesteld
worden aan deze producten. Denk goed na voordat u
patiénten, waarvan bekend is dat ze geen antilichamen
hebben, opnieuw aan deze producten blootstelt.
De veiligheid en doeltreffendheid van D-Stat voor gebruik
bij neurochirurgische, oogheelkundige en urologische
ingrepen zijn nog niet bepaald.
D-Stat is NIET geindiceerd voor het controleren van een
bloeding na een orgaan- of weefselbiopsie. Er werd gemeld
dat het gebruik van D-Stat in deze situatie tot pijn,
aanvallen, galretentie, weefselnecrose, vasculaire occlusie
en overlijden kan leiden.
VOORZORGSMAATREGELEN
D-Stat is niet bedoeld ter vervanging van nauwkeurige en
zorgvuldige chirurgische technieken en de juiste toepassing
van ligaturen of andere conventionele procedures voor
hemostase.

STERILE|EO| [STERILE| A |

Niet gebruiken als de verpakking geopend of beschadigd is
Overtollig D-Stat kan door voorzichtig irrigeren van de
toepassingsplaats worden verwijderd wanneer het gebruikt
werd in, rond, of in de buurt van foramina in bot of door bot
omgeven ruimten.

Zoals met andere hemostatica, mag D-Stat niet geaspireerd
worden in extracorporale cardiopulmonale bypasscircuits of
autologe bloedsparende circuits. Het is aangetoond dat
fragmenten van hemostatica op basis van collageen door
transfusiefilters van 40um van bloedzuiveringssystemen
kunnen dringen.

D-Stat mag niet samen met methylmethacrylaat of andere
acryl hechtmiddelen gebruikt worden. Er is gemeld dat
microfibrillair collageen de sterkte zou verminderen van
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methylmethacrylaat hechtmiddelen, die gebruikt worden om
prothesen aan het botoppervak te bevestigen.

D-Stat mag niet gebruikt worden als primaire behandeling
van stollingsstoornissen.

De veiligheid en doeltreffendheid van D-Stat is niet
aangetoond bij kinderen en zwangere vrouwen.

De veiligheid en doeltreffendheid van D-Stat in combinatie
met antibioticaoplossingen of -poeders is niet aangetoond.
BIJWERKINGEN

Let op

D-Stat vioeibaar hemostaat is onderzocht in een centraal
gerandomiseerd, gecontroleerd klinisch onderzoek met 269
deelnemers.

Dit onderzoek (de Pocketbeschermer) vergeleek de
frequentie van voorkomen van klinisch relevante
hematoomvorming en belangrijke bijwerkingen in patiénten
die anticoagulantia gebruiken waarbij een pulsgenerator
(zoals pacemaker of ICD) wordt geplaatst in de
prepectorale pocket. De controlegroep bestond uit 133
deelnemers aan het onderzoek, behandeld met standaard
zorg (bijv. compressie, elektrocauterisatie en/of
onbehandeld katoenverband) om hemostase van de
prepectorale pocket te bereiken. De onderzoeksgroep
bestond uit 136 deelnemers, behandeld met dezelfde
standaard zorg en plaatsing van D-Stat binnen de
prepectorale pocket als onderdeel van het bereiken van
hemostase. Deelname aan de studie werd ca. 8 weken na
de indexeringsprocedure van het onderzoek beéindigd.

Er is melding gemaakt van twaalf (12) sterfgevallen
(controlegroep: 8, onderzoeksgroep: 4). Van geen van deze
sterfgevallen is vastgesteld dat deze instrumentgerelateerd
is.

Tabel 1 geeft een overzicht van de in de follow-upperiode
van acht (8) weken gemelde bijwerkingen binnen het
gerandomiseerde onderzoek. Gebeurtenissen worden
opgesomd in percentage van gerandomiseerde patiénten
die deze gebeurtenis tijdens het klinisch onderzoek hebben
ervaren.

TABEL 1: GEDETAILLEERDE
FREQUENTIEVERHOUDING VAN
ONDERZOEKSGERELATEERDE BELANGRIJKE
BIJWERKINGEN (EXCLUSIEF DIE GERELATEERD AAN
EERDER BESTAANDE AANDOENINGEN)

Type bijwerking Onderzoeksgr|Controlegro |Gecombinee

oep ep rde groepen

(n=136) (n=133) (n=269)

N % N % N %

Pocket 18 132% | 32 241%| 50 18,6%
gerelateerd
subtotaal *
Hematomen 15 11,0% | 27 20,3%| 42 15,6%
Infectie 1 07% | 5 38% | 6 22%
Wonddehiscentie 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
Drainage van de 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
inbrenglocatie
Zwelling 2 1,5% 0,0% 0,7%
Voerdraadgerelate| 5 3,7% 1 0,8% 6 2,2%
erd subtotaal
Losraken 4 2,9% 0 0,0% 4 1,5%
Perforatie van de 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
hartkamer door de
voerdraad
Problemen met de 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
voerdraad
Veneuze toegang 4 2,9% 2 1,5% 6 2,2%
gerelateerd
subtotaal
Pneumothorax 4 2,9% 2 1,5% 6 2,2%
Instrumentgerelat 2 1,5% 0 0,0% 2 0,7%
eerd subtotaal
Hoge DFT's 1 07% | 0 00% | 1 04%
Proefpersoon 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
raakte in shock
Overig 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
gerelateerd
subtotaal
Hypotensie 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
Overige 1 0,7% 2 1,5% 3 1,1%
bijwerkingen
subtotaal
Totaal 29 213%| 37 278%| 67 249%

Opmerking: de kolommen worden mogelijk niet
getotaliseerd omdat de objecten mogelijk ongewenste
effecten in meerdere categorieén hebben gehad.

*0Ongewenste effecten in het uitsparing gerelateerde
subtotaal kunnen hematomen op zich bevatten, en
hematomen met infectie, wonddehiscentie, drainage ter
plaatse, en zwelling.

Tabel 2 geeft een overzicht van de klinisch relevante
hematomen waarvan melding gemaakt is. Het aantal
gemelde klinisch relevante hematomen (16 onderzoek, 30
controle) is hoger dan het aantal zoals aangegeven in
Tabel 1 hierboven (15 onderzoek, 27 controle) omdat niet
©2011 Vascular Solutions, Inc.

alle klinisch relevante hematomen zich hebben ontwikkeld
tot het niveau van ernst dat als belangrijke bijwerking is
geclassificeerd.

TABEL 2: FREQUENTIEVERHOUDING VAN KLINISCH
RELEVANTE HEMATOMEN

Type Onderzoeksgroep Controlegroep
generator

% X n % X n
Alle typen 11,76 16 136 22,56 30 133
generatoren
Pacemakers 8,11 6 74 20,55 15 73
ICD's 16,13 10 62 25,00 15 60

Bekende risicoos
vloeibare/absorbeerbare hemostatica worden als volgt
beschreven:

Hemostatica kunnen een haard van infecties en abcessen

vormen en er is gerapporteerd dat ze de groei van bacterién

stimuleren.

Vreemdlichaamreacties, inkapseling van vocht, en

hematomen/ post-operatieve bloedingen zijn waargenomen

op de implanteringsplaats.

Reuzencelgranulomen ziijn bij gebruik in de hersenen

waargenomen op de implanteringsplaats.

Er is melding gemaakt van diverse neurologische

problemen wanneer absorbeerbare hemostatica gebruikt

werden bij laminectomie, met inbegrip van cauda equina

syndroom, spinale stenose, meningitis, arachnoiditis,

hoofdpijn, paresthesie, pijn, blaas- en darmdiysfunctie en

impotentie.

Het gebruik van absorbeerbare hemostatica tijdens het

herstel van durale afwijkingen in verband met laminectomie

en craniotomie, is geassocieerd met koorts, infectie,

paresthesie in het been, nek- en rugpijn, blaas- en

darmincontinentie, cauda equinasyndroom, neurogene

blaas, impotentie en parese.

Het gebruik van absorbeerbare hemostatica is geassocieerd

met paralysie, door migratie van het hulpmiddel in foramina

in het bot rond de ruggengraat, en blindheid door migratie

van het hulpmiddel in de oogkas tijdens lobectomie,

laminectomie en herstel van een frontale schedelbreuk en

gescheurde hersenkwab.

Er is melding gemaakt van excessieve fibrose en langdurige

peesfixatie bij gebruik van absorbeerbare hemostatica voor

herstel van doorgesneden pezen.

Toxisch shocksyndroom is gemeld bij gebruik van

absorbeerbare hemostatica bij neuschirurgie.

Koorts, absorptiegebreken en gehoorverlies zijn

waargenomen bij gebruik van absorbeerbare hemostatica

tijdens tympanoplastie.

Intravasculaire doorsijpeling van vioeibare hemostatica is

gerapporteerd bij het verzegelen van pseudo-aneurysmen

en het blind verzegelen van weefselstroken. Geschikte

beeldvormingstechnieken dienen te worden aangewend bij

het toedienen van hemostatica in de buurt van het

vaatstelsel.
Bekende mogelijke nadelige reacties geassocieerd met het
gebruik van collageen-hemostatica in de handel omvatten:

Ontsteking

Oedeem

Allergische reactie

Vorming van adhesies

Wonddehiscentie
Een bekende zeldzame mogelijke reactie geassocieerd met
het gebruik van bovien trombine is de ontwikkeling van
inhiberende antilichamen, die interfereren met de
hemostase.
KLINISCH ONDERZOEK
APocketbescher mero
D-Stat is geévalueerd in een prospectief, gerandomiseerd
onderzoek in meerdere centra, ontworpen om de veiligheid
en doeltreffendheid van het product vast te stellen in een
patiéntpopulatie die anticoagulantia krijgt toegediend en
plaatsing van een pulsgenerator ondergaat. Het onderzoek
is uitgevoerd in 10 centra in de V.S. waarbij de frequentie
van het voorkomen van klinisch relevante hematomen en
belangrijke bijwerkingen tussen behandelgroepen in het
onderzoek die ofwel de standaard zorg (compressie,
elektrocauterisatie en/of onbehandeld katoenverband) of
deze zorg plus D-Stat ontvingen, is vergeleken. In totaal
hebben 269 personen deelgenomen, waarvan 133
willekeurig toegewezen aan de controlegroep en 136
willekeurig toegewezen aan de onderzoeksgroep. De
algemene pulsgeneratordistributie bedroeg 54,6%
(147/269) pacemakers in vergelijking met 45,4% (122/269)
ICD's (inclusief Bi-V ICD's en CRT's). Het primaire
ontwerpdoel voor veiligheid is non-inferioriteit. Het primaire
ontwerpdoel voor doeltreffendheid is superioriteit.
Secundaire doelstellingen omvatten tevens evaluatie van
het voorkomen van kleine complicaties, lengte van de
ingreep (incisie van pocket tot sluiting), opnameduur
(eindtijd ingreep tot tijd van
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goedkeuring voor ontslag) en tevredenheid patiént
(aangepaste criteria Odom).

Patiénten van >18 jaar oud, die een nieuwe plaatsing van
een pulsgenerator in de prepectorale pocket ondergingen,
waarbij het therapieregime voor anticoagulatie toediening
van één of meer van de volgende medicaties omvatte voor
de onderzoeksingreep en waarbij deze binnen 24 uur na de
ingreep weer hervat diende te worden, werden in het
onderzoek meegenomen: Heparin, LMWH, Coumadin of
Plavix. Voor patiénten met Coumadintherapie was een INR
van <2,0 vereist. Exclusiecriteria omvatten patiénten met
bloedziekten, recente (binnen 24 uur vanaf ingreep)

geassoci e e rtepdienisgvanirembolygjseite therapie enaetieve infectie

op de implantatielocatie.

Er werden geen significante verschillen gevonden tussen
de twee gerandomiseerde groepen m.b.t. geslacht, leeftijd,
risicofactoren, medicatie, lichaamsgrootte of standaard
laboratoriumwaarden.

De primaire veiligheid (Tabel 3) is voldoende aangetoond,
omdat er geen statistisch significante verschillen (p =
0,0008, test voor non-inferioriteit) voorkwamen in het aantal
waargenomen belangrijke bijwerkingen tussen de
behandelgroepen in het onderzoek (onderzoek: 21,3%,
29/136; controle 27,8%, 37/133).

TABEL 3: ANALYSE VAN EINDPUNT PRIMAIRE

VEILIGHEID
Voorkomen van Onderzoek |Controle p-
belangrijke (n=136) (n=133) waarde*
onderzoeksgerelateerde
gebeurtenissen

n % n %
Pocketgerelateerd 18 13,2 | 33 | 248
Voerdraadgerelateerd 5 3,7 1 0,8
Gerelateerd aan veneuze | 4 2,9 2 15
toegang 0,0008
IPG-functies apparaat 2 1,5 - -
Overig 1 0,7 2 1,5
Totaal 29 21,3 37 27,8

*p-waarden uit exacte test Fisher

De primaire doeltreffendheid (Tabel 4) is voldoende
aangetoond omdat een statistisch significant verschil (p =
0,0231, 95% confidentie-interval: 1,37%, 20,03%) is
waargenomen tussen de behandelgroepen in het
onderzoek. De controlegroep liet een hoeveelheid klinisch
relevante hematomen zien van 22,56% (30/133)
vergeleken met 11,76% (16/136) in de onderzoeksgroep,
wat een reductie van 48% van de vorming van klinisch
relevante hematomen in de D-Stat-groep oplevert.
TABEL 4: ANALYSE VAN EINDPUNT PRIMAIRE
DOELTREFFENDHEID

Type Onderzoeksgro |Controlegroep |p- 95%
generator |ep (n=133) waarde |Confidenti
(n=136) * e-interval
(©n
% X [n % X |n
Alle typen |11,76(16 (136 (22,56|30 |133 |0,0231 (1,37%,
generatoren 20,03%
Pacemaker |8,11 |6 |74 [20,55(15 (73 |0,0358 [0,75%,
s 24,41%
ICD's 16,13(10 |62 |(25,00|15 |60 |0,2659 |-5,74%,
23,59%
*p-waarden uit exacte test Fisher

INDIVIDUELE ASPECTEN VAN DE BEHANDELING
De veiligheid en doeltreffendheid van de bestanddelen van
D-Stat zijn nog niet bepaald voor de volgende
patiéntenpopulaties:
patiénten met pseudo-aneurysmen met halsdiameters
>4mm. De halsdiameter van het pseudoaneurysma
beinvioedt de pendelstroom.
patiénten met een punctie of toegangsplaats in de nieren.
vrouwen die zwanger zijn of borstvoeding geven.
kinderen jonger dan 18 jaar.
patiénten met een bekende bloedingsstoornis, met inbegrip
van trombocytopenie (trombocyttelling <100.000),
thrombasthenie, hemofilie, of patiénten met de ziekte van
von Willebrand.
patiénten met een basis INR >2,0 (bv. coumadintherapie).
patiénten onder trombolytische therapie (streptokinase,
urokinase, t-PA) in de afgelopen 24 uur.
patiénten met een ACT > 400 seconden.
Daarbij is, in aanvulling op bovenstaande populaties, de
veiligheid en doeltreffendheid van D-Stat niet vastgesteld in
de volgende patiéntpopulaties die implantatie van een
pulsgenerator hebben ondergaan:
patiénten die komen voor een revisie-ingreep van een
pulsgenerator.
patiénten voor wie de anticoagulatietherapie géén
toediening van Heparin, LMWH, Plavix of Coumadin voér
de ingreep omvat.
patiénten die eerder blootgesteld zijn aan injecteerbare
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collageenimplantaten.
patiénten waarbij absorbeerbare hemostatische agentia
contra-geindiceerd zijn.
KLINISCHE PROCEDURES
De volgende instructies zijn technische aanwijzingen voor
het gebruik van D-Stat:
1. behandeling van bloedingen van vasculaire
toegangspunten of hemostase bewerkstelligen op bloedende
plaatsen bij open chirurgische procedures.
2. iliacale/femorale aderpseudo-aneurysmen afsluiten
onder ultrasone geleiding.
3. plaatsing van implanteerbaar instrument
Deze instructies maken een officiéle opleiding in het
gebruik van D-Stat niet overbodig. De medische technieken
en procedures beschreven in deze gebruiksaanwijzing
geven bovendien niet ALLE medisch aanvaardbare
protocollen weer, en zijn ook niet bedoeld om de ervaring
en het oordeel van de arts te vervangen bij de behandeling
van specifieke patiénten.
Benodigdheden
Het pakket met D-Stat bevat de volgende benodigdheden:
(1) Flacon met trombine (5.000 eenheden)
(1) injectiespuit van 10ml gevuld met 200mg collageen, met
een bevestigde mengluer
(1) flacon met oplosmiddel, 5ml
(1) mengspuit van 10ml met niet borende stopdoorprikker
(2) applicatortips: (1) tip met kleine boring en (1) 20-Gauge,
2,75" / 7cm naald
Andere steriele materialen, die u nodig hebt bij gebruik van
D-Stat voor de behandeling van bloedingen van vasculaire
toegangspunten of bij open chirurgische procedures (maar
niet geleverd zijn) zijn:
Gaasverband
Fysiologische zoutoplossing
Andere steriele materialen, die u nodig hebt bij gebruik van
D-Stat voor het afsluiten van pseudoaneurysmen van de a.
iliaca/ femoralis (maar niet geleverd zijn) zijn:
Biopsiegeleider (bv. ATL endocaviteitnaaldgeleider)
Gel voor echografie (bv. Aquasonic)
Hoofdbescherming voor ultrasone procedures
Procedure
Onderzoek voor gebruik zorgvuldig of de verpakking van
het D-Stat (barrierezak en met Tyvek® afgesloten binnenste
schaal) en de andere componenten niet beschadigd zijn.
Breng de componenten met een steriele techniek in het
steriele veld.
D-Stat wordt in 2 stappen aangebracht:
1. Voorbereiden D-Stat
2. Plaatsen/Aanbrengen Van D-Stat
VOORBEREIDEN D-STAT
OPMERKING: De D-Statoplossing kan tot maximaal 3 uur
véor gebruik bereid worden.
1. Verwijder de doppen van de flacons met trombine en
oplosmiddel zodat de rubber doppen zichtbaar zijn.
2. Haal met de mengspuit van 10ml en de niet-borende
stopdoorprikker al het oplosmiddel uit de flacon dat
oplosmiddel bevat en spuit dit in de flacon met trombine.
(Zorg voor gebruik dat de niet-borende stopdoorprikker goed
vastzit op de mengspuit van 10ml.)
3. Roteer de flacon voorzichtig om het trombine te
reconstitueren. NIET SCHUDDEN.
4. Wanneer het trombine volledig opgelost is, haalt u het
gereconstitueerde trombine uit de flacon met de mengspuit
en de stopdoorprikker. Verwijder de stopdoorprikker van de
mengspuit.
5. Verbind de collageeninjectiespuit met bevestigde luer
aan de mengspuit.
6. Duw KRACHTIG het gereconstitueerde trombine in de
collageeninjectiespuit. Wacht even (10 a 15 seconden) tot het
collageen gehydrateerd is met het gereconstitueerde
trombine. Duw dan het gehydrateerde collageen terug in de
mengspuit. Ga door met het vervangen van de oplossing tot
alle componenten volkomen gemengd zijn (ongeveer 10 a 12
uitwisselingen).
PLAATSEN/AANBRENGEN VAN D-STAT
Vasculaire toegangspunten/open chirurgische
procedures
1. Maak de mengspuit met D-Stat los en bevestig de
juiste applicatortip.
2. Identifieer de te behandelen plaats (vasculair
toegangspunt of bloedend weefseloppervlak) voor het
aanbrengen van D-Stat.
3. Breng manueel een gaasverband doorweekt met
steriele (niet gehepariniseerde) fysiologische zoutoplossing
tegen het bloedende opperviak en laat het D-Stat uit de
applicatortip vloeien tussen de spons en het bloedende
opperviak. Het gaasverband houdt het D-Stat op zijn plaats
tegen het bloedende oppervlak waar een actieve bloeding is.
Breng voldoende D-St at aan om een kil e
te maken op de aanbrengplaats. Het aanbrengen van
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voldoende materiaal zorgt ervoor dat D-Stat rechtstreeks
aangebracht wordt op de bloedende plaats.
4., Bij weefselafwijkingen
het D-Stat aan te brengen in het midden van de laesie, en
beweegt u de applicatortip van het midden weg, terwijl u
meer D-Stat aanbrengt. Zorg ervoor dat D-Stat in aanraking
komt met het gehele bloedende opperviak van de
weefseldefect. Verwijder, indien nodig, de percutane katheter
van de vasculaire toegangsplaats.
5. Breng voldoende directe druk aan met het
gaasverband zodat het D-Stat tegen het bloedende opperviak
gehouden wordt en de vorm aanneemt van de laesie.
6. Vasculaire toegangsplaatsen: Na 5 minuten haalt u het
gaasverband voorzichtig weg en inspecteert u de plaats. Als
het bloeden van de vasculaire toegangsplaats aanhoudt,
brengt u meer D-Stat op de plaats aan en oefent u opnieuw
directe druk uit totdat hemostase bereikt is.
Open chirurgische procedures: Na 2 & 3 minuten
haalt u het gaasverband voorzichtig weg en
inspecteert u de plaats. Als het bloeden langdurig
aanhoudt, wat te zien is als het materiaal met bloed
doorweekt wordt, brengt u vers D-Stat aan bij het
bloedingspunt en oefent u opnieuw gedurende 2 a 3
minuten directe druk uit. Inspecteer de plaats
opnieuw. Herhaal totdat hemostase bereikt is. Als het
bloeden gestelpt is, kan het overtollige D-Stat
verwijderd worden door voorzichtig te irrigeren.
Verstoor de bloedprop niet door bewegingen te
maken. Het D-Stat kan zo nodig in situ blijven.
7. Om de bloedprop zo min mogelijk te verstoren,
verwijdert u het gaasverband nadat hemostase bereikt is. Als
het gaasverband aan de nieuw gevormde prop kleeft, irrigeert
u de spons met niet-gehepariniseerde fysiologische
zoutoplossing en verwijdert u deze voorzichtig van de
behandelde plek.
8. Desgewenst kunt u een geschikt verband op de
behandelde plaats aanbrengen. Controleer de behandelde
plaats volgens het protocol van de instelling.
Afsluiten van pseudo-aneurysmen van de a.
iliaca/femoralis
OPMERKING: Het is uitermate belangrijk uiterst steriele
omstandigheden te handhaven tijdens deze procedure.
V6or het begin van de procedure dient u ervoor te zoren
dat de behandelingsplek gedesinfecteerd is en afgedekt is
met standaard steriele technieken.
1.  Ontkoppel mengspuit met D-Stat en bevestig de 20-
Gauge, 2.75" / 7cm naals.
2. Onder ultrasone geleiding zoekt u de hals en holte van
het pseudo-aneurysme en bepaalt u de diameter en lengte
van de hals. De omvang van het pseudo-aneurysme
beinvioedt de pendelstroomsnelheid. Pseudo-aneurysmen
met een halsdiameter tot maximaal 4mm kunnen met D-Stat
behandeld worden.
OPMERKING: V66r gebruik van de ultrasone
eenheid, dekt u het hoofd steriel af. Gebruik steriele
echografiegel tijdens het onderzoek
3. Desgewenst kunt u het weefsel rond de behandelde
plek verdoven met een standaard plaatselijk
verdovingsmiddel (niet geleverd) en volgens klinisch
aanvaarde praktijken.
4, Breng onder ultrasone geleiding de 20-Gauge, 2,75" /
7cm naald in de holte van het pseudo-aneurysma.
(Desgewenst kunt u doorlopend echografisch monitoren met
een biopsiegeleider.) Afhankelijk van de positie van de hals
van het pseudo-aneurysma, kan de initi€le punctie proximaal,
distaal, mediaal, of lateraal worden verricht. Meestal wordt er
lateraal aangeprikt. De holte moet altijd zo ver mogelijk van
de hals van het pseudo-aneurysma aangeprikt worden.
5. Druk de hals van het pseudo-aneurysma samen om de
pendelstroming in de holte duidelijk te verminderen. Bevestig
de stroomvermindering met echografie en blijf deze tijdens
het aanbrengen van D-Stat controleren.
6. Positioneer de naaldtoedieningspoort weg van de hals
van het pseudo-aneurysma. Blijf de hals van het pseudo-
aneurysma samendrukken en injecteer langzaam 0,5-1,5ml
D-Stat. De naald kan verwijderd worden nadat D-Stat is
aangebracht, en is onafhankelijk van propvorming.
Voorzorgsmaatregel: Als weerstand ondervonden
wordt, stop dan met het toedienen van D-Stat en
verwijder de naald. Vervang de naald alvorens verder
te gaan.
Waarschuwing: Een rechtstreekse arteriéle of
veneuze injectie moet altijd vermeden worden,
omdit dit vasculaire occlusie/embolie tot gevolg
kan hebben.
7. Blijf de hals van het pseudo-aneurysma samendrukken
tot er ultrasoon geen pendelstroming meer waar te nemen is.
In de regel treedt volledige trombose van de holte op binnen
15a 20Gidecorddgnj e 0 mat eri aal
8.  Als er geen pendelstroming meer waargenomen wordt,
kunt u onder ultrasone geleiding de druk langzaam
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verminderen. Laat de compressie niet plotseling los, want
daardoor kan de prop onstabiel worden. Blijf kijken of de

( A peéndetstromisg@afwerify blijft. lAls et pseude-aneurysniadlifti n t

bestaan, herhaalt u stappen 4-8.

9.  Wanneer volledige trombose ot stand is gebracht in het
pseudo-aneurysma, evalueert u de aanprikplaats en distale
circulatie volgens het protocol van uw instelling.

10. Desgewenst kunt u gedurende 24 uur een drukverband
aanbrengen. Laat de patiént rondwandelen volgens het
oordeel van de arts of het protocol van de instelling. Bedrust
wordt aanbevolen voor 2-6 uur na de procedure.

Plaatsen van implanteerbaar instrument

1. Ontkoppel de mengspuit met D-Stat. Bevestig de
applicatortip met kleine boring.

2. Na het inbrengen van de lijn/geleider (indien van
toepassing), brengt u 1,0-1,5 ml D-Stat aan op de plaats
waar de lijn/geleider ingebracht is om lekken te voorkomen.
Oefen gedurende 2-3 minuten rechtstreeks druk uit met
een bevochtigd gaasje op de plaats die met D-Stat
behandeld is.

3. Na 2 a 3 minuten haalt u het gaasverband voorzichtig
weg en inspecteert u de plaats. Als het bloeden aanhoudt,
oefent u rechtstreekse druk uit tot hemostase bereikt is.

4. Nadat een uitsparing gevormd is, licht u de huidflap
van de uitsparing op en geeft een bolus van 2-3 ml D-Stat
rechtstreeks af in de uitsparing.

5. Druk de huidflappen van de uitsparing samen en
oefen 2-3 minuten lichte manuele druk uit over de
uitsparing.

6. Scheid de huidflappen en controleer of er een
bloeding is in de uitsparing. Als het bloeden aanhoudt,
brengt u nog 2-3 ml D-Stat aan en herhaalt u de manuele
compressie. Breng D-Stat naar behoefte aan tot hemostase
bereikt is.

7. Na het sluiten van de uitsparing, brengt u D-Stat naar
behoefte aan om lekken bij de hechtnaad te voorkomen.

8. Breng een geschikt verband aan op de behandelde
plaats. Controleer de plaats volgens het protocol van de
instelling.

VERPAKKING EN OPSLAG

De D-Stat Flowable moet worden opgeslagen bij
temperaturen tussen 15 € en 30 €.

BEPERKTE GARANTIE

Vascular Solutions, Inc. garandeert dat het D-Stat flowable
hemostat van Vascular Solutions vrij is van defecten in
vakmanschap en materialen v66r de aangegeven
vervaldatum. De aansprakelijkheid onder deze garantie is
beperkt tot restitutie of vervanging van producten waarbij
door Vascular Solutions, Inc. is vastgesteld dat er sprake is
van fabricage- of materiaalfouten. Vascular Solutions, Inc.
is niet aansprakelijk voor incidentele, speciale, of
gevolgschade door het gebruik van het D-Stat flowable
hemostat van Vascular Solutions. Bij beschadiging van het
product door misbruik, modificaties, incorrecte opslag of
onjuiste hantering komt deze beperkte garantie te
vervallen.

Geen enkele werknemer, vertegenwoordiger of distributeur
van Vascular Solutions, Inc. heeft de bevoegdheid om deze
garantie op enige wijze te wijzigen of uit te breiden. Geen
enkele wijziging of aanvulling kan van Vascular Solutions,
Inc. afgedwongen worden.

DEZE GARANTIE VERVANGT UITDRUKKELIJK ALLE
ANDERE GARANTIES, UITDRUKKELIJK DAN WEL
IMPLICIET, INCLUSIEF EVENTUELE GARANTIES VAN
VERHANDELBAARHEID OF GESCHIKTHEID VOOR EEN
BEPAALD DOEL OF WELKE ANDERE VERPLICHTING
VAN VASCULAR SOLUTIONS, INC. DAN OOK.
OCTROOIEN EN HANDELSMERKEN

Octrooien in de VS en internationaal aangevraagd.

D-Stat® is een gedeponeerd handelsmerk van Vascular
Solutions, Inc.

Tyvek® is een gedeponeerd handelsmerk van E. I. Du Pont
de Nemours and Company.
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D-STAT® JUOKSEVA (NESTEMAINEN)
HEMOSTAATTI

Kayttbohjeet

VAROITUS

D-Stat juoksevaa hemostaattia saavat kayttaa vain laakarit,
joilla on riittavéa koulutus sen kayttoon.

Laite toimitetaan steriilind, ja se on kertakayttdinen.
Kertakayttdisen laitteen uudelleenkayttd voi altistaa potilaan
tai kayttajan infektioriskille. Laitteen kontaminaatio voi
johtaa sairastumiseen tai vakavaan potilasvammaan.
VALINEEN KUVAUS

Jokainen Vascular Solutions D-Stat -juokseva hemostaatti
(D-Stat) siséltéd seuraavat komponentit:

Trombiinipullo (5,000 yksikkda) STERILE| A
Kollageenia (200mg), 10ml:n STERILE|EO
ruiskussa, johon on kiinnitetty

luer-sekoitusliitin

Laimennusainepullo (5ml) STERILE | A
Sekoitusvalineet (10ml:n ruisku STERILE|EO

ja ei-kairaava liitoskappale
pulloon yhdistamisté varten)
Asetuskarjet: (1) | | |
pienilépimittainen karki ja (1) 20 STERILE|EO
G:n, 2,75": n/ 7 cm:n neula.
Trombiini on proteiini, jota muodostuu kalsiumkloridin
ollessa lasnd muunnosreaktiossa, kun naudan
kudostromboplastiini aktivoi naudan protrombiinin. Se
toimitetaan steriiliné jauheena, joka on kylmékuivattu
toimitusastiassa. Trombiinipullo siséltdd myds mannitolia ja
natriumkloridia. Mannitoli tekee kuivatusta aineesta
murenevaa ja helpommin liukenevaa. Materiaali ei sisélla
sailontaaineita ja se on puhdistettu kromatografisesti.
Trombiinireaktio ei vaadi fysiologisia véliaineita. Se
muuntaa fibrinogeenin suoraan fibriiniksi.
Kollageeni on pehmeéé, valkoista, joustavaa ja imukykyista
hemostaattista ainetta, jota saadaan puhdistetusta naudan
syvasta koukistajajanteesté. Se valmistetaan irtonaiseksi
kuiduksi. Kollageeni vetda puoleensa verihiutaleita, jotka
kiinnittyvat fibrilleihin ja erittavat aineita, joka saavat aikaan
uusien verihiutaleiden kerddntymisen trombeiksi
kuitumassan huokosiin. Kollageeni muodostaa
kolmiulotteisen verkon, joka toimii hyytyman
lisdvahvistuksena. Hepariini ei esté verihiutaleiden
kiinnittymisté ja keraéntymista in vitro.
Laimennusaine on steriili puskuroitu kalsiumkloridin ja
veden liuos. Sekoitusvalineiden avulla trombiini ja
kollageeni sekoitetaan laimennusaineeseen ennen kayttoa.
Hemostaatti annostellaan hoitoalueelle pakkauksessa
toimitettuja asetuskarkia kayttden. Hemostaasi
aikaansaadaan hemostaatin fysiologisten koagulaatiota
edistavien ominaisuuksien ansiosta.
D-Stat-virtaushemostaatti on bioyhteensopiva ja
pyrogeeniton, ja se on tarkoitettu jatettavaksi in situ.
KAYTTOAIHEET
D-Stat on tarkoitettu kaytettavaksi:
kirurgisissa toimenpiteissa (neurokirurgisia, siiméan
kohdistuvia ja urologisia toimenpiteité lukuunottamatta)
hemostaasin lisdné, kun verenvuodon hallinta ligatuuralla tai
tavanomaisilla toimenpiteillé ei ole tehokasta tai
kaytannollista.
verisuonten sisdédnmenokohdissa esiintyvan ja ihon lapi
menevien katetrien ja letkujen aiheuttaman verenvuodon
paikalliseen hallintaan.
lonkka- ja reisivaltimoiden valeaneurysmien sulkemiseen.
istutettavien laékinnallisten laitteiden implantointiin
liittyvien kirurgisten toimenpiteiden aikana
(laakityksenantojérjestelmat, hermostimulaattorit,
sydamen toimintaa avustavat ja tahdistavat laitteet)
vahentamaan kliinisesti relevantteja hematoomia
potilailla, jotka saavat antikoagulantteja ja joiden
verenvuotoriski on
suurentunut. KAYTTORAJOITUKSET
D-Stat on kontraindisoitu potilailla, joiden tiedetaan olevan
herkkia naudasta peraisin oleville materiaaleille.
VAROITUKSIA
D-Statia ei saa ruiskuttaa tai paastaa verisuoniin.
Seurauksena voi olla runsas verisuonensisdinen
hyytyminen ja jopa kuolema.
D-Statia ei saa kayttaa ihohaavojen sulkemiseen, koska se
voi haitata haavan reunojen parantumista kollagenin
asettuessa mekaaniseksi esteeksi haavan reunojen valiin.
D-Statia ei saa kayttaa, jos potilaalla on infektio. Sita on
kaytettava varovaisesti kehon kontaminoituneilla alueilla.
Jos D-Statin kayttdalueella esiintyy infektion ja absessin
merkkeja, tilanne voi vaatia uusintaleikkauksen
infektoituneen materiaalin poistamiseksi ja alueen
dreneeraamiseksi.
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D-Statia ei saa kayttaa synnytyksen jalkeisen verenvuodon
tai menorragian hoitoon.

Paikalliseen naudan trombiinivalmisteiden kaytt6én on
joskus liittynyt veren hyytymisen poikkeavuuksia
laboratoriossa maéritellyistd asymptomaattisista
muutoksista, kuten protrombiiniajan (PT) ja osittaisen
tromboplastiiniajan (PTT) muutokset, vakavaan
verenvuotoon tai tromboosiin, jotka ovat harvoissa
tapauksissa johtaneet kuolemaan. Néamé& hemostaattiset
vaikutukset nayttavat littyvan vasta-aineiden
muodostumiseen naudan trombiineille ja/tai tekijélle V, joka
joissakin tapauksissa voi aiheuttaa ristireaktion ihmisen
tekijan V kanssa ja mahdollisesti aiheuttaa tekijan V
puutostilan. Toistuva paikallinen naudan trombiinin kayttd
liséa vasta-aineiden muodostumisen todennakdisyytta
trombiinille ja/tai tekijélle V. Suosittelemme yhteydenottoa
koagulaatiohairididen asiantuntijaan, jos potilaalla
havaitaan epatavallisia koagulaatiotuloksia, epatavallista
verenvuotoa tai epatavallinen tromboosi paikallisen
trombiinin kayton jalkeen. Kaikissa interventioissa on
otettava huomioon tilan immunologinen perusta. Potilaita,
joilla on vasta-aineita naudan trombiinivalmisteille, ei saa
altistaa naille tuotteille uudelleen. Sellaisten potilaiden
kohdalla, joilla ei ole tunnettuja vasta-aineita, on harkittava
tarkkaan, ennen kuin naita tuotteita annostellaan
toistuvasti.

D-Statin kayttdturvallisuutta ja -tehokkuutta ei ole
vahvistettu silmiin kohdistuvissa, urologisissa ja aivoihin
kohdistuvissa neurokirurgisissa toimenpiteissé.

D-stat El ole tarkoitettu kaytettavéksi elimen tai kudoksen
biopsian jalkeiseen verenvuodon hallintaan. D-Statin kaytén
on raportoitu kyseisissa tilanteissa aiheuttaneen kipua,
kouristuksia, sappinesteen kertymista, kudoskuoliota,
verisuonitukkeumaa ja kuolemaa.

VAROTOIMET

D-Statia ei ole tarkoitettu korvaamaan huolellista
leikkaustekniikkaa ja ligatuurien asianmukaista kayttoa tai
muita tavanomaisia hemostaasitoimenpiteita.

STERILE|EO| |STERILE[ A |

Tuotetta ei saa kayttaa, jos pakkaus on avattu tai
vaurioitunut.Ylimaarainen D-Stat voidaan poistaa
huuhtomalla hoidettava alue varovasti, kun tuotetta on
kaytetty luun aukkojen sisélla, ympérilla tai niiden
laheisyydessa tai luun rajoittamalla alueella.

Kuten muitakin hemostaattisia aineita kaytettéessé, D-
Statia ei saa aspiroida kehon ulkopuolisiin sydan-
keuhkokoneisiin tai autologisen veren kerayslaitteisiin. On
todettu, etté kollageenipohjaiset hemostaattiset hiukkaset
voivat paasta verenkeraysjarjestelmissa sellaisten
suodattimien lapi, joiden huokoskoko on 40pm.

D-Statia ei saa kayttad metyylimetakrylaatin tai muiden
akryylikiinnitteiden kanssa. Mikrofibrillaarisen kollageenin
on raportoitu heikentdvan metyylimetakrylaattisementtien
tehokkuutta, kun niilla kiinnitetdén proteeseja luun pintaan.
D-Statia ei saa kayttaa koagulaatiohairididen ensisijaisena
hoitokeinona.

D-Statin turvallisuutta ja tehokkuutta ei ole vahvistettu
lapsipotilailla tai raskaana olevilla naisilla.

D-Statin turvallisuutta ja tehokkuutta ei ole vahvistettu
kaytettaessa antibioottiliuoksia tai -jauheita samaan aikaan.
HAITTAVAIKUTUKSET

Huomautus

D-Stat -juokseva hemostaasi evaluoitiin kliinisesséa
valvotussa satunnaisydintutkimuksessa 269:1la kohteella.
Tama tutkimus (Taskusuoja) vertasi kliinisesti relevanttien
hematoomien ja vakavien haittavaikutuksien
esiintymismaaria antikoagulantteja saavilla potilailla, joille
asetettiin pulssigeneraattori (esim. tahdistin tai ICD)
rintalihastaskuun. Vertailuryhméag, joka muodostui 133:sta
tutkimuskohteesta, hoidettiin vakiokaytannén mukaisesti
(s.0 kompressi, séhkdkauterisointi ja/tai kasittelemattomat
vanutupot) hemostaasin aikaansaamiseksi
rintalihastaskussa. Tutkimusryhmaa, joka muodostui
136:sta tutkimuskohteesta, hoidettiin saman
vakiohoitokaytannon mukaisesti ja heille asetettiin D-Stat
rintalihastaskuun lisékeinona hemostaasin
aikaansaamiseksi. Tutkimukseen osallistuminen paattyi
noin 8 viikkoa tutkimuksen indeksitoimenpiteen jalkeen.
Kaksitoista (12) kuolemaa raportoitiin (Vertailuryhma: 8,
Tutkimusryhma: 4). Mink&an naista kuolemista ei katsottu
olleen laiteriippuvainen.

Taulukko 1 nayttaa yhteenvedon satunnaistutkimuksen
raportoiduista haittavaikutuksista kahdeksan (8) viikon
seurantajakson aikana. Tapaukset on yhteenlaskettu
prosentuaalisesti satunnaispotilaista, joilla oli kyseinen
vaikutus Kliinisen tutkimuksen ajankohtana.
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TAULUKKO 1: TUTKIMUKSEN YKSITYISKOHTAISET
VAKAVIEN HAITTAVAIKUTUKSIEN TAPAUSMAARAT
(POISLUKIEN TOIMENPIDETTA EDELTANEESTA
POTILAAN TILASTA JOHTUVAT)

Tapahtumatyyppi |Tutkimusryh |Kontrolliryh [Ryhmét

ma ma yhteensa

(n=136) (n=133) (n=269)

N % N % N %

Taskuihin liittyvat,| 18 13,2% | 32 241% | 50 18,6%
valisumma *
Hematooma 15 11,0% | 27 20,3% | 42 15,6%
Infektio 1 0,7% 5 3,8% 6 2,2%
Haavan 1 0,7% 0 0,0% 1 04%
avautuminen
Alueen dreneeraus 0 0,0% 0,8% 1 0,4%
Turvotus 2 1,5% 0 0,0% 2 0,7%
Johtoon liittyvat, 5 3,7% 0,8% 6 2,2%
vélisumma
Siirtyminen 4 2,9% 0 0,0% 4 1,5%
Johto puhkaissut 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
sydankammion
Ongelmia johdon 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
kanssa
Verisuonten 4 2,9% 2 1,5% 6 2,2%
pistoon liittyvat,
valisumma
limarinta 4 2,9% 2 1,5% 6 2,2%
Laitteeseen 2 1,5% 0 0,0% 2 0,7%
liittyvat,
vélisumma
Korkeat DFT:t 1 0,7% 0 0,0% 1 04%
Kohde saanut 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
sokin
Muihin liittyvat, 0 0,0% 1 08% 1 04%
valisumma
Hypotensio 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
Muut tapahtumat, 1 0,7% 2 1,5% 3 1,1%
vélisumma
Yhteensa 29 213%| 37 27,8%| 67 249%

Huomaa: sarakkeet eivat valttamatté tdsmaa, koska
kohteilla on voinut olla haittavaikutuksia useissa luokissa.
“Taskuihin littyvassa valisummassa haittavaikutukset voivat
siséltaa pelkastaan hematoomia, hematoomia infektiotn
kanssa, haavan avautumista, alueen dreneerausta ja
turvotusta.

Taulukko 2 antaa summatiedot raportoiduista kliinisesti
relevanteista hematoomista. Raportoitujen kliinisesti
relevanttien hematoomien maaré (16 tutkimusryhma, 30
vertailuryhma) on suurempi kuin yllé taulukossa 1
raportoitujen hematoomien méaara (15 tutkimusryhma, 27
vertailuryhma), koska kaikki kliinisesti relevantit
hematoomat eivéat kehittyneet sellaiselle vakavuustasolle,
ett& ne olisi luokiteltu vakavaksi haittavaikutukseksi.
TAULUKKO 2: KLIINISESTI RELEVANTTIEN
HEMATOOMATAPAUSTEN MAARA

Generaattorityyppi Tutkimusryhma Vertailuryhma
% X n % X n
Kaikki generaattorityypit [ 11,76 | 16 | 136 |22,56| 30 | 133

Tahdistimet 8,11 6 74 [20,55| 15 73
ICD:t 16,13 | 10 | 62 [25,00] 15 | 60
Seuraavassa luetellaan juokseviin/resorboituviin
hemostaattisiin aineisiin liittyvié tunnetuttuja riskeja:
Hemostaattiset aineet voivat olla infektion tai absessin
muodostumispesékkeitd, ja niiden on raportoitu lisdnneen
bakteerikasvua.
Vierasesinereaktioita, nesteen kapseloitumista ja
hematoomaa / leikkauksen jalkeisté verenvuotoa on todettu
esiintyneen implantointikohdassa.
Jattisolugranuloomia on todettu implantointikohdassa, kun
hemostaattia on kaytetty aivoissa.
Useita neurologisia tapahtumia on raportoitu, kun
resorboituvia hemostaattisia aineita on kaytetty
laminektomialeikkauksissa, mukaan lukien cauda equina -
oireyhtyma, spinaalistenoosi, meningiitti, araknoidiitti,
paansarky, parestesiat, kipu, virtsarakon ja suolen
toimintah&irio ja impotenssi.
Kun resorboituvia hemostaattisia aineita on kaytetty
kovakalvon korjauksen yhteydessa laminektomia- ja
kraniotomialeikkauksissa, on esiintynyt seuraavia oireita:
kuume, infektio, jalkojen parestesiat, niska- ja selkakipu,
virtsan ja ulosteen pidatysvaikeudet, cauda equina -
oireyhtyma, neurogeeninen virtsarakko, impotenssi ja
pareesit.
Resorboituvien hemostaattisten aineiden kaytt6on on liitynyt
halvauksia johtuen aineen siirtymisesté luun aukkoihin
selkaytimen ympérilla, ja sokeuteen johtuen aineen
siirtymisesté silmakuopassa lobektomian, laminektomian ja
kallon etuosan murtuman tai revenneen aivonlohkon
korjaustoimenpiteen aikana.
Liiallista fibroosia ja janteen kiinnittymisen hidastumista on
todettu, kun resorboituvia hemostaatteja on kaytetty
katkenneen janteen korjauksessa.
Toksinen sokkioireyhtymé on raportoitu kaytettdessa

PN 0248 Rev AB 12/11




resorboituvia hemostaatteja nenaleikkauksessa .
Kuumetta, resorboitumishairioité ja kuulon menetysta on
todettu, kun resorboituvia hemostaatteja on kaytetty
tympanoplastian aikana.
Juoksevien hemostaattisten aineiden paasya suonen sisédan
on raportoitu valeaneurysman sulkemisen aikana ja
suljettaessa (biopsia- ym.) kudosreitteja iiman
nakokontrollia. Asianmukaisia kuvantamismenetelmié on
kaytettava, kun hemostaattisia aineita annostellaan
suoniston lahella.
Markkinoilla oleviin kollageenihemostaatteihin liittyvia
tunnettuja mahdollisia haittavaikutuksia ovat mm.:
Tulehdus
Turvotus
Allerginen reaktio
Kiinnikkeiden muodostus
Haavan aukeaminen
Nautaelaimisté peraisin olevan trombiinin kayttoon liittyva
tunnettu harvinainen reaktio on hemostaasia héiritsevien
inhibiittorivasta-aineiden muodostuminen.
KLIININEN TUTKIMUS

'Taskusuoja”
D-Stat evaluoitiin useita sairaaloita sisaltavassa

satunnaistutkimuksessa suunniteltuna arvioimaan tuotteen
turvallisuus ja tehokkuus antikoagulantteja saavilla
potilailla, joille asetetaan pulssigeneraattori. Tutkimus
suoritettiin 10:ssé sairaalassa Yhdysvalloissa ja se vertasi
kliinisesti relevanttien hematoomien ja vakavien
haittavaikutusten maaraa tutkimushoitoryhmélla, jota
hoidettiin vakiokaytannélla (kompressi, sdhkdkauterisointi
ja/tai kasitteleméattomat vanutupot) tutkimusryhmaan, jota
hoidettiin vakiokaytannélla plus D-Stat:lla. Tutkimukseen
osallistuneista 269:sté kohteesta valittiin satunnaisesti 133
vertailuryhmaaén ja 136 tutkimusryhmaén.
Pulssigeneraattorien kokonaisjakauma oli 54,6% (147/269)
tahdistimia, 45,4% (122/269) ICD-laitteita (sisaltaa Bi-V
ICD:t ja CRT:t). Ensijainen turvallisuustavoite oli véhintédan
samantasoisuus.. Ensisijainen tehokkuustavoite oli
paremmuus. Toissijaiset tavoitteet sisalsivat pienten
komplikaatioiden maaran, toimenpiteen pituuden (taskun
viillosta sulkemiseen), sairaalassaoloajan (toimenpiteen
paattymisesta kotiutukseen) seka potilastyytyvaisyyden
(muokattu Odom:n kriteerio).

Tutkimukseen otettiin mukaan >18-vuotiaita potilaita, joille
asetettiin pulssigeneraattori rintalihastaskuun ja, joiden
antikoagulanttihoito sisélsi yhden tai useamman
seuraavista laakkeistd ennen tutkimustoimenpidetta:
Heparin, LMWH, Coumadin tair Plavix. Potilailta, joille
annettiin Coumadin hoitoa, vaadittiin INR <2,0. Tutkimusta
jatkettiin 24 tunnin kuluessa

tutkimustoimenpiteesté. Tutkimuksen ulkopuolelle
sulkemisen kriteerit sisalsivat verenvuototaudit; askettaisen
(korkeintaan 24 tuntia toimenpiteesta) trombolyyttihoidon
seka aktiiviset tulehdukset implanttikohdassa.

Kahden satunnaisesti valitun ryhman valilla ei ollut
huomattavia eroja sukupuolessa, idss4, riskitekijoissa,
laakityksessa, kehon koossa tai vakio
laboratoriotutkimusten arvoissa.

Ensisijainen turvallisuus (Taulukko 3) osoitettiin riittavasti,
koska tilastollisesti merkittdvaa eroa (p = 0,0008, véahintaan
samantasoinen testi) ei ollut havaittavissa vakavissa
komplikaatioissa hoitoryhmien valilla (tutkimusryhma:
21,3%, 29/136; vertailuryhmé 27,8%, 37/133).
TAULUKKO 3: ANALYYSI ENSISIJAISEN
TURVALLISUUDEN LOPPUTULOS

TAULUKKO 4: ANALYYSI ENSISIJAISEN
TEHOKKUUDEN LOPPUTULOKSESTA

Generaat | Tutkimusryhma Vertailuryhma p- 95%

torityyppi (n=136) (n=133) arvo | luotetta
* | vuusval

il (CI)
% X n % X n

Kaikki 11,76 | 16 | 136 | 22,56 | 30 | 133 | 0,02 | 1,37%,

generaatt 31 | 20,03%

orityypit

Tahdisti 811 | 6 | 74 | 2055 |15 | 73 | 0,03 | 0,75%,

met 58 |24,41%

ICDt 16,13 | 10 | 62 | 25,00 | 15| 60 | 0,26 | -5,74%,
59 | 23,59%

*p-ar vot Fisherodon testist?

Huomattavat tutkimukseen | Tutkimusry | Vertailury | p-arvo*
liittyvien tapahtumien hma hmé
esiintyminen (n=136) (n=133)
n % n %
Taskuun liittyvat 18 13,2 33 | 24,8
Johtoon liittyvat 5 3,7 1 0,8
Suoneenmenokohtaan 4 2,9 2 15
littyvat 0,0008
Laite IPG-toiminnot 2 1,5 - -
Muut 1 0,7 2 |15
Yhteensa 29 | 213 [ 37 [278

*p-arvot Fisher:n testista

Ensisijainen tehokkuus (taulukko 4) osoitettiin riittavasti,
koska tilastollisesti merkittava ero (p = 0,0231, 95%
luotettavuusvali: 1,37%, 20,03%) havaittiin hoitoryhmien
valilla. Vertailuryhmassa oli kliinisesti relevantti
hematoomaprosentti 22,56% (30/133) verrattuna 11,76%:in
(16/136) tutkimusryhmassa, tuottaen 48%:n vahennyksen
kliinisesti relevanteissa hematoomamuodostumissa D-Stat -
ryhmassa.
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ERITYISET POTILASRYHMAT
D-Statin turvallisuutta ja tehokkuutta ei ole vahvistettu
seuraavilla potilasryhmill&:
potilaat, joiden valeaneurysman kaulan halkaisija on >4mm.
Valeaneurysman kaulan koko vaikuttaa edestakaisen
virtauksen nopeuteen.
potilaat, joiden punktio- tai sissdnmenokohta on
munuaisessa.
raskaana olevat tai imettévét naiset.
alle 18-vuotiaat potilaat.
potilaat, joilla tiedetaan olevan verenvuototauti, mukaan
lukien trombosytopenia (verihiutalearvo <100 000),
trombastenia, hemofilia tai von Willebrandin tauti.
potilaat, joiden INR-perusarvo on >2,0 [esim. varfariinihoito
(Marevan) kaytdssa].
potilaat, joille on annettu trombolyysihoitoa (streptokinaasi,
urokinaasi, t-PA) edeltavan 24 tunnin aikana.
potilaat, joiden ACT-arvo (aktivoitu hyytymisaika) on >400
sekuntia.
Liséksi, yllaollevien potilastyyppien lisédksi D-Stat:n
turvallisuutta ja tehokkuutta ei ole todettu seuraavissa
potilastyypeissa, joille asetetaan pulssigeneraattori:
potilaat, jotka edustavat pulssigeneraattorin
revisiotoimenpidetta.
potilaat, joiden antikoagulanttihoito ei sisalla ennen
toimenpidetta Heparin, LMWH, Plavix tai Coumadin
laékitysta.
potilaat, joilla on olut injektoitavia kollageeni-implantteja.
potilaat, joilla imeytyvéat hemostaasiaineet on
kontraindikoitu.
KLIINISET TOIMENPITEET
Seuraavassa annetaan D-Statin tekniset kéayttdohjeet:
1. verenvuodon hallinta verisuonen sisddnmenokohdissa
tai hemostaasin aikaansaaminen verenvuotokohdissa
avointen kirurgisten toimenpiteiden aikana.

2. lonkka- tai reisivaltimon valeaneurysmien sulkeminen
ultradaniohjausta kayttaen.
3. Implantoitavan laitteen asettaminen

Naiden ohjeiden liséksi tarvitaan D-Statin kayttoéa koskevaa
koulutusta. Tasséa kuvatut menetelmaét ja toimenpiteet eivét
edusta KAIKKIA |aaketieteellisesti hyvaksyttyja menetelmia,
eika niita ole tarkoitettu korvaamaan laakéarin kokemusta ja
harkintaa yksildllisessa potilaan hoitotilanteessa.
Tarvikkeet
D-Stat-pakkaus siséltaa seuraavat osat:
(1) Trombiinipullo (5,000 yksikkda)
(1) 10ml:n kollageeniruisku (200mg), johon on kiinnitetty
luer-sekoitusliitin
(1) laimennusainepullo (5ml)
(1) 10ml:n ruisku ja ei-kairaava liitoskappale pulloon
yhdistamista varten
(2) asetuskarkea: (1) pienilapimittainen karki (1) 20 G:n,
2,75":n /7 cm:n neula
Muut steriilit D-Statin kaytdn yhteydessé vaadittavat
tarvikkeet verenvuodon hallitsemiseksi verisuonen
sisédnmenokohdassa tai avoimissa kirurgisissa
toimenpiteissé ovat seuraavat (ei toimiteta pakkauksen
mukana):
Sideharsotyyny
Keittosuolaliuosta
Muut steriilit D-Statin kaytdn yhteydessa vaadittavat
tarvikkeet lonkka- tai reisivaltimon valeaneurysman
sulkemistoimenpiteessa ovat seuraavat (ei toimiteta
pakkauksen mukana):
Biopsiaohjain (esim. ATL-endocavity neulan ohjain)
Ultradanigeelia (esim. Aquasonic)
Ultradanianturin suojus
Toimenpide
Tarkista D-Stat-pakkaus (puskuripussi ja Tyvek®-tiivistetty
sisépakkaus) ja osat huolellisesti ennen kayttda. Siirrd osat
steriilille alueelle steriilid menetelmaa kayttaen.
D-Statin asennustoimenpide on kaksivaiheinen:
1. D-Statin Valmistelu
2. D-Statin sijoittaminen/kayttd
D-STATIN VALMISTELU
HUOMAA: D-Stat-liuos voidaan valmistella korkeintaan 3
tuntia ennen kayttoa.
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1. Irrota trombiini- ja laimennusainepullojen korkit, jolloin
kumisuojukset tulevat esiin.
2. Veda kaikki laimennusaine pullosta kayttaen 10ml:n
sekoitusruiskua ja pullon liitoskappaletta ja siirré
laimennusaine trombiinipulloon. (Varmista ennen kayttéa, etta
litoskappale sopii tiukasti 10ml:n sekoitusruiskuun.)
3. Heiluta pulloa varovasti, jotta trombiini liukenee.
PULLOA EI SAA RAVISTAA.
4. Kun trombiini on taysin liuennut, veda liuos pullosta
kayttaen sekoitusruiskua ja litoskappaletta. Irrota
litoskappale sekoitusruiskusta.
5. Kiinnita kollageeniruisku ja siihen kiinnitetty luer-
sekoitusliitin sekoitusruiskuun.
6. Ruiskuta liuotettu trombiini VOIMAKKAASTI
kollageeniruiskuun. Odota hetki (10-15 sekuntia), kunnes
liuotettu trombiini kastelee kollageenin. Ruiskuta kasteltu
kollageeni sen jalkeen takaisin sekoitusruiskuun. Jatka
liuoksen siirtamista, kunnes kaikki ainesosat ovat kunnolla
sekoittuneet (noin 10-12 kertaa).
D-STATIN SIJOITTAMINEN/KAYTTO
Verisuonten sisdénmenokohdat / avoimet kirurgiset
toimenpiteet
1. Irrota sekoitusruisku, joka sisaltaa D-Statin, ja kiinnité
asianmukainen asetuskarki paikoilleen.
2. Tunnista kohdealue (verisuonen sisdéanmenokohta tai
verta vuotavan kudoksen pinta) D-Statin sijoittamista varten.
3. Aseta (ei-heparinoituun) steriiliin keittosuolaliuokseen
kasteltu sideharsotyyny manuaalisesti verenvuotokohtaan ja
ruiskuta D-Stat asetuskarjesta sideharsotyynyn ja
verenvuotokohdan valiin. Sideharsotyyny pitd& D-Statin
paikoillaan vuotavaa kohtaa vasten, jos alueella on aktiivinen
verenvuoto. Kéyta riittdvasti D-Stat-virtaushemostaattia ja
anna sita fkeraantyaosijoituskohtaan. Riittdvé maara
materiaalia varmistaa sen, etté D-Stat annostellaan suoraan
verenvuotokohtaan.
4. Kudosvaurioissa (kudosrepeamissé) aloitetaan D-Stat-
virtaushemostaatin annostelu leesion keskelté ja annostelua
jatketaan siirtamalla asetuskarkea vammakohdan reunoja
kohti. Varmista, ettd D-Stat padsee kontaktiin koko
kudospuutoksen verenvuotopinnan kanssa. Poista
perkutaaninen katetri suonen sisé@énmenoalueelta
soveltuvissa tapauksissa.
5. Paina sideharsotyynya niin, etta se pitaa D-Statia
vuotavaa pintaa vasten ja muotoilee sen leesion mukaiseksi.
6.  Verisuonten sisddnmenokohdat: Nosta sideharsotyyny
varovasti noin 5 minuutin kuluttua ja tarkista vuotokohta. Jos
verenvuoto jatkuu suonen sisédnmenokohdassa, annostele
lisda D-Statia alueelle ja paina kohtaa, kunnes hemostaasi on
saavutettu.
Avoimet kirurgiset toimenpiteet: Nosta sideharsotyyny
varovasti noin 2-3 minuutin kuluttua ja tarkista
vuotokohta. Jos verenvuoto jatkuu (materiaali kastuu
tai veri vuotaa sen lapi), lisaa D-Statia vuotokohtaan
ja paina sité jalleen 2-3 minuutin ajan. Tarkista alue
uudelleen. Toista toimenpide, kunnes hemostaasi on
saavutettu. Jos verenvuoto on lakannut, ylimaarainen
D-stat voidaan poistaa varovasti huuhtomalla. Ala
héiritse hyytymisté koskettamalla aluetta. D-Stat
voidaan jattaa tarvittaessa paikalleen.
7. Jotta hyytyman hajoaminen olisi mahdollisimaan
véhaistd, poista sideharsotyyny vasta, kun hemostaasi on
aikaansaatu. Jos sideharsotyyny tarttuu juuri
muodostuneeseen hyytyméan, kastele tyynya ei-
heparinoidulla keittosuolaliuoksella ja poista se varovasti
hoitokohdasta.
8. Haluttaessa hoitoalue voidaan suojata asianmukaisella
sidoksella. Arvioi hoitoalue sairaalan kéytannén mukaisesti.
Lonkka- tai reisivaltimon valeaneurysman sulkeminen
HUOMAA: On erittdin tarkeda, ettd taman toimenpide
suoritetaan steriileja menetelmia noudattaen. Varmista
ennen toimenpiteen aloittamista, etta hoidettava kohta on
desinfioitu ja peitetty liinoilla steriileja vakiomenetelmia
kayttaen.
1. Irrota sekoitusruisku, joka sisaltaa D-Statin, ja kiinnité
paikoilleen 20 G:n, 2.75":n/ 7 cm:n neula.
2. Paikanna valeaneurysman kaula ja ontelo ultradénen
avulla ja maarita valeaneurysman kaulan halkaisija ja pituus.
Valeaneurysman koko vaikuttaa edestakaisen virtauksen
nopeuteen. Valeaneurysmat, joiden kaulan halkaisija on
korkeintaan 4mm, voidaan hoitaa D-Statilla.
HUOMAA: Suojaa ultradanianturin paa steriililla
suojuksella ennen kayttoa. Kayta tutkimuksen aikana
steriilia ultradanigeelia.
3. Puuduta hoidettava kohta tarvittaessa tavanomaista
paikallispuudutusainetta (ei pakkauksessa) ja -menetelmaa
kayttaen.
4. Ultad&niohjausta apuna kayttaen vie 20 G:n, 2,75":n /7
cm:n neula valeaneurysman onteloon. (Toimenpiteen aikana
voidaan kayttaa tarvittaessa jatkuvaa ultradaniseurantaa
biopsiaohjaimen kautta.) Valeaneurysman kaulan
sijaintikohdan mukaan ensimmainen pistos voidaan suorittaa
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proksimaalisesti, distaalisesti, mediaalisesti tai lateraalisesti.
Useimmiten kaytetaan lateraalista pistosta. Ontelon
pistoskohdan on oltava aina mahdollisimman kaukana
valeaneurysman kaulasta.
5. Paina valeaneurysman kaulaa, jolloin virtaus ontelossa
vahenee huomattavasti. Tarkista virtauksen vaheneminen
ultradénen avulla ja jatka virtauksen seurantaa D-Statin
annostelun aikana.
6.  Aseta neulan injektioportti kauas valeaneurysman
kaulasta. Paina valeaneurysman kaulaa ja injektoi 0,5-1,5ml
D-Statia hitaasti aneurysmaan. Neula voidaan poistaa D-
Statin injektoinnin jalkeen, eika se vaikuta hyytyman
muodostumiseen.
Huomattavaa: Jos tuntuu vastusta, keskeyté D-Statin
annostelu ja poista neula. Vaihda neula ennen
toimenpiteen jatkamista.
Varoitus: Suoraan valtimoon tai laskimoon
injektointia on véltettava, koska se voi aiheuttaa
verisuonen okkluusion tai embolian.
7. Paina valeaneurysman kaulaa edelleen, kunnes
edestakaista virtausta ei enda nay ultradénikuvassa. Ontelon
taydellinen tromboosi saavutetaan yleensé noin 15-20
sekunnissa.
8. Kun virtausta ei enaa havaita, lopeta painaminen
hitaasti ultradéniohjauksessa. Al4 lopeta painamista yhtakkia,
koska hyytymé voi muuttua epévakaaksi. Tarkkaile, ettei
virtausta esiinny uudelleen valeaneurysman sisalla. Jos
valeaneurysmaa on jaljelld, toista vaiheet 4-8.
9. Tarkista pistoskohta ja distaalinen verenkierto
valeaneurysman taydellisen tromboosin jalkeen sairaalan
kaytannon mukaisesti.
10. Aseta hoitokohtaan tarvittaessa puristusside 24 tunnin
ajaksi. Potilas saa liikkua laékarin maaréysten tai sairaalan
kaytannon mukaisesti. Vuodelepoa suositellaan 2-6 tunnin
ajaksi toimenpiteen jalkeen.
Istutteen asettaminen
1. Irrota D-Statia siséaltéva sekoitusruisku. Liité
pienilépimittainen levitinkarki.
2. Kun letku tai johto on viety siséan (jos soveltuu), liséa
1,01 1,5 ml D-Statia johdon tai letkun sisdénvientikohtaan
veren tihkumisen ehkéaisemiseksi. Paina kostutetulla
sideharsotyynylla suoraan D-Statilla kasiteltya kohtaa 2i 3
minuutin ajan.
3. Nosta sideharsotyyny varovasti noin 2-3 minuutin
kuluttua ja tarkista vuotokohta. Jos vuoto jatkuu, paina
vuotokohtaa suoraan voimakkaammin, kunnes verenvuoto
lakkaa.
4. Kun laitetasku on muodostettu, nosta taskua
peittavaa ihokieleketta ja ruiskuta 2i 3 ml:n kerta-annos D-
Statia suoraan taskuun.
5. Purista taskun ihokielekkeet yhteen ja paina taskua
suoraan kasin 2i 3 minuutin ajan.
6. Erota ihokielekkeet toisistaan ja tarkasta, esiintyyko
taskussa vuotoa. Jos vuoto jatkuu, toista 2i 3 ml:n annos D-
Statia ja paina taskua uudelleen kasin. Toista D-Statin anto
tarvittaessa kunnes verenvuoto tyrehtyy.
7. Annostele tarvittaessa Di Statia taskun sulkemisen
jalkeen ommelrivin tihkuvuodon tyrehdyttémiseksi.
8.  Aseta sopiva sidos hoidetun kohdan p&alle. Tarkasta
hoidettu kohta laitoksen hoitokéytdnndn mukaisesti.
TOIMITUSTAPA JA SAILYTYS

D-Stat Flowable tulee sailyttdaa 151 30 € lampétilassa.

RAJATTU TAKUU

Vascular Solutions, Inc. takaa, ettd Vascular Solutions D-
Stat juoksevassa hemostaatissa ei esiinny valmistus- tai
materiaalivirheitd ennen pakkaukseen merkittyé viimeista
kayttopaivaa. Taman takuun sisaltdma vastuu rajoittuu
vain sellaisten tuotteiden hinnan palauttamiseen tai
tuotteiden vaihtoon, joissa Vascular Solutions, Inc. on
todennut olevan raaka-aine- tai valmistusvikoja. Vascular
Solutions, Inc. ei ole vastuussa satunnaisista, erityisista tai
vélillisista vahingoista, jotka johtuvat Vascular Solutions D-
Stat juoksevan hemostaatin kaytosté. Tama rajattu takuu
on mitaton, jos tuote on vaurioitunut vaarinkayton,
muutosten, vaaran sailytyksen tai vaaranlaisen kasittelyn
vuoksi.

Vascular Solutions Inc:in tydntekijéilld, edustajilla tai
jalleenmyyjilla ei ole valtuuksia muuttaa tai laajentaa tata
takuuta millaan tavalla. Vascular Solutions, Inc. ei ole
vastuussa mistéan tuotteeseen tehdyista muutoksista tai
lisayksista.

TAMA TAKUU KORVAA TARKOITUKSELLISESTI KAIKKI
MUUT ILMAISTUT TAI KONKLUDENTTISET TAKUUT
KAUPATTAVUUTTA JA TIETTYA KAYTTOTARKOITUSTA
KOSKEVAT TAKUUT MUKAAN LUKIEN SEKA KAIKKI
MUUT VASCULAR SOLUTIONS, INC:N VASTUUT JA
VELVOLLISUUDET.

PATENTIT JA TAVARAMERKIT

Yhdysvaltain ja muiden maiden patentteja on haettu.

©2011 Vascular Solutions, Inc.

D-Stat® on Vascular Solutions, Inc:n rekisteroity
tavaramerkki.

Tyvek® on E. I. du Pont de Nemours and Companyn
rekisteroity tavaramerkki.

FLOWABLE HEMOSTAT D-STAT®

Mode d'emploi

MISE EN GARDE

Le D-Stat flowable hemostat ne doit étre utilisé que par des
médecins ayant recu une formation adaptée a I'utilisation
du dispositif.

Le [dispositif] est fourni stérile et exclusivement pour un
usage unique. Toute réutilisation d'un dispositif a usage
unique créé un risque d'infection pour le patient ou
I'utilisateur. La contamination du dispositif peut entrainer
une maladie ou une blessure grave pour le patient.
DESCRIPTION DU DISPOSITIF

Chacune des solutions vasculaire D-Stat flowable hemostat
(D-Stat) comprend les composants suivants:

Flacon de thrombine (5000 |STERILE| A I
unités)
| STERILElEOl

Collagéne (200mg) dans une

seringue de 10ml avec un
|STERILE | A |
| STERILEIEOI

embout luer de mélange
| STERILEIEOI

Flacon de diluant (5ml)

Accessoires de mélange
(seringue de 10ml et dispositif
d'acces au flacon atraumatique)
Embouts dbéappl
embout de petit calibre et une
(1) aiguille de 2,75" / 7cm de

calibre 20
La thrombine est une protéine produite par une réaction de
conversion dans |l aquelle de
bovine est activ®e par | a
ddédorigine

est fournie sous forme de poudre stérile qui a été
lyophilisée dans le dernier contenant. Du mannitol et du
chlorure de sodium sont également présents dans le flacon
de thrombine. Le mannitol contribue a rendre le produit
lyophilisé friable et plus facilement soluble. Cette substance
ne contient aucun agent de conservation et a été purifiée
par chromatographie. La
agent physiologique intermédiaire pour réagir. Elle convertit
le fibrinogene directement en fibrine.

Le collagéne est un agent hémostatique mou, blanc, pliable

AVERTISSEMENTS
Ne pas injecter ni laisser entrer le D-Stat dans des
vai sseaux sanguins. D6i mportan

ou méme la mort pourraient en résulter.
Ne pas utiliser le D-Stat pour fermer des incisions cutanées
car il pourrait interférer avec la guérison des bords de la

peau, ®tant donn® | 6interposit
LeD-St at ne doit pas °tre utildi:
doit étre utilisé avec prudence dans les zones contaminées

du corps. Si des signes doinfe
d®vel oppent |~ o-Bathéthappiqust at i g

une nouvelle intervention peut étre nécessaire pour retirer
le matériau infecté et permettre le drainage.

Le D-Stat ne doit pas étre utilisé pour controler des
ménorragies ou des hémorragies post-partum.
Léutilisation de pr®parati
parfois |i ®e des anomalii
changements asymptomatiques dans des analyses de
laboratoire, telles que le temps de Quick (PT) et le temps
de Quick partiel (PTT), a de sérieuses hémorragies ou a
des thromboses qui toutefois ont rarement été mortelles.
Ces effets hémostatiques semblent étre liés a la formation
ddant i cor pghsomiine hovimeeu Ié facteur V, qui
dans certains cas peut créer une réaction croisée avec le
facteur V humain, ce qui peut résulter en une déficience de
facteur V. Des applications cliniques répétées de thrombine
bovine topiques augmentent la possibilité de formation
déanticorps contre | a thrombin
recommandé de consulter un spécialiste en troubles de la
coagul ation si les r®sultats d
démontrent des valeurs de coagulation anormales, si des
hémorragies anormales ou une thrombose anormale se
produisent apr s | 6empl oi
prendre en considération la base immunologique de cette
cpngitiop. Les pakients RASEAANE degfaptisarps epntig les

ons
es d

topi

t hPréparatiopsse tirembipenbeving g daivent passeyeyre-
bovi ne rneede qici@s Ela c eEXP@SES aces preduits. Il convient de porter une attention

particuliere aux patients sans anticorps connus, avant de
les exposer a répétition a ces produits.
Personne ndéa encore confirm® |
D-Stat dans des interventions ophtalmiques, urologiques ou

de neurochirurgie cérébrale.

D-Stat n'est PAS d'un usage indiqué pour contrdler les

t hr oSpignemerts digrgages pueds pjgpsies tisplaiies lianété

signalé que l'utilisation de D-Stat dans ces situations
pouvait provoquer des douleurs, des attaques, une
rétention biliaire, une nécrose tissulaire, une occlusion

et absorbant, d®riv® ddéun t evasgupiRe voieBEAG sseur profond

déorigine bovine qui a ®t® pPREGAUTIGNS || est pr®par® sous f
fibreuse lache. Le collagéne attire les plaquettes sanguines LeD-St at ndéest pas con-u pour s
qui adhérent aux fibrilles et subissent un phénoméne de technique chirurgicale m®ticul

di ss®mination afin de
en thrombine dans les interstices de la masse fibreuse. Le
collagéne sert de matrice tridimensionnelle pour renforcer
davantage | e c o a gdhdsiomet

| 6agr ®gation plaquettaires

vitro.
Le diluant est une solution tampon stérile de chlorure de
calcium et doéeau. & | d6aide

thrombine et le collagéne sont reconstitués avec le diluant

avant | 6empl oi LOh®mostat i
traitement est pr®vu avec |
L6h®mostase est obtenue par
coagulantes de | d6h®mostati

Le D-Stat est biocompatible, apyrogéne et congu pour étre
laissé in situ.

Loef f

qultepase eas |eqigﬁ c[bé c?rctms xtrzf& porzs-,'lé e ©
edEnva%dn

d ®c | e ncPhPelr0 PIT ol a®er @lgea t!ii dUiEdqUEseqSu €Ot Ut ad; Ora

hémostatiques conventionnelles.

|STERILE|EO| |STERILE| A |
l S U_T
pa’s Ut | S. e r b

Looer Sst dpoau n nnt]p | o@ pd a'n s oghe®2 oI n{'p'

zones de confinement osseux, et autour ou & proximité de

celles-c i I 8 h ®ma$tat1sup rﬂu qeuu trelDetlre

duense c C g sgsaot | 3 B'ﬁh 3. gg ’d uI ag

2] t-Stae e a g e }1 |
fourni

d ns réults®

t(?losgue?dre Pe u[)era u sanB Xe§e dgnlor(r\rg Lﬁug ues
s f ragments doéagents h®most a
peuvent passer dans les filtres de transfusion de 40um des
systemes de récupération du sang.

INDICATIONS. Lo N . . Le D-Stat ne doit pas étre utilisé en conjonction avec du
Le D-Stat est indiqué dans les situations suivantes : m®t h.a e e @t hyle ou dba
dans | e cadre ddéinterventi orb%accr} yltf/rqghl callels nl a(éjtté €Sy i€t @
neurochir_urgicales',l ophta[miques et urologiques) comme edwt aforce des adhesif de méthacrylate de méthyle
appotn t l 6h®most as eémbragies q Léiv fixet % thej as sur%fac seuses N
par 1igature ou par |es proqOfh Eloh bbb LA T O e s
pas efticace ou est difficilement applicable. pr|n0|pal de troubles de la coagulatlon
pour la gestion locale et Igcontrole des saignements sur les onfir m® I Stam n o c u
s tes déacc s vascu I, atres, %He?lgs enfa%tggt Iessfé'rﬂmeéeﬂc%mtés
doi nstal |l at iathétersgercutanésb e s et ersonne noéa confirm® | 6innocu
pour obt}lrer lespseudo-an®vri smes de a1r‘th @nfos t-at a tq ule o Mslisg@ied des selions
iliaque/fémorale.

durant les interventions chirurgicale d'implantation de
dispositifs médicaux (par exemple, systémes
d'administration de médicament, neurostimulateurs,
défibrillateur implantable et implants pour générateurs de
stimulateur cardiaque) pour réduire l'incidence
d'hématomes significatifs au plan clinique chez des patients
sous anti-coagulants ou présentant un risque accru
d'hémorragie.

CONTRE-INDICATIONS

Le D-Stat est contre-indiqué chez les personnes ayant une

sensibilit® connue aux

13

subs td%&s?oﬁs (p%r eQanﬂlegstlrﬂu

ou poudres antibiotiques.

EFFETS ADVERSES

Avertissement

L'agent hémostatique fluide D-Stat a été évalué lors d'une
étude clinique pivot, randomisée et contrdlée portant sur
269 sujets.

Cet essai (le Pocket Protector) a comparé les taux
d'incidence de formation d’hématomes significatifs au plan
clinique et d'événements indésirables majeurs dans une
population de patients sous traitement anticoagulant a
I'occasion de la,npuvelle mise en place d'un generateur

ted? Eatbibdliéou

défibrillateur implantable) dans la poche prépectorale. Le
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groupe de contrdle se composait de 133 sujets d'étude
recevant le traitement standard (c'est-a-dire, compression,
électrocautere et/ou tampons d'ouate non traitée) pour
parvenir & 'hémostase de la poche prépectorale. Le groupe
d'investigation se composait de 136 sujets d'étude recevant
le méme traitement standard avec en complément une
mise en place de D-Stat dans la poche prépectorale pour
parvenir a 'hémostase. La participation a I'étude a pris fin
environ 8 semaines au-dela de l'intervention proposante de
I'étude.

Douze (12) déces ont été constatés (groupe de controle : 8
; groupe d'investigation : 4). Aucun de ces déces n'a été
jugé comme ayant un rapport avec le dispositif.

Le tableau 1 récapitule les événements indésirables
signalés pendant la période de suivi de huit (8) semaines
de I'étude randomisée. Les événements sont récapitulés
par pourcentage de patients randomisés qui connaissent
I'événement pendant I'étude clinique.

TABLEAU 1 : TAUX D'INCIDENCE DETAILLES DES
EVENEMENTS INDESIRABLES MAJEURS LIES A
L'ETUDE (A L'EXCLUSION DE CEUX LIES A DES
AFFECTIONS PREEXISTANTES)

Type de Groupe Groupe Groupes
I'événement expérimental |témoin combinés

(n=136) (n=133) (n=269)

N % N % N %

Sous-total 18 132%| 32 24,1%| 50 18,6%
concernant la
poche 1
Hématome 15 110%| 27 20,3% | 42 156%
Infection 1 0,7% 5 3,8% 6 2,2%
Déhiscence de 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
plaie
Drainage du site 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
Gonflement 2 1,5% 0 0,0% 2 0,7%
Sous-total 5 3,7% 1 0,8% 6 2,2%
concernant le fil
Déplacement 4 2,9% 0 0,0% 4 1,5%
Rupture de la 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
chambre cardiaque
par le fil
Difficultés avec le fil 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
Sous-total 4 29% | 2 1,5% 6 2.2%
concernant
I'accés veineux
Pneumothorax 4 2,9% 2 1,5% 6 2,2%
Sous-total 2 1,5% 0 0,0% 2 0,7%
concernant le
dispositif
Seuils de 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
défibrillation élevés
Sujet a regu un 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
choc
Sous-total 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
concernant tout
autre
Hypotension 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
Sous-total detous| 1 0,7% 2 1,5% 3 1,1%
les autres
événements
Total 29 213%| 37 278%| 67 249%

Remarque : il se peut que les colonnes ne s'additionnent
pas puisque les sujets peuvent avoir présenté des El dans
différentes catégories.

*Les EI du sous-total concernant la poche peuvent inclure
des hématomes seuls et des hématomes avec infection,
des déhiscences de plaie, un drainage du site et un
gonflement.

Le tableau 2 récapitule les hématomes pertinents au plan
clinique qui ont été signalés. Le nombre d'hématomes
pertinents au plan clinique signalés (16 dans le groupe
d'investigation et 30 dans le groupe de contréle) est plus
important que le nombre d'hématomes indiqué dans le
tableau 1 ci-dessus (15 dans le groupe d'investigation et 27
dans le groupe de contr6le) car tous les hématomes
pertinents au plan clinique n'ont pas évolué jusqu'a un
degré de gravité qualifiant un événement indésirable
majeur.

TABLEAU 2 : TAUX D'INCIDENCE DES HEMATOMES
PERTINENTS AU PLAN CLINIQUE

Type de générateur Groupe Groupe de controle
d'investigation
% X n % X n
Tous types de générateur [11,76| 16 | 136 [ 22,56 | 30 | 133
Stimulateurs cardiaques 811 | 6 | 74 [ 2055 | 15 73
Défibrillateurs implantables|16,13| 10 | 62 | 25,00 | 15 | 60

Les risques reconnus associ® s | 6empl oi
hémostatiques fluides/résorbables sont les suivants :
Les agents hémostatiques peuvent servir de foyer
déinfection et doéabc ™ s,
bactéries.
Des réactions aux corps étrangers, des encapsulations de
liquides ainsi que des hématomes et hémorragies
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d |@ RaftefBnt ahticoagulant comprenait I'administration d'un

ai n $ihten@ritién : If{e@dﬁrﬁ’, L MWAHE Coumadin o PI&vix. Theg N

postop®ratoires ont ®t® o0bs &4he®esprécédant l'intbevention)id'tndraitendedti mp | ant .
Des granulomes a cellules géantes ont été observés sur thrombolytique et les infections évolutives au siege de
des sites doimplant apr s udimplantaton. i sati on dans |l e cerveau
Plusieurs incidents neurologiques ont été constatés lorsque Il n'y avait aucune différence significative entre les deux
des agents hémostatiques résorbables ont été utilisés dans  groupes randomisés en ce qui concerne le sexe, I'age, les
une laminectomie, notamment des cas de syndrome de la  facteurs de risque, les médicaments, la taille corporelle ou
queue de cheval, de sténose vertébrale, de méningite, les valeurs d'analyses de laboratoire standard.
ddarachnopdite, de maux de tlLefficacité puheipale @ableau B)@<té suffisamireentd o u |l e u r
d puissance et de dysfonctionnements de la vessie et des démontrée car aucune différence significative (p = 0,0008,
intestins. test de non infériorité) dans le taux des complications
Loempl oi doagents h®most at i gqnajeuses obser/ées azté misesen ¢vilenck &nmire lesl a
réparation de défaillances durales, dans le cadre de groupes de traitement de I'étude (groupe d'investigation :
laminectomies et de craniotomies, a été associé a divers 21,3 %, 29/136 ; groupe de contréle : 27,8 %, 37/133).
cas de f i om deparatitdieidald janthe, de TABLEAU 3 : ANALYSE DU CRITERE D'EVALUATION
douleurs dans |le cou et | e PBINCIPALDELINNOCWUITEnence de |l a vessi
et des intestins, du syndrome de la queue de cheval, de Survenue des Groupe Groupe de | Valeu
vessie neurog ne, do6i mpui ss aprigcpaupévéneqents p dipvestigatian | contrdle | rde
Léempl oi dbéagents h®mostati ¢uedésalgudy 4 hr:(”nzpi}n @r?z 3$)A'=E*n i ®
a divers cas de paralysie due a la migration du dispositif de — g L
compr eszi ())/n de | €(J“)os auFt) our it('f?sa.laégmhe —6—fr+ clsvcls’?'@bs? 2‘4‘% et | de
! . ) h és,au Condlctedr ' [ ~5 7 001 1058
c®cit® due l'a migration diTgddraddedex | A qT59 100 Pt e pe |
pendant une lobectomie, une laminectomie ou la réparation  [Fonctions du générateur |2 15 . | %000
déune fduactrWne frontal ou dGuwdgammhadbe d®Chi . 8
Des cas de fibrose excessiVveéimpantablde fi xation prlol png/®e dour
tendon ont ®t® observ®s apr [Atre 6empl oi |dbageht|s2 |15
h®mostatiques r®sorbables da®d | a r®panailoH3dsBln2’8lendbn
sectionné. *valeurs de p d'aprés le texte exact de Fisher
Des cas de syndrome de choc toxique ont été rapportés lors L'efficacité principale (tableau 4) a été suffisamment
de |l o6utilisation dbéagents h @démomstréeacarung difésence Hasistiquéneert Significatidea n s ¢
chirurgies nasales. (p =0,0231, intervalle de confiance 295 % : 1,37 % a
Des cas de fi vre, doé®chec ®@&03P"opaaéteobserygd anteenes grduped de trgitententde d e
| 6oupe ont ®t ® observ®s | or déude Ledreupe de goatrole a mid ed Evidenteauh faux u e s
résorbables ont été utilisés lors de tympanoplasties. d'hématomes significatifs au plan clinique de 22,56 %
Des cas de circulation intr g30/a3s)centrealil, 7666 (T6A36)dans te groupe
hémostatiques fluides ont été observés durant des d'investigation, soit une réduction de 48 % des formations
procédures de fermeture de pseudo-anévrismes et de d'hématomes significatifs au plan clinique dans le groupe
fermeture en aveugle de voies tissulaires. Il convient de D-Stat.
faire appel a une imagerie appropriée lors de TABLEAU 4 : ANALYSE DU PRINCIPAL CRITERE
Il dadministration dbéagents h ®@BEYALUATIONPEIEEFFICACHTEo xi mi t ® de
vaisseaux. Type de Groupe Groupe de | Valeur | Intervalle
Parmi les risques doeffets a|genératqurs|edinvedigatigno|c i c@wole” | He®’empld o|i
déagents h®mostatiques basle de [co®d13)g " |nem=dB)t yel I %”i‘ﬂ"}é‘%t
commercialisés, on retrouve notamment : 'C)o/? 9
Inflammation % 1 x n % 1 x 1 n
OEdeéme Tous types [11,76 | 16 | 136 [22,56| 30 [ 133[0,0231| 1,37 %,
Réaction allergique de 20,03 %
Formation ddéune adh®rence générateur
Désunion des sutures Stimulateur | 8,11 | 6 74 |20,55| 15| 73 |0,0358| 0,75 %,
Léempl oi de thrombines déori E}aridia'raq%a boVine [pr@sdntle ur44%|squ
faible de d®vel oppement doangg o tet18d589s 50502658 %572 0,
interf "rent avec | 0h®mostase 23,50 %
ETUDE CLINIQUE implantable
« Pocket Protector » s
D-Stat a été évalué lors d'une étude prospective, *valeur de p d'aprés le test exact de Fisher
randomisée et multicentrique, congue pour apprécier INDIVIDUALISATION DU TRAITEMENT
I'innocuité et I'efficacité du produit chez une population de Il convient de noter que l'innocuité et I'efficacité des
patients sous traitement anticoagulant a l'occasion de la composants du D-Stat ne sont pas établies pour les
mise en place d'un générateur d'impulsions. L'étude a été catégories suivantes de la population :
menée dans 10 centres aux Etats-Unis et a comparé les les patients dont le diametre du collet pseudo-anévrismal
taux d'incidence d'événements indésirables majeurs et est supérieur & 4mm. La taille du collet pseudo-anévrismal
d’hématomes significatifs au plan clinique entre les groupes  affecte le débit pendulaire.
de traitement de I'étude qui ont regu soit le traitement les patients avec des sites de

standard (compression, électrocautére et/ou tampons dans un rein.
d'ouate non traitée) ou le traitement standard associé au D-  les femmes enceintes ou qui allaitent.
Stat. Parmi les 269 sujets inscrits au total, 133 ont été les enfants de moins de 18 ans.
randomisés dans le groupe de contrdle et 136 dans le l es patients souffrant
groupe d'investigation. Dans I'ensemble, la distribution des notamment de thrombocyto-pénie (nombre de plaquettes
générateurs d'impulsions était de 54,6 % (147/269) de <100 000), de
stimulateurs cardiaques contre 45,4 % (122/269) de maladie de von Willebrand-Jurgens.
défibrillateurs implantables (y compris les défibrillateurs les patients ayant un INR de référence >2,0 (par exemple,
implantables biventriculaires et les traitements par ceux qui suivent un traitement & la coumadine).
resynchronisation cardiaque). L'objectif principal les patients qui recoivent une thérapie thrombolytique
d'évaluation de l'innocuité était congu pour mettre en (streptokinase, urokinase, t-PA) dans les 24 heures
évidence une non infériorité. L'objectif principal d'évaluation pr ®c ®dant | 6empl oi
de l'efficacité était congu pour mettre en évidence une les patients ayant un ACT >400 secondes.
supériorité. Les objectifs secondaires comprenaient En outre, en plus des populations ci-dessus, l'innocuité et
I'évaluation des taux de complications mineures, la durée I'efficacité de D-Stat n'ont pas été établies parmi les
de l'intervention (depuis l'incision de la poche jusqu'a la populations de patients suivantes a I'occasion de
fermeture), la durée d'hospitalisation (de la fin de I'implantation d'un générateur d'impulsions :
l'intervention jusqu'a la sortie de I'hopital) et la satisfaction patients consultant en vue d'une intervention de révision
du patient (critéres d'‘Odom modifiés). du générateur d'impulsions.
Ont été inclus dans cet essai les patients agés de 18 ans et patients pour lesquels le traitement anticoagulant
plus, a I'occasion d'une nouvelle mise en place d'un n'incluait pas d'administration d'’héparine, Heparin,
générateur d'impulsions dans la poche prépectorale, dont LMWH, Plavix, ou Coumadin avant l'intervention.
patients ayant déja recu des implants en collagéne
injectables.
patients chez lesquels les agents hémostatiques
¢ RsoBddles sont contre-indiqués.

ou plusieurs des médicaments suivants avant l'intervention
a I'étude et devait reprendre dans les 24 heures suivant

les patients traités par Coumadin, un RNI inférieur a 2,0
était nécessaire. Les criteres d'exclusion comprenaient les
troubles hémostatiques, I'administration récente (dans les
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PROCEDURES CLINIQUES suffisamment d-&tht@onncedr antpétig u e [@eut étre constaté sous ultrasons. En général, une

Les instructions ci-dessous indiquent les procédures dgnontdos ur | e site doéappl i cat i onthronmbbse araplete deffapcavitétseapnotuit ehdBa@@ | i quer
techni ques do-%tatdahsiles sittatioosn du une quantit® suffisante pSianrsegpadesantir | dapport direct du
suivantes : sur |l e site de | 6h®morragie.8 Lorsque | 6absence de d®bit r
1. gestion des saignements sulr 8$@isl s irégelsitssidnsalesdissus ( mottes ou relacher doucement la compression sous échoguidage. Ne
vascul aires et r®alisation ddaires) ,h Rawsltiac ee-BatauCaltede laiésiore s Pasirelacher la pression de fagon soudaine car le caillot

saignement durant une intervention chirurgicale ouverte. et continuer ddappliquer en pPp®ptrmraiantdévembouitnsdalplpeéi cAt i
2. obturation de pseudo-an ®vr i smes de | ddautceretre vers | dext ®ri eur - ddaébitpéndutaireSgleipseudoianté®isme Bedsists, s ur er qu
iliaque/fémorale sous échoguidage. Stat entre en contact avec toute la surface saignante de recommencer les étapes 4 a 8.

3. mise en place d'un dispositif implantable Il 6irr®gul arit® des tissus. S@ilé yl aa sluiietue, dednul necanéurhiqueem bcoasteh &p

Ces instructions ne remplacent aucunement une formation per cut an® du site dbdacc s Vv aecompletegéiatuer le site de la ponction et la circulation distale
structur ®e s ur-Stdt. ®eflus, les techniques n5. d @ppl@uer une pression directe avec une compresse de  selon la procédure clinique en vigueur.

et procédures décrites ci-dessous ne représentent pas gaze de fa-on ° mai fStateconirerla | 6 10O® nBodediré appliquer@n bBndage compressif sur le site
TOUS les protocoles acceptables sur le plan médical, de surface saignante et a lui donner une forme qui convientala et laisser en place pendant 24 heures. Faire marcher le
méme ne sont-elles pas prévues pour se substituer a lésion. patient a la discrétion du médecin traitant ou selon les
| 6exp®rience et ~ |l davis du 6mP&etien daaa atApleemninotas|isaulevere 1 procéddres liniques en vigueur. Un repos au lit est
patient. délicatement la compresse de gaze et vérifier le site. Sile recommand® pendant 2 ° 6 heure.
Fournitures saignement se poursuit sur | Bisesehplae dunaisposits implargable!l ai r e,
L6embal | Stgteontient: D appliquer une quantité supplémentaire de D-Stat sur le site et 1. Détachez la seringue de mélange contenant le D-
(1) Flacon de thrombine (5000 unités) r®appliquer | a pression di r e Statdixgz lesmwput dpplicdtedrald petit catibreon d o un e
(1) seringue de 10ml, avec un embout luer de mélange hémostase. 2. Apreés linsertion de la ligne/dérivation (le cas
contenant du collagene, 200mg Actes de chirurgie a ciel ouvert : Aprés 2-3 minutes, échéant), appliquer 1 a 1,5 ml de D-Stat sur le site d'entrée
(1) flacon de diluant, 5ml soulever délicatement la compresse de gaze et de la ligne/dérivation pour prévenir tout suintement.
(1) seringue de m®lange de 10mV®maiveicedi bpositief &dadcass Agplye® drectemengpendant?a B minuges sarre site traité
flacon atraumatique indiquée par la saturation du produit et le saignement par D-Stat en utilisant une compresse de gaze humide.
(2) e mb o uatisn:dny13 enbdui de petit calibre et traversant celui-ci, appliquer de nouveau de 3. Apres 2-3 minutes, soulever délicatement la
une (1) aiguille de 2,75" / 7cm et de calibre 20 | 6h®most-@tatqueumdD | a s our c eompresselddda® etwérifiealgsitee Si le saignement
Les autres produits stériles, non inclus mais nécessaires a réappliquer une pression directe pendant 2-3 minutes  persiste, continuer a appuyer jusqu'a l'obtention de
| 6 e mp | Stat dahsila rAaitrise des saignements sur supplémentaire. De nouveau, vérifier le site. Répéter  I'hémostase.
des sites dbdacc s vascuetaires pusdudbant 6dbseatt es doun e4d h®@pesdafansaton dude podhédpou® dispasitifa g i e
chirurgie a ciel ouvert sont : a cess®, | 6hBansupetflapeitfine e D soulever le fragment de peau de la poche et administrer un
Compresse de gaze retiré par une irrigation douce. Ne pas rompre le bolus de 2 a 3 ml de D-Stat directement dans la poche.
Sérum physiologique caillot par une manipulation physique. Le D-Stat peut 5. Réunir les fragments de peau de la poche et
Les autres éléments stériles non inclus mais nécessaires étre laissé in situ selon les besoins. appliquer une légére compression manuelle directement
pour utiliserleD-St at dans une pr oc ®d7ur ePout mitnhiserdes rsqués denrupaird duraillot, retirer  sur la poche pendant 2 a 3 minutes.
pseudo-an®vri sme de | dart re iliaquemp®mosal ke spanzze :apr s o6t eSépaierdes fragreents de lpedmea inspecterdintéri€ir | a
Guide pour biopsie (par ex.: aiguille-guide endocavitaire) compresse de gaze adhere au caillot nouvellement formé, de la poche pour vérifier I'état du saignement. Si le
Gel do®chographie (par ex. : irgeeulaceopresse gvec du sérum physiologique non- saignement persiste, appliquer 2 a 3 ml supplémentaires de
Capuchons doéultrasons hépariné et la retirer soigneusement du site traité. D-Stat et reprendre la compression manuelle. Appliquer D-
Procédure 8. Si désiré, appliquer un bandage approprié sur le site du  Stat en fonction du besoin jusqu'a I'obtention de
Avant | 6empl oi, inspecter s otiaitgmeatEsakienle site du traiteenenb carifotmérgeat auk e I'hémostase.
| 6h®mo st at i-Sgtuaet f(lsuaicd ed 60 s o | a procédareseliniquesleravigeear.u 7.  Apres la fermeture de la poche, appliquer D-Stat en
interne scellé Tyvek® etl es composants poSwcrelv®&rniefnite rd-#sudivipss eme ode | 6 afonttionrde besoin pour contréler le suintement au niveau
ne sont pas endommagés. Avec une technique stérile, iliaque/fémorale des points de suture.
transférer les composants sur le champ stérile. REMARQUE : Il est extrémement important de conserver 8.  Appliquer un pansement approprié sur le site traité.
La proc®dur e d-8tat tcomprend dewxiétapes ddes ca@nditions stériles pendant toute cette procédure. Evaluer le site selon le protocole de I'établissement.
: Avant de commencer, vérifier que le site a traiter est CONDITIONNEMENT ET ENTREPOSAGE
1. Préy)_ara?ion du D-Stat d ®s_i n f,el ct® et recouvert dou nD-s‘iaPr—"l'oWefble okt é@ré éto'ck% ades terﬁp@ré\dre‘é @ariaﬂtﬁ un
2. Application du D-Stat technique stérile standard. entre 15 °C et 30 °C.
PREPARATION DU D-STAT 1. Débrancher la seringue de mélange contenant le D- )
REMARQUE : La sol ut i-Statpedt@the® nEotsatta teitq e xBr | daiguille de §A,Ré\_NT,'E(LMTEEﬂm)_ de calibre 20 ave
pr®par®e 3 heures au maxi munurifieedatéralt | 6application. La société Vascular Solutions, Inc. garantit que
1. Retirer les capuchons des flacons de thrombine etde 2. Par échoguidage, identifier le collet pseudo-anévrysmal | 0 h ®mo s t at i-Statde VasdulariSaludiondsera
diluant de fagon & exposer les bouchons en caoutchouc. et la cavité, et déterminer le diamétre et la longueur du collet € X € mp t de tou t defaut ,d e mat ®r
2. & 1 6ai de deemélangesde 10inletglu e d pseudo-anévrysmal. La taille du pseudo-anévrisme affecte le 1@ date de péremption indiquée. La responsabilité couverte
dispositif dbéacc s au fl ac o n déhitpendulainea esipspude-anévriseesidontle diammetraidu  Pakcetig paraptig gst limitée au remboursement ou au
du flacon de diluant et le transférer dans le flacon de collet est inferieur & 4mm peuvent étre traités avec du D-Stat. "emplacement de tout produit jugé par Vascular Solutions,
thrombine. (Av ant de commencer, soéassuREMARQWE e AvVampiosddutfil i s@Gcommpepiesentapt up deiayt defaprication ou de
déacc s au flacon atr mseigiei que ceosutv rbiirenl & itx® e ur | Otdiserde Paferiaydp PUE ¥ ascular Sglytipnp, ic. ne peut étre
de mélange de 10ml). gel sonographique st®ril etey@rasponsphle de giglguedammage fortuit, spécial ou
3. Faire délicatement tourner le flacon afin de reconstituer 3.  Si désiré, anesthésier le tissu adjacent au site cible & indirect résultantd e | 6empl oi de | o-Bt@&mos
la thrombine. NE PAS SECOUER. I 6aide déune anesth®sie | oc afedassyapSelytigns.dn endommagemeqt Ayprodujt da
4. Lorsque la thrombine est complétement dissoute, conformément aux procédures cliniques en vigueur. aune mauvaise utlllsa’glon, a une transformation, a un
retirer la thrombine reconstituée du flacon de thrombine, en 4. Sous échoguidage, introduire l'aiguille de 2,75" / 7cm et Stockage impropre ou & une manipulation inappropriée,
utilisant de nouveau la seringue de mélange et le dispositif de calibre 20 dans la cavité du pseudoanévrisme. (Si désiré, ~annulerait cette garantie limitée.
déacc™s au flacon. Retirer | enesivelancesontiniefpar dittasonspéusatreatiiséé dvec c AURUN @MPIoYe,pgent ou distributeur de Vascular )
seringue de mélange. l 6aide doéun guide de biopsie$Pol &hi 8RSt al P6si NP&n l'gupOdVIOd
5. Fixer la seringue de col | pgeido-anévisme ka ponclion mitiake peut étre efiectuéeden  Celte garantie limitée de quelque fagon que ce soit. Aucun
mélange sur la seringue de mélange. position proximale, distale, médiale ou latérale. La ponction ~ Prétendu amendement ni aucune prétendue modification ne
6. Pousser VIGOUREUSEMENT la thrombine latérale est la plus fréquemment utilisée. La ponction de la saurait étre opposable a Vascular Solutions, Inc.
reconstituée dans la seringue de collagéne. Attendre un bref  cavité doit toujours étre faite le plus loin possible du collet du LA PRESENTE GARANTIE TIENT LIEU EXPRESSEMENT
moment (10-15 secondes) pour permettre au collagéne de pseudo-anévrisme. DE SEULE ET UNIQUE GARANTIE, EXCLUANT TOUTE
sOhydrater avec | a thrombi neb5 r eCGoropnmser ¢ doliet®epseuddrarsvrisnte pour rédere 0 AT BE:GARANTIE EXPLICITE OU IMPLICITE,
le collagene hydraté dans la seringue de mélange. Continuer  de fagon marquée le débit pendulaire dans la cavité. NOTAMMENT DE QUALITE MARCHANDE DU PRODUIT
do®changénutli ®enssjusqud”™ ce qCosfirmerdaréiuctiord débitsaup dimsoms etEontinuer de OU D'ADEQUATION A UNE APPLICATION
soient entierement mélangés (environ 10-12 échanges). surveiller |l e d®bit-Smtendant PA@ELEEME'REO BXCLUANT EGSALEMENT TOUTE
APPLICATION DU D-STAT 6. Placer lodorifice | at®dal dETREOBHCATIONDEYASCULAR SQLIHONSENG: e u r
Sites ddacc s vascul air es/ a ccblletdupseedo-anbviisme Togtieremaintenant la | BREVETS ET MARQUES COMMERCIALES
ouvert compression du collet du pseudo-anévrisme, injecter Brevets internationaux et US en instance. ]
1. Débrancher la seringue de mélange contenant doucement 0,5 “ 1,5ml de DSt B-5tat® esupemaigyedgpeseegla Yagcular Salutions; et j r
| 6h®mo s t-$tatatfixere |Dembout doappdprcast iloonap pItiactatsiaonns dguueD c el dchnoaffecte e
approprié. développement du caillot. Tyvek® est une marque déposée de E. I. du Pont de
2. Rep®rer le siteSdatappsi catdda@ewmiisnD Siune résistance est constatée, Nemours and Company. |. Du Pont de Nemours and
vasculaire ou site de saignemenitntseurr dnap rseur|fé&apapldiéaatriedsSMBIRMD 6ai guill e.
3. Approcher manuellement une compresse de gaze Rempl acer |1 6aiguille avant de poursuivre |l a proc®dure.
entierement humidifiée au sérum physiologique stérile (non- Avertissement : Une injection veineuse ou
h®parin®) sur | a surface de | 0 ha®énieliedieegté doit teujqurs étregatéecarruned e
| 6embout doapplication, -Sappl i guoeausidrdembddisatdonevascubaireipguten D
entre la compresse et la surface. La compresse de gaze résulter.
maintiendra le D-Stat en place contre la surface de 7. Maintenir la compression du collet du pseudo-
| h®mor r agi e h hénwomagipact®es Appliquer d 6an®vri sme jusqubdau moment 0% aucun d®bit pendul aire ne
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D-STAT® FLIESSFAHIGES
HAMOSTATIKUM

Bedienungsanleitung

ACHTUNG

Das D-Stat flieRfahige Hamostatikum darf nur durch Arzte
eingesetzt werden, die im Gebrauch dieses Produkts
eingewiesen wurden.

Das [Gerat] wird steril geliefert und ist zum einmaligen
Gebrauch bestimmt. Wiederverwenden eines fur den
einmaligen Gebrauch bestimmten Geréts birgt die Gefahr
einer Infektion des Patienten oder des Anwenders.

Kontamination des Gerats kann zur Erkrankung oder zu
ernsthaften Verletzungen des Patienten fuhren.
PRODUKTBESCHREIBUNG
Zum D-Stat flieRfahigen Hamostatikum (D-Stat) von
Vascular Solutions gehdren die folgenden Komponenten:
Ampulle mit Thrombin (5.000 |STER|LE | A
IE)
Kollagen (200mg), in 10ml | STERILEI Eol
Spritze mit Luer-
Mischvorrichtung
Ampulle mit Verdiinnungsmittel |STER|LE | A
(5ml)
Mischzubehdr (10ml-Spritze | STERILEI EOI
und nicht durchstechende
Ampullenzugangsvorrichtung)
Applikatorspitzen: (1) Spitze | | |
mit kleiner Offnung und (1) STERILE|EO
Nadel 20G, 7cm
Thrombin ist eine Eiweil3substanz, die durch eine
Umwandlungsreaktion entsteht, wenn bovines Prothrombin
durch bovines Gewebethromboplastin in Anwesenheit von
Calciumchlorid aktiviert wird. Das Thrombin wird als
steriles Pulver geliefert, das im Aufbewahrungsbehéalter
gefriergetrocknet wurde. Die Thrombin-Ampulle enthalt
auch Mannitol und NaCl. Mannitol soll das Klumpen des
gefriergetrockneten Produkts verhindern und die Léslichkeit
verbessern. Das Material enthélt kein Konservierungsmittel
und wurde chromatografisch gereinigt. Thrombin benétigt
fur seine Reaktion keinen anderen zwischengeschalteten
physiologischen Stoff. Es wandelt Fibrinogen direkt in
Fibrin um.
Das Kollagen ist ein weiches weil3es absorbierendes
Hamostatikum, das aus gereinigten, tief liegenden Sehnen
aus der Beugemuskulatur von Rindern gewonnen wird. Es
wird in einer losen faserigen Form hergestellt. Kollagen
zieht Blutplattchen an, die auf den Fibrillen haften, eine
Freisetzungsreaktion durchlaufen und dadurch eine
Aggregation von Blutplattchen zu Thromben in den
Zwischenraumen der faserigen Masse auslosen. Das
Kollagen bietet eine dreidimensionale Matrix, die dem
Gerinnsel zusétzliche Festigkeit verleiht. Der Effekt auf die
Blutplattchenadhésion und -aggregation wird in vitro durch
Heparin nicht gehemmt.
Als Verdunnungsmittel dient eine sterile gepufferte Lésung
aus Calciumchlorid und Wasser. Mit dem Mischzubehdr
werden sowohl das Thrombin als auch das Kollagen vor
Gebrauch mit dem Verdunnungsmittel rekonstituiert. Das
Hamostatikum wird mit den zum Lieferumfang gehérenden
Applikatorspitzen auf die Behandlungsstelle aufgebracht.
Die Hamostase wird durch die physiologischen, die
Blutgerinnung aktivierenden Eigenschaften des
Hamostatikums bewirkt. D-Stat ist biokompatibel,
nichtpyrogen und kann in situ belassen werden.
INDIKATIONEN
D-Stat ist indiziert:
bei chirurgischen Eingriffen (ausgenommen
neurochirurgische, opthalmologische und urologische
Eingriffe) als Erganzung zur Hamostase, wenn die
Blutstillung mit Ligaturen oder anderen konventionellen
Verfahren nicht ausreichend oder nicht durchfiihrbar ist.
zur lokalen Behandlung und Stillung von Blutungen aus
GefalRzugangen oder an Austrittsstellen von perkutanen
Kathetern oder Schlauchen.
zum VerschlieBen von iliakalen bzw. femoralen arteriellen
Pseudoaneurysmen.
bei chirurgischen Eingriffen zur Implantation von
implantierbaren Medizinprodukten (z. B. Drug-Delivery-
Systemen, Neurostimulatoren, ICDs und Schrittmachern),
um die Inzidenz klinisch relevanter Himatome bei
Patienten, die mit Antikoagulanzien behandelt werden und
daher ein erhdhtes Blutungsrisiko haben, zu reduzieren.
GEGENANZEIGEN
Die Anwendung von D-Stat ist bei Personen mit bekannter
Uberempfindlichkeit gegen bovine Materialien
kontraindiziert.

©2011 Vascular Solutions, Inc.

WARNHINWEISE

D-Stat nicht in Blutgeféf3e injizieren oder in Blutgefale
gelangen lassen. Dies kdnnte zu einer ausgedehnten
intravasalen Gerinnung und sogar zum Tod fuhren.

D-Stat nicht zum Verschluss von Hautinzisionen
verwenden, da es die Heilung der Hautrander aufgrund der
mechanischen Zwischenlagerung des Kollagens
beeintréchtigen kann.

D-Stat darf nicht bei Infektionen verwendet werden. In
kontaminierten Bereichen des Korpers sollte sie auerst
zurtickhaltend eingesetzt werden. Treten an den Stellen,
an denen D-Stat aufgebracht wurde, Anzeichen einer
Infektion oder eines Abszesses auf, kann eine erneute
Operation notwendig werden, um das infizierte Material zu
entfernen und eine Drainage zu ermdglichen.

D-Stat nicht zur Stillung von postpartalen Blutungen oder
Menorrhagien einsetzen.

Der topische Einsatz von bovinen Thrombinpraparaten wurde
gelegentlich mit Stérungen des Gerinnungssystems in
Verbindung gebracht, angefangen von asymptomatischen
Anderungen der Laborwerte, wie z. B. der Prothrombinzeit
(PT) und der partiellen Thromboplastinzeit (PTT), bis hin zu
schweren Blutungen oder Thrombosen, die in seltenen Fallen
auch todlich endeten. Diese hamostatischen Effekte scheinen
mit der Bildung von Antikérpern gegen bovines Thrombin
bzw. gegen Faktor V in Verbindung zu stehen, wodurch es in
manchen Fallen zu einer Kreuzreaktion mit humanem Faktor
V und damit zu einem mdglichen Faktor V Mangel kommen
kann. Die wiederholte topische klinische Anwendung bovinen
Thrombins erhéht die Wahrscheinlichkeit, dass Antikbrper
gegen Thrombin bzw. gegen Faktor V gebildet werden. Weist
ein Patient nach der Verwendung von topischem Thrombin
anormale Koagulationslaborwerte, anormale Blutungen oder
anormale Thrombosen auf, wird empfohlen, einen Experten
fur Gerinnungsstorungen zu Rate zu ziehen. Bei Eingriffen
ist die immunologische Basis fiir diesen Zustand zu
berlicksichtigen. Patienten, die Antikdrper gegen bovine
Thrombinpréparate entwickelt haben, sollten nicht mehr mit
entsprechenden Produkten behandelt werden. Bei Patienten,
die bereits mit solchen Produkten behandelt wurden und bei
denen nicht bekannt ist, ob sie Antikdrper entwickelt haben,
sollten vor einer erneuten Behandlung entsprechende
Vorsichtsmafinahmen getroffen werden.

Die Sicherheit und Wirksamkeit von D-Stat fir den Einsatz
in ophthalmologischen, urologischen und zerebral-
neurochirurgischen Eingriffen wurden nicht nachgewiesen.
D-Stat ist NICHT indiziert zur Kontrolle von Blutungen nach
Organ- oder Gewebebiopsien. Die Verwendung von D-Stat in
diesen Situationen hat Berichten zufolge zu Schmerzen,
Anfallsleiden, Gallenretention, Gewebenekrose,
GefaRverlegung und Tod gefiihrt.
VORSICHTSMASSNAHMEN

D-Stat ist nicht als Ersatz fiir ein sorgfaltiges
Operationsverfahren und das ordnungsgemafle Legen von
Ligaturen oder die Anwendung anderer konventioneller
Verfahren zur Himostase gedacht.

STERILE[EO| |STERILE| A |

Nicht verwenden, wenn die Verpackung gedffnet oder
beschéadigt ist.

Uberschiissiges D-Stat kann durch vorsichtiges Spulen der
Anwendungsstelle entfernt werden, wenn D-Stat in, um
oder in der N&he von Offnungen im Knochen oder durch
Knochen eingegrenzten Bereichen eingesetzt wurde.
Wie andere Hamostatika darf auch D-Stat nicht in die
extrakorporalen Kreislaufe von Herz-Lungen-Maschinen
oder in autologe Blutauffangsysteme gelangen. Es wurde
berichtet, dass Fragmente von Hamostatika aus Kollagen
durch 40pm-Transfusionsfilter von Blutreinigungssystemen
gelangt sind.

D-Stat darf nicht zusammen mit Methylmethacrylat oder
anderen Acrylklebern verwendet werden. Es wurde
berichtet, dass mikrofibrillares Kollagen die Festigkeit von
Methylmethacrylatklebern, die zur Befestigung von
Prothesen auf Knochenflachen verwendet werden,
vermindert.

D-Stat nicht fur die primére Behandlung von
Gerinnungsstodrungen einsetzen.

Die Sicherheit und Wirksamkeit von D-Stat wurden bei
Kindern und schwangeren Frauen bisher nicht
nachgewiesen.

Die Sicherheit und Wirksamkeit der Verwendung von D-
Stat zusammen mit Antibiotika-Lésungen oder -Pulvern
wurden nicht nachgewiesen.

NEBENWIRKUNGEN

Achtung

Das D-Stat flieBfahige Hamostatikum ist in einer
entscheidenden, randomisierten, kontrollierten klinischen
Studie mit 269 Probanden untersucht worden.

In dieser Studie (Der Pocket-Protector) wurde die
Inzidenzrate klinisch relevanter Hdmatome und schwerer
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unerwinschter Ereignisse in einer Population von mit
Antikoagulazien behandelter Patienten untersucht, die sich
einer erneuten Implantation eines Pulsgenerators (z. B.
eines Herzschrittmachers oder eines ICD) in der
prépektoralen Tasche unterzogen. Die Kontrollgruppe
bestand aus 133 Probanden, die die Standardbehandlung
(d. h. Kompression, Elektrokauterisierung und/oder
unbehandelte Baumwolltampons) erhielten, um die Blutung
in der prépektoralen Tasche zu stillen.Die
Untersuchungsgruppe bestand aus 136 Probanden, die
dieselbe Standardbehandlung erhielten, bei denen jedoch
zusatzlich D-Stat in die préapektorale Tasche appliziert
wurde, um eine Hamostase zu erreichen. Die Teilnahme an
der Studie endete 8 Wochen nach dem Studieneingriff.

Es wurde Uber 12 Todesfélle berichtet (Kontrollgruppe: 8,
Untersuchungsgruppe: 4). Keiner dieser Todesfélle hing mit
dem Implantat zusammen.

In Tabelle 1 sind die unerwiinschten Ereignisse im Verlauf
der acht-(8-) wochigen Follow-up-Phase der randomisierten
Studie zusammengefasst. Die Ereignisse sind
entsprechend dem Prozentsatz randomisierter Patienten
geordnet, bei denen das Ereignis auftrat.

TABELLE 1: DETAILLIERTE INZIDENZRATEN
SCHWERER UNERWUNSCHTER EREIGNISSE IM
ZUSAMMENHANG MIT DER STUDIE (AUSGENOMMEN
SOLCHE, DIE AUF VORBESTEHENDE
ERKRANKUNGEN ZURUCKGEHEN)

Ereignis Untersuchun |Kontrollgrup [Kombinierte
gsgruppe pe Gruppen
(n=136) (n=133) (n=269)
N % N % N %
Gesamt i Auf 18 13,2% | 32 241% | 50 18,6%
Tasche bezogen t
Hamatom 15 110%| 27 20,3% | 42 156%
Infektion 1 0,7% 5 3,8% 6 2,2%
Wunddehiszenz 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
Drainage 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
Schwellung 2 1,5% 0 0,0% 2 0,7%
Gesamt i Auf 5 3,7% 1 0,8% 6 2,2%
Fihrung bezogen
Ablésung 4 2,9% 0 0,0% 4 1,5%
Perforation der 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
Herzkammer durch
Fahrung
Schwierigkeiten mit 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
Fihrung
Gesamt i Venoser| 4 2,9% 2 1,5% 6 2,2%
Zugang
Pneumothorax 4 2,9% 2 1,5% 6 2,2%
Gesamt i Auf 2 1,5% 0 0,0% 2 0,7%
Gerat bezogen
Hohe 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
Defibrillationsschw
elle
Teilnehmer erlitt 1 0,7% 0 0,0% 1 0,4%
Schock
Gesamt i Auf 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
andere Ereignisse
bezogen
Hypotonie 0 0,0% 1 0,8% 1 0,4%
Gesamt i Andere 1 0,7% 2 1,5% 3 1,1%
Ereignisse
Gesamt 29 213%| 37 27,8%| 67 249%

Hinweis: Die Summe der Nebenwirkungen kann von der
Summe der einzelnen Spalten abweichen, da
Nebenwirkungen in mehreren Kategorien vorkommen
kénnen.

'Die Anzahl der auf die Gewebetasche bezogenen
Nebenwirkungen kann sich aus Hdmatomen allein, aus
infizierten Hamatomen, Wunddehiszenz, lokaler Drainage
und Schwellung zusammensetzen.

In Tabelle 2 sind die klinisch relevanten Hamatome, tGber
die berichtet wurde, zusammengefasst. Die Anzahl der
klinisch relevanten Hamatome (16 in der Untersuchungs-,
30 in der Kontrollgruppe) ist hier groRer als die in Tabelle 1
erwahnte (15 in der Untersuchungs-, 27 in der
Kontrollgruppe), da nicht alle Himatome sich zu dem
Schweregrad entwickelten, der als schweres
unerwiinschtes Ereignis definiert worden war.

TABELLE 2: INZIDENZRATE KLINISCH RELEVANTER
HAMATOME

Typ des Untersuchungsgruppe Kontrollgruppe
Pulsgenerators

% X n % X n
Alle Typen von 11,76 16 136 22,56 | 30 | 133

Pulsgeneratoren
Schrittmacher
ICDs

8,11 6 74
16,13 10 62

20,55 | 15 | 73
25,00 | 15 | 60

Bekannte Risiken im Zusammenhang mit der Verwendung
von flieBfahigen/absorbierbaren Hamostatika werden wie
folgt beschrieben:
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Hamostatika kdnnen Herde fiir Infektionen und die Bildung

von Abszessen sein; sie konnen das Wachstum von

Bakterien verstérken.

An der Implantationsstelle wurden Fremdkorperreaktionen,

die Einkapselung von Flussigkeit und

Hamatome/postoperative Blutungen beobachtet.

Bei Anwendung im Gehirn wurden Riesenzellgranulome an

der Implantationsstelle beobachtet.

Bei Laminektomien wurde mehrfach von neurologischen

Ereignissen berichtet, darunter Cauda-equina-Syndrom,

spinale Stenose, Meningitis, Arachnoiditis, Kopfschmerzen,

Parasthesien, Schmerzen, Blasen- und

Darmfunktionsstérungen sowie Impotenz.

Bei der Reparatur von Duradefekten in Verbindung mit

Laminektomien und Kraniotomien wurden absorbierbare

Hamostatika mit Fieber, Infektionen, Parasthesien in den

Beinen, Nacken- und Ruckenschmerzen, Blasen- und

Darminkontinenz, Cauda-equina-Syndrom, Reflexblase,

Impotenz und Paresen in Verbindung gebracht.

Die Verwendung von absorbierbaren Hamostatika wurde in

Verbindung gebracht mit Lahmungen durch die Wanderung

des Produkts in die Knochendéffnungen um die Wirbelséaule

und mit Erblindung aufgrund der Wanderung des Produkts

in die Augenhohle bei Lobektomien, Laminektomien und

Wiederherstellungen von Vorderschadelfrakturen und

gerissenen Lappen.

Bei der Reparatur von gerissenen Sehnen kénnen eine

UberméRige Fibrose und langer dauernde Fixierung der

Sehnen auftreten.

In der Nasenchirurgie wurde vom toxischen Schocksyndrom

berichtet.

Fieber, Absorptionsversagen und Verlust des

Horvermogens wurden beobachtet, wenn absorbierbare

Hamostatika bei Tympanoplastiken eingesetzt wurden.

Beim Verschluss von Pseudoaneurysmen und beim

Blindverschluss von Punktionsstellen kann es zu

intravasalem Eindringen von flieBféahigen Hamostatika

kommen. Bei Einsatz von Hdmostatika in der Néhe des

GefaRsystems sollte daher ein entsprechendes

Bildgebungsverfahren eingesetzt werden.
Bekannte Nebenwirkungen im Zusammenhang mit dem
Einsatz von derzeit erhéltlichen Kollagen-Hamostatika sind
unter anderem:

Entzindungen

Odeme

Allergische Reaktion

Bildung von Adhésionen

Wunddehiszenzen
Eine bekannte seltene Reaktion, die beim Einsatz von
bovinem Thrombin auftreten kann, ist die Entwicklung von
Antikorpern, die durch ihre hemmende Wirkung die
Hamostase beeintréchtigen.
KLINISCHE UNTERSUCHUNG
AP o c PmtectorZ
D-Stat wurde in einer prospektiven, randomisierten,
multizentrischen Studie untersucht. Dabei sollte die
Sicherheit und Wirksamkeit des Produkts in einer
Population von Patienten Gberpriift werden, die mit
Antikoagulanz behandelt wurden und sich der Implantation
eines Pulsgenerators unterziechen mussten. Die Studie
wurde an 10 Zentren in den USA durchgefihrt; es wurden
die Inzidenzraten von klinisch relevanten Hamatomen und
schweren unerwiinschten Ereignissen zwischen
Behandlungsgruppen verglichen, die entweder die
Standardbehandlung (Kompression, Elektrokauterisierung
und/oder unbehandelte Baumwolltampons) oder die
Standardbehandlung plus D-Stat erhielten. Insgesamt
wurden 269 Probanden in die Studie aufgenommen, wobei
133 und die Kontrollgruppe und 136 in die
Untersuchungsgruppe randomisiert wurden. Die Verteilung
an Pulsgeneratoren betrug 54,6 % (147/269) Schrittmacher
verglichen mit 45,4 % (122/269) ICDs (einschlie3lich Bi-V
ICDs und CRTSs). Das primére Ziel im Hinblick auf die
Sicherheit war, zu zeigen, dass die Behandlung mit
zusatzlichem Produkt plus Standardtherapie nicht der
Behandlung mit der Standardtherapie allein unterlegen ist.
Das primére Ziel im Hinblick auf die Wirksamkeit war, zu
zeigen, dass die Behandlung mit der Standardtherapie plus
zusatzlichem D-Stat der Behandlung mit der
Standardtherapie allein Uberlegen ist. Die sekundaren Ziele
umfassten die Bestimmung der Inzidenzraten leichter
Komplikationen, die Dauer des Eingriffs (Einschnitt zum
Herstellen der Tasche bis zu deren Schliel3en), die Dauer
des Krankenhausaufenthalts (Ende des Eingriffs bis zum
Zeitpunkt der Entlassung) und die Patientenzufriedenheit
(modifizierte Odom-Kriterien).
Es wurden Patienten
aufgenommen, denen erneut ein Pulsgenerator in die
prapektorale Tasche implantiert wurde. Weiterhin musste
das Therapieregime der eingeschlossenen Patienten die
Verabreichung von einem oder mehreren der folgenden
©2011 Vascular Solutions, Inc.

im Al t e rimplagtiart wardegnicht yriersucht: i n

Antikoagulanzien vor dem Studieneingriff vorsehen, und
diese musste 24 Stunden nach der Operation wieder
aufgenommen werden: Heparin, LMWH, Coumadin oder
Plavix. Bei Patienten unter Coumadin-Therapie war ein INR
von 02,0
Blutungsstorungen, einer kirzlich (innerhalb von 24
Stunden vor dem Eingriff) erfolgten thrombolytischen
Therapie und aktiven Infektionen am Ort des Implantats.
Zwischen den beiden Randomisierungsgruppen bestanden
keinerlei signifikante Unterschiede hinsichtlich des
Geschlechts, des Alters, der Risikofaktoren, der
Medikation, der KérpergréBe oder der Standardlaborwerte.
Die primare Sicherheit (Tabelle 3) wurde ausreichend
nachgewiesen, da im Hinblick auf die Inzidenzrate
schwerer Komplikationen kein statistisch signifikanter
Unterschied (p = 0,0008, Test auf Nicht-Unterlegenheit)
zwischen den Behandlungsgruppen beobachtet wurde
(Untersuchungsgruppe: 21,3 %, 29/136; Kontrollgruppe:
27,8 %, 37/133).

TABELLE 3: ANALYSE DES PRIMAREN
SICHERHEITSENDPUNKTS

Auftreten schwerer Untersuc | Kontrollgru | p-Wert*
unerwinschter Ereignisse | hungs- ppe
im Zusammenhang mit der | gruppe (n =133)

Studie (n =136)
n % n %

Im Zusammenhang mit der | 18 | 13,2 | 33 24,8
Tasche
Im Zusammanhang mit 5|37 1 0,8
dem Kabel
Im Zusammenhang mit 4129 2 15 | 0.0008
dem vendsen Zugang
Gerate-IPG-Funktionen 2|15 - -
Sonstiges 1|07 2 1,5
Insgesamt 29 1213 37 27,8

*p-Werte nach dem Exakten Fisher-Test

Die primare Wirksamkeit (Tabelle 4) wurde ausreichend
nachgewiesen, da zwischen den beiden
Behandlungsgruppen der Studie kein statistisch
signifikanter Unterschied beobachtet wurde (p = 0,0231,
95 % Konfidenzintervall: 1,37 %, 20,03 %). Die
Kontrollgruppe wies eine Inzidenzrate klinisch relevanter
Hamatome von 22,56 % (30/133) auf verglichen mit
11,76 % (16/136) bei der Untersuchungsgruppe, woraus
sich hinsichtlich des Auftretens klinisch relevanter
Hématome eine Reduktion um 48 % in der
D-Stat-Gruppe ergibt.

TABELLE 4: ANALYSE DES PRIMAREN
WIRKSAMKEITSENDPUNKTS

Typ des Untersuchungs | Kontrollgruppe p- 95 %-

Pulsgenerato gruppe (n=133) Wert* | Konfiden

rs (n=136) -
zntervall

(KD
% X n % X n

Alle Typen 11,76| 16 |136|22,56| 30 |133|0,0231| 1,37%,

von 20,03%

Pulsgenerato

ren

Schrittmache | 8,11 | 6 | 74 |20,55( 15 | 73 |0,0358| 0,75%,

r 24,41%

ICDs 16,13| 10 | 62 |25,00| 15 | 60 |0,2659 | -5,74%,
23,59%

*p-Werte nach dem Exakten Fisher-Test

BEHANDLUNG BEI BESTIMMTEN RISIKOFAKTOREN
Es ist zu beachten, dass die Sicherheit und Wirksamkeit
der D-Stat-Komponenten bei folgenden Patientengruppen
nicht nachgewiesen wurden:
patienten mit Pseudoaneurysmen, die einen
Halsdurchmesser > 4mm haben. Der Durchmesser am
Ansatz des Pseudoaneurysmas wirkt sich auf den
Pendelflow aus.
patienten mit Punktions- oder Zugangsstellen in den Nieren.
schwangere oder stillende Frauen.
kinder unter 18 Jahren.
patienten mit bekannten Blutgerinnungsstorungen,
einschlief3lich Thrombozytopenien ( Thrombozytenzahl <
100.000), Thrombasthenien, Hamophilien oder von
Willebrand-Jirgens-Syndrom).
patienten mit einem INR-Wert > 2,0 (z. B. Coumadin-
Therapie).
patienten, bei denen in den letzten 24 Stunden eine
thrombolytische Behandlung (Streptokinase, Urokinase, t-
PA) durchgefiihrt wurde.
patienten mit einer ACT > 400 Sekunden.
Abgesehen von den obenerwéhnten Patientenpopulationen
wurde die Sicherheit und Wirksamkeit von D-Stat in den
folgenden Patientenpopulationen, denen ein Pulsgenerator
di e
Patienten, die sich einer Revisionsimplantation eines
Pulsgenerators unterzogen.
Patienten, deren Therapieregime eine Verabreichung der
Antikoagulanzien Heparin, LMWH, Plavix oder Coumadin
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vor dem Eingriff nicht vorsah.

Patienten, die zuvor ein injizierbares Kollagenimplantat
erhalten hatten.

Patienten, bei denen resorbierbare Hamostatika

e r f o chibssenlwareniPatienfen milg e &ontraindiziert sind.

KLINISCHES VORGEHEN
Die folgenden Anweisungen beschreiben die Anwendung
von D-Stat:
1. bei der Behandlung von Blutungen aus
GefalRzugangen bzw. der Erzielung einer Himostase an
blutenden Stellen bei offenen chirurgischen Eingriffen.
2. beim Verschluss von iliakalen bzw. femoralen
arteriellen Pseudoaneurysmen.
3. Positionierung von Implantaten
Die folgenden Anweisungen machen die Notwendigkeit
eines formalen Trainings in der Anwendung von D-Stat
nicht Uberflissig. Die beschriebenen Techniken und
Vorgehensweisen beschreiben auerdem nicht ALLE
medizinisch zuldssigen Methoden und kénnen die
Erfahrung und das Urteilsvermdgen des Arztes in der
Behandlung eines speziellen Patienten nicht ersetzen.
Inhalt
Die D-Stat-Packung enthalt:

(1) Ampulle mit Thrombin (5.000 IE)

(1) Kollagen (200mg), in 10ml Spritze mit Luer-

Mischvorrichtung

(1) Ampulle mit Verdiinnungsmittel, 5ml

(1) Mischzubehor (10ml Spritze und nicht durchstechende

Ampullenzugangsvorrichtung)

(2) Applikatorspitzen: (1) Spitze mit kleiner Offnung und (1)

Nadel 20G, 7cm
Weitere sterile Materialien, die fur die Anwendung von D-
Stat bei der Behandlung von Blutungen aus
GefalRzugangen bzw. wahrend offener chirurgischer
Eingriffe erforderlich sind (jedoch nicht zum Lieferumfang
gehoren):

Tupfer

NaCl-Lésung
Weitere sterile Materialien, die fur die Anwendung von D-
Stat beim Verschluss von iliakalen, bzw. femoralen
arteriellen Pseudoaneurysmen erforderlich sind (jedoch
nicht zum Lieferumfang gehdren):

Biopsiefuhrung (z. B. ATL-Endokavitarnadelfihrung)

Ultraschallgel (z. B. Aquasonic)

Abdeckung fiir den Ultraschallkopf
Verfahren
Die D-Stat-Verpackung (Transportbeutel und darin
befindliche versiegelte Tyvek®—SchaIe) und die
Komponenten vor dem Gebrauch sorgféltig auf eventuelle
Beschéadigungen priifen. Die Komponenten unter sterilen
Gegebenheiten in das sterile Feld bringen.
Das Verfahren zum Einsatz von D-Stat umfasst 2 Schritte:
1. D-Stat Vorbereitung
2. D-Stat Anwendung/Aufbringung
D-STAT VORBEREITUNG
HINWEIS: Die D-Stat-L6sung kann bis zu 3 Stunden vor
der Anwendung vorbereitet werden.
1. Die Verschlusskappen von den Thrombin- und
Verdunnungsmittel-Ampullen entfernen, um die
Gummistopfen freizulegen.
2. Mit Hilfe der 10ml Mischspritze und der nicht
durchstechenden Ampullenzugangsvorrichtung das gesamte
Verdunnungsmittel aus der Verdiinnungsmittel-Ampulle
ziehen und in die Thrombinampulle geben. (Sicherstellen,
dass die Ampullenzugangsvorrichtung vor Gebrauch fest auf
der 10ml-Mischspritze sitzt.)
3. Die Ampulle leicht kreisen, um das Thrombin zu
rekonstituieren. DIE AMPULLE NICHT SCHUTTELN.
4. Wenn sich das Thrombin vollstéandig aufgeldst hat, das
rekonstituierte Thrombin mit Hilfe der Mischspritze und der
Ampullenzugangsvorrichtung aus der Thrombinampulle
aufziehen. Die Ampullenzugangsvorrichtung von der
Mischspritze abnehmen.
5. Die Kollagen-Spritze zusammen mit der daran
befestigten Luer-Mischvorrichtung an der Mischspritze
anbringen.
6. Das rekonstituierte Thrombin KRAFTIG in die Kollagen-
Spritze driicken. Kurze Zeit (10-15 Sekunden) warten, bis
das Kollagen mit dem rekonstituierten Thrombin hydriert. Als
Néachstes das hydrierte Kollagen zuriick in die Mischspritze
driicken. Den Austausch der Losung fortsetzen, bis alle
Komponenten griindlich gemischt sind (etwa 10-12 Mal).
D-STAT ANWENDUNG/AUFBRINGUNG
Gefallzugange / offene chirurgische Eingriffe
1. Die Mischspritze mit dem D-Stat abnehmen und eine
geeignete Applikatorspitze aufsetzen.

St ud R e DenZielbereich (GefalBzugang oder blutende

Gewebeoberflache) fur die Aufbringung von D-Stat
identifizieren.

3. Einen Tupfer, der grindlich mit steriler (nicht
heparinisierter) NaCl-Losung getrankt wurde, gegen die
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blutende Flache driicken und mit der Applikatorspitze das D-
Stat zwischen den Tupfer und die blutende Flache auftragen.
Der Tupfer hélt dabei das D-Stat gegen die blutende Flache,
solange die Blutung anhalt. Genugend D-Stat auftragen, so
dass ein kleiner ABergid an
Eine ausreichende Menge an D-Stat sorgt dafirr, dass dieses
direkt an die Blutungsquelle gelangt.
4. Bei
dem Auftragen des D-Stat in der Mitte der L&sion beginnen,
dann mit der Applikatorspitze von der Mitte des Defekts aus
weiter D-Stat auftragen. Sicherstellen, dass die gesamte
blutende Flache des Gewebedefekts mit D-Stat bedeckt wird.
Wenn mdglich, den perkutanen Katheter aus dem
Gefalzugang entfernen.
5. Mit einem Tupfer direkten Druck austiben, so dass das
D-Stat dadurch gegen die blutende Flache gehalten wird und
sich an die Lasion anpasst.
6. GefaRzugéange: Den Tupfer nach 5 Minuten vorsichtig
anheben und die Stelle prifen. Wenn die Blutung aus dem
Gefalzugang anhalt, erneut D-Stat auf die Stelle auftragen
und direkten Druck ausiiben, bis eine Hamostase erzielt ist.
Offene chirurgische Eingriffe: Nach 2-3 Minuten den
Tupfer vorsichtig anheben und die Stelle prifen. Bei
anhaltender Blutung, die sich durch eine Sattigung
des Materials mit Blut bzw. ein Durchbluten
auszeichnet, frisches D-Stat auf die Blutungsquelle
auftragen und erneut 2-3 Minuten lang direkten Druck
ausuben. Die Stelle nochmals prufen. Wiederholen,
bis eine Hamostase erzielt ist. Wenn die Blutung
gestoppt ist, kann uberschissiges D-Stat durch
vorsichtiges Spulen entfernt werden. Das Gerinnsel
darf durch die Manipulation nicht besché&digt wird. D-
Stat kann bei Bedarf in situ belassen werden.
7. Um die Beeintrachtigung des Gerinnsels so gering wie
maoglich zu halten, den Tupfer entfernen, sobald eine
Hamostase erreicht ist. Wenn die Kompresse an einem neu
gebildeten Gerinnsel anklebt, die Kompresse mit nicht-
heparinisierter NaCl-Lésung trénken und vorsichtig entfernen.
8. Falls gewiinscht, kann ein Verband angelegt werden.
Die behandelte Stelle gemaf klinischem Protokoll beurteilen.
Verschluss von iliakalen bzw. femoralen arteriellen
Pseudoaneurysmen
HINWEIS: Es ist auRerst wichtig, dass wahrend dieses
Verfahrens sterile Bedingungen aufrechterhalten werden.
Vor Beginn des Verfahrens sicherstellen, dass die
Behandlungsstelle in Ubereinstimmung mit den sterilen
Standardmethoden desinfiziert und abgedeckt wurde.
1. Die Mischspritze mit dem D-Stat abnehmen und die
Nadel (20G, 7,0cm) aufsetzen.
2. Unter Ultraschallkontrolle Ansatz und Héhle des
Pseudonaneurysmas identifizieren und Durchmesser und
Lange des Pseudoaneurysmahalses bestimmen. Die GroRe
des Pseudoaneurysmas wirkt sich auf die Pendelflussrate
aus. D-Stat kann bei Pseudoaneurysmen mit einem
Halsdurchmesser von bis zu 4mm eingesetzt werden.
HINWEIS: Vor dem Einsatz des Ultraschallgerats die
sterile Abdeckung tiber den Geratekopf stiilpen.
Waéhrend der Untersuchung steriles Ultraschallgel
verwenden.
3. Falls gewiinscht, das den Zielbereich umgebende
Gewebe mit einem Ublichen Lokalan&sthetikum (nicht im
Lieferumfang enthalten) nach den klinisch anerkannten
Verfahren betauben.
4. Unter Ultraschallkontrolle die Nadel (20G, 7,0cm) in
das Pseudoaneurysma einfuhren. (Falls gewiinscht, kann
das gesamte Verfahren mittels Ultraschall-Biopsiefiihrung
Uberwacht werden.) Die erste Punktion kann abhéangig von
der Position des Pseudoaneurysmahalses proximal, distal,
medial oder lateral erfolgen. Am haufigsten wird eine laterale
Punktion gewahlt. Die Punktion der Hohle sollte so weit wie
mdglich vom Hals des Pseudoaneurysmas entfernt erfolgen.
5. Den Hals des Pseudoaneurysmas komprimieren, um
den Pendelfluss innerhalb der Hohle maximal zu reduzieren.
Den reduzierten Fluss mit Ultraschall bestatigen und wahrend
der Abgabe des D-Stat weiterhin tiberwachen.
6. Die Ausflusséffnung der Nadel so weit wie moglich vom
Hals des Pseudoaneurysmas entfernt positionieren. Unter
Aufrechterhaltung der Kompression des
Pseudoaneurysmahalses langsam 0,5-1,5ml D-Stat
injizieren. Die Nadel kann nach Abgabe von D-Stat
unabhangig von der Gerinnselbildung entfernt werden.
Vorsicht: Wird ein Widerstand versplrt, die Abgabe
von D-Stat unterbrechen und die Nadel entfernen. Die
Nadel vor dem Fortsetzen des Verfahrens
austauschen.
Warnung: Eine direkte intraarterielle- oder
intravendse Injektion muss stets vermieden
werden, da es sonst zu einer
Okklusion/Embolisation der Gefal’e kommen
kann.
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7. Weiterhin Druck auf den Hals des Pseudoaneurysmas
austiben, bis unter Ultraschallkontrolle kein Pendelfluss mehr
beobachtet werden kann. Eine komplette Thrombosierung
der Pseudoaneurysmahéhle erfolgt in der Regel innerhalb

8. Wenn kein Pendelfluss mehr vorliegt, die Kompression
langsam unter Ultraschallkontrolle Iésen. Den Druck nicht

Gewebedef enkgteennii (oAdveerr tAdanfmuteduiziered, la dasiGerinnsel sonst instabil werden

kann. Uberpriifen, ob der Pendelfluss aufgehért hat. Wenn
das Pseudoaneurysma noch vorhanden ist, Schritte 4-8
wiederholen.

9. Nach kompletter Thrombosierung des
Pseudoaneurysmas, die Punktionsstelle und die distale
Zirkulation geman klinischem Protokoll Giberwachen.

10. Falls gewinscht, kann an der entsprechenden Stelle fur
24 Stunden ein Druckverband angelegt werden. Den
Patienten nach Ermessen des Arztes bzw. geman klinischem
Protokoll mobilisieren. Eine Bettruhe von 2-6 Stunden nach
dem Verfahren wird empfohlen.

Implantation von Geréaten

1. Die Mischspritze mit dem D-Stat abnehmen. Eine
kleine Applikatorspitze aufsetzen.

2. Entlang der Kabel-/Schlaucheinfuhrstelle (falls
vorhanden) 1,0-1,5 ml D-Stat einspritzen, um Leckagen zu
verhindern. Mit einem angefeuchteten Tupfer 2-3 Minuten
direkten Druck auf den mit D-Stat behandelten Bereich
ausliben.

3. Nach 2-3 Minuten den Tupfer vorsichtig anheben und
die Stelle priifen. Falls die Blutung anhélt, weiter direkten
Druck austiben, bis die Blutung stoppt.

4. Nach Anlage der Gewebetasche fiir das Implantat die
Hauttasche anheben und einen Bolus von 2-3 ml D-Stat
direkt in die Tasche applizieren.

5.  Die Haut uber der Tasche zusammendriicken und 2-3
Minuten mit der Hand leichten Druck auf die Tasche
ausliben.

6. Danach die Hauttasche vorsichtig anheben und auf
Blutungsquellen in der Tasche tberprifen. Falls die
Blutung anhalt, weitere 2-3 ml D-Stat applizieren und
wieder manuellen Druck ausiiben. D-Stat applizieren, bis
eine Hamostase erzielt ist.

7. Nach Verschluss der Tasche soviel D-Stat wie nétig
applizieren, um Nahtblutungen zu verhindern.

8.  Auf der behandelten Stelle einen geeigneten Verband
anbringen. Die Wunde gemaf klinikiiblichem Protokoll
Uberwachen.

VERPACKUNG UND LAGERUNG

Das D-Stat Flowable sollte bei Temperaturen zwischen 15
€ und 30 € gelagert werden.

EINGESCHRANKTE GEWAHRLEISTUNG

Vascular Solutions, Inc. garantiert, dass D-Stat flieRfahiges
H&amostatikum frei von Verarbeitungsfehlern ist und vor
dem angegebenen Verfallsdatum keine Materialfehler
aufweist. Die Gewabhrleistung beschrankt sich auf den
Ersatz des Produkts oder die Riickerstattung des
Kaufpreises von jeglichen Produkten, die von Vascular
Solutions, Inc. als fehlerhaft in Bezug auf Material oder
Verarbeitung anerkannt wurden. Vascular Solutions, Inc. ist
nicht haftbar fir versehentliche, besondere oder
Folgeschaden, die aus dem Einsatz des D-Stat flie3féahigen
Hamostatikums resultieren. Schéden, die an dem Produkt,
durch Missbrauch, fehlerhafte Benutzung, Modifikation des
Produkts oder unsachgemafRle Lagerung entstehen, fiihren
zum Verlust der eingeschrénkten Gewabhrleistung.

Kein Angestellter, Handler oder Vertreiber von Vascular
Solutions, Inc. hat das Recht, diese eingeschrankte
Gewabhrleistung zu andern oder etwas hinzuzufigen. Jede
Anderung oder Hinzufiigung, zu welchem Zweck auch
immer, ist flr Vascular Solutions, Inc. nicht verbindlich.
VASCULAR SOLUTIONS, INC. SCHLIESST ALLE
ANDEREN GARANTIEN AUS, DIES BETRIFFT
AUSDRUCKLICHE UND STILLSCHWEIGENDE
GARANTIEN, EINSCHLIESSLICH, JEDOCH NICHT
BESCHRANKT AUF DIE GEWAHRLEISTUNG DER
MARKTGANGIGKEIT, DER EIGNUNG FUR EINEN
BESTIMMTEN VERWENDUNGSZWECK UND DER
NICHTVERLETZUNG VON RECHTEN DRITTER.
PATENTE UND WARENZEICHEN

Internationale und US Patente sind angemeldet.

D-Stat® ist eine eingetragene Marke von Vascular
Solutions, Inc.

Tyvek® ist eine eingetragene Marke von E. |. Du Pont de
Nemours and Company.
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