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Do wszystkich zainteresowanych

Temat: oswiadczenie dotyczace czasu do osiagni¢cia hemostazy (TTH) produktu Surgi-
ORC® (srodka hemostatycznego z utlenionej regenerowanej celulozy)

My, firma Aegis Lifesciences Pvt. Ltd., z siedzibg 215/216, Mahagujarat Industrial Estate-
382213, Ahmedabad, Gujarat, Indie, o§wiadczamy niniejszym, ze przeprowadziliémy badanie
kliniczne w warunkach codziennej praktyki klinicznej w celu oceny wynikow |
bezpieczenstwa naszego produktu, srodka hemostatycznego z utlenionej regenerowanej
celulozy o nazwie firmowej Surgi-ORC®, w postaci prospektywnego, porejestracyjnego
badania interwencyjnego bez grupy kontrolnej u 80 pacjentow poddanych procedurom
chirurgicznym w roéznych kategoriach zabiegowych zwigzanych z krwawieniem z blon
$luzowych wraz z 28-dniowa obserwacja kliniczng oraz z wieloma pierwszorzgdowymi i
drugorzegdowymi punktami koncowymi. Wyniki badan klinicznych w oparciu 0 Kkryteria
wybrane w celu spelnienia pierwszorzedowych i drugorzedowych punktéw koncowych
przeprowadzonego badania podano w Tabeli 1 ponize;.

Tabela 1

Opis

Wiasno$ci uzytkowe Wszyscy chirurdzy ocenili wlasnos$ci
uzytkowe Surgi-ORC jako tatwe i nie
stwierdzili zadnych trudnosci zwigzanych z
aplikacja

Objetos¢ krwawienia Srednia objeto$é krwawienia wynosita 10 ml,
a zakres od 5 do 15 ml

Czas do osiggniecia hemostazy W ciggu 3 minut

Zgloszone zdarzenia niepozadane/ powazne | O

zdarzenia niepozadane

Whioski dotyczace czasu do osiggnigcia hemostazy (TTH) naszego produktu, $rodka
hemostatycznego z utlenionej regenerowanej celulozy o nazwie firmowej Surgi-ORC® - czas
wynosi do 3 minut.

Jeden z pierwszorzedowych punktow koncowych badania zaktada, ze hemostaza zalezy od
miejsca zabiegu oraz objetosci krwawienia. Chociaz produkt zostal zastosowany w rdznych
miejscach zabiegowych, w 80% przypadkéw hemostaze osiggnigto w ciggu 3 minut, a w
pozostatych w ciggu 10 minut. Przy $redniej objetosci krwawienia wynoszacej 10 ml,
hemostaz¢ mozna osiggna¢ w ciggu 3 minut przy uzyciu Surgi-ORC®.

Surgi-ORC® spetnit punkty koncowe w skutecznosci czasu do osiagnigcia hemostazy.

Zalaczniki- artykut o doswiadczeniu w warunkach praktyki klinicznej opublikowany w
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STRESZCZENIE
Utleniona regenerowana celuloza (ORC) jest pasywnym $rodkiem hemostatycznym

stosowanym w szerokim zakresie zabiegébw chirurgicznych w celu tamowania
krwawienia. Istnieje = wystarczajagca  ilos¢ danych klinicznych z  badan
przeprowadzonych na wybranych zabiegach chirurgicznych w postaci prospektywnej
lub retrospektywnej w celu udowodnienia bezpieczenstwa i skutecznosci produktu. Jak
dotad nie przeprowadzono zadnych badan w warunkach codziennej praktyki klinicznej,
ktore obejmowatyby wigkszo$¢ wskazan klinicznych do zastosowania utlenionej
regenerowanej celulozy (ORC) oraz procedur chirurgicznych w modelu
randomizowanym. W celu potwierdzenia powyzszego przeprowadzono doswiadczenie



kliniczne z utleniong regenerowang celulozg w warunkach codziennej praktyki
klinicznej. Surgi-ORC, miedzynarodowa marka utlenionej regenerowanej celulozy,
zostata poddana ocenie w Rejestrze Kliniczhym Badan Utlenionej Regenerowanej
Celulozy w Warunkach Codziennej Praktyki Klinicznej (RWCORC). Prospektywne,
bez grupy kontrolnej oraz randomizowane badanie zostato przeprowadzone w postaci
doswiadczenia z produktem w warunkach codziennej praktyki klinicznej. Wyniki w
sposob wyrazny pokazujg, ze Surgi-ORC spehil swoje pierwszorzedowe i
drugorzedowe kliniczne punkty koncowe oraz byt bezpieczny i skuteczny w tamowaniu
krwawienia we wszystkich miejscach zabiegowych objetych badaniem, jak rowniez nie
wystapito zakazenie.

WSTEP

Utleniona regenerowana celuloza (ORC) jest pasywnym s$rodkiem hemostatycznym
pochodzenia roslinnego, ktory pomaga w osiagnieciu hemostazy zapewniajac macierz do
przylegania i agregacji plytek krwi. Jest dostgpny w roznych formatach, co pozwala na
wielorakie zastosowania, moze dopasowywaé si¢ do nieregularnych powierzchni i trudno
dostgpnych miejsc, tatwo przylega do krwawigcych powierzchni i nadaje si¢ do wielu
zabiegow chirurgicznych [1]. ORC jest szybko wchtaniany drogg hydrolizy w ciggu 7-20 dni,
w zalezno$ci od uzytej ilosci [2,3]. Utleniona regenerowana celuloza (ORC) jest szeroko
stosowana w zabiegach chirurgicznych jako srodek hemostatyczny.

Sposrod wielu dostgpnych na rynku $rodkow hemostatycznych z utlenionej regenerowanej
celulozy (ORC), Surgi-ORC jest markg produktu z ORC wytwarzanego przez firm¢ Aegis
Lifesciences Pvt. Ltd, India. Stuzy do wspomagania tamowania krwawien z naczyn
wlosowatych, zylnych i matych tetniczek. W sytuacjach naglych/przy urazach Surgi-ORC
moze pomaga¢ w osiggnieciu hemostazy i stuzy¢ jako hemostatyczny $rodek pomocniczy w
tamowaniu miejscowego krwotoku. Surgi-ORC jest dostgpny w rdéznych wariantach do
roznych zastosowan klinicznych podczas zabiegdow chirurgicznych. Warianty dziane Surgi-
ORC, ORIGINAL i KNIT, sa wskazane do stosowania w chirurgii sercowo-naczyniowej i
klatki piersiowej, chirurgii ogdlnej, w tym do cholecystektomii, przy traumatycznym
uszkodzeniu watroby i $ledziony, krwawieniu w miejscu wprowadzenia portu
laparoskopowego, przy wycigciu migdatkdéw i przeszczepie skory. Niedziane warianty Surgi-
ORC, w tym FIBRIL, NON-WOVEN lub SNOW, sg przeznaczone gltéwnie do stosowania w
roznych zabiegach chirurgicznych, w tym w neurochirurgii przy laminektomii, zabiegach w
obrgbie lozy guza, w urazach glowy, zabiegach w obrebie kregostupa i rdzenia kregowego. Z
uwagi na swojg budowe i strukture produkt jest tak wszechstronny, ze moze by¢ rowniez
stosowany w zabiegach sercowo-naczyniowych oraz w obre¢bie klatki piersiowej w przypadku
endarterektomii szyjnej, t¢tniaka aorty brzusznej, zamykaniu mostka przy pomostowaniu
aortalno-wiencowym i zabiegach naprawczych/wymianie zastawki oraz w zabiegach
ortopedycznych, ginekologicznych, histerektomii droga laparoskopowa 1 zabiegach
chirurgicznych. Zastosowanie tych wariantow zalezy od uznania lekarza, a nie od wyboru
pacjenta . I



Rys 1: Rozne warianty Surgi-ORC zastosowane w Rejestrze Klinicznym

MATERIALY | METODY:
Projekt i przeprowadzenie badania
Projekt badania:

Przeprowadzono prospektywne, bez grupy kontrolnej, porejestracyjne badanie interwencyjne
majgce na celu ocen¢ bezpieczenstwa i dziatania wchianialnego $rodka hemostatycznego z
utlenionej regenerowanej celulozy — Surgi-ORC - u pacjentdow poddawanych zabiegom
chirurgicznym, w ktorych wystepuje krwawienie z bton §luzowych. Produkt zaleca sie¢
stosowa¢ u pacjentow poddawanych zabiegom chirurgicznym w obrgbie jamy brzusznej,
odbytu, w chirurgii stomatologicznej, laryngologii, w obrgbie uktadu moczowo-ptciowego, w
zabiegach ginekologicznych, w histerektomii, neurochirurgii, chirurgii ortopedycznej,
otolaryngologii, cz¢$ciowej nefrektomii, chirurgii plastycznej i naczyniowe;.

IKE/IKR:

Uzyskano formalng zgode Instytucjonalnej Komisji Etyki lub Instytucjonalnej Komisji
Rewizyjnej od badaczy w danych szpitalach i instytutach po ztozeniu pisma o zatwierdzeniu i
Broszury REJESTRU KLINICZNEGO (informacje o produkcie, protokot rejestru, formularz
$wiadomej zgody, karta obserwacji klinicznej, itd.). Badania prowadzono zgodnie z
wytycznymi regulacyjnymi zawartymi w rozporzadzeniu dotyczacym wyrobow medycznych
MDR 2017/745, wymaganiami dotyczacymi oceny klinicznej, w tym badan klinicznych
okreslonych odpowiednio w Rozdziale VI, Zataczniku XIV i XV oraz w dyrektywie
dotyczacej wyrobow medycznych MEDDEV 2.7.1/4 (czerwiec 2016) w Wytycznych Oceny
Klinicznej: Przewodniku dla Wytworcow 1 Jednostek Notyfikowanych.

Rejestracja, formularz §wiadomej zgody, Kryteria wlaczenia:

Ze 106 pacjentow, u ktorych rozpoczeto badanie, formularze rejestracyjne oraz formularze
$wiadomej zgody zebrano od 80 pacjentow, a badanie rozpoczeto si¢ W maju 2021r. Ekspert z
dziedziny przedstawit pacjentom produkt, korzysci i ryzyko oraz protokoty kontrolne podczas
podpisywania formularza $wiadomej zgody. Jednakze ze wzgledu na bezprecedensowa
sytuacje zwigzang z epidemig Covid-19, u 36 pacjentow przedoperacyjna i u 30 pacjentow
pooperacyjna kontrola nie mogta zostaé przeprowadzona. U 50 pacjentow, przy
rygorystycznym przestrzeganiu wytycznych dotyczacych Covid-19 okreslonych w
wytycznych rzadowych GOI oraz Komisji Etyki mozna byto przeprowadzi¢ pelne badanie
kontrolne. Wszyscy zarejestrowani pacjenci spetniali kryteria wiaczenia do badania, ktore
obejmuje m.in.:



1. uczestnik to m¢zezyzna lub kobieta w wieku co najmniej 18 lat lub wiecej w momencie
przeprowadzenia badania

2. do badania — wedlug uznania badacza — moze zosta¢ wlaczony uczestnik z okreslonym
docelowym miejscem krwawienia z umiarkowanym krwawieniem podczas zabiegu
chirurgicznego

3. uczestnik wyraza chec 1 jest w stanie wyrazi¢ odpowiednig §wiadoma zgode

4. uczestnik wyraza chec¢ i jest zdolny do przestrzegania wymagan protokotu badania, w tym z
gory okreslonych dalszych ewaluacji

Kryteria wlaczenia, ktore nalezy okresli¢ podczas zabiegu chirurgicznego, obejmujg rowniez
miejsce krwawienia §rdédoperacyjnego, ktorego chirurg nie jest w stanie fatwo opanowac
metodami konwencjonalnymi (kauteryzacja, szwy).

Punkty dotyczace bezpieczenstwa /punkty koncowe

Pierwszorzedowy punkt koncowy

- Odsetek ran osiggajacych hemostaze w docelowym miejscu krwawienia [Przedzial czasowy: pomiar
do 10 minut po zastosowaniu Surgi-ORC]

- Hemostaze okresla si¢ jako brak wykrywalnego krwawienia w docelowych miejscach krwawienia
(TBS)

- Czas do osiagnigcia hemostazy (TTH) - Ocena rozpoczgcia hemostazy natychmiast po zastosowaniu
Surgi-ORC. Oceng¢ hemostazy przeprowadza si¢ co 3 + 1 minute przez pierwsze 10 minut po aplikacji.
W przypadku braku hemostazy w ciggu 3 + 1 minuty nalezy monitorowa¢ miejsce zabiegu, a zespoty
badawcze powinny zapisa¢ doktadng liczbe minut do momentu uzyskania hemostazy

Drugorzedowe punkty koncowe

- Brak potwierdzonego zakazenia (brak dodatnich wynikow posiewu krwi, co wskazuje na brak
zakazenia) [Przedzial czasowy: w ciggu 28 dni od pierwszego zabiegu /okresu uzytkowania produktu]
- Skuteczno$¢: powodzenie W stosowaniu wyrobu (okre$lone jako liczba uczestnikow, u ktorych
dokonano pierwszej aplikacji produktu w miejscu krwawienia, dla ktorego uzyskano hemostaze w
ciggu 3 + 1 minuty od zastosowania badanego wyrobu bez potrzeby leczenia pomocniczego)
[Przedziat czasowy: procedura, do 3 £ 1 minuty ' po procedurze]

- Skuteczno$¢: charakterystyka wilasnosci hemostatycznych (kwestionariusz chirurga) [Przedziat
czasowy: procedura (od aplikacji do konca procedury)]

- Bezpieczenstwo: wskaznik wystgpowania zdarzen niepozadanych zwigzanych z wyrobem [Przedziat
czasowy: procedura, do 28 dni po procedurze]

WYNIKI | DYSKUSJA
Raport z badania:

Badana populacja: wiek, pte¢, historia choroby i leczenia:

Wiek badanej populacji wynosit 35.5 + 7.5 lat, z czego 60 % stanowili me¢zczyzni. Czterech pacjentow
mialo w wywiadzie cukrzyce, adenomioze macicy, zapalenie zatok i zapalenie migdatkéw i jest



leczonych Glycomet (500mg), Intimacy (2mg), Atrovin, odpowiednio krople do nosa z gentamycyng i
erytromycyna (500 mg). Wszyscy speili kryteria wlaczenia w diagnostyce przedoperacyjne;.

W sumie 30 % pacjentow znajdowalo si¢ w kategorii zabiegéw stomatologicznych, 20% -
otolaryngologicznych, 20% - histerektomii, 20% - zabiegdéw chirugii ogélnej (zapalenie wyrostka
robaczkowego, zapalenie migdatkow) oraz 10% - w kategorii zabiegéw ortopedycznych.

Rys 2: wskaznik procentowy zabiegdw przeprowadzonych w roznych kategoriach chirurgicznych w
Rejestrze Klinicznym

- zabiegi stomatologiczne

- zabiegi ortopedyczne

- zabiegi w ramach chirurgii ogolnej

- histerektomia

- otolaryngologia

Dane operacyjne:

Wielko$¢ rany i objetos¢ krwawienia roznity si¢ w zalezno$ci od miejsca zabiegu. W
zabiegach w obrgbie nosa oraz przy histerektomii objgtos¢ krwawienia byta wigksza niz w
innych procedurach chirurgicznych. Wielkos$¢ rany jest wicksza w przypadku histerektomii
oraz w zabiegach z zakresu chirurgii ortopedycznej i ogdlnej. Dtugos¢, szerokosc¢ i glebokosé
rany wahaly si¢ odpowiednio od 6 mm do 4 cm, od 4 mm do 2 cm i od 4 mm do 8 mm.
Srednia objeto$¢ krwawienia wynosita 10 ml i mieécita si¢ w zakresie od 5 do 15 ml.

Wiasciwosci uzytkowe Surgi-ORC:

Skuteczno$¢ wiasciwosci uzytkowych oceniono na podstawie tatwosci aplikacji w miejscu
krwawienia, zgodnosci z tkankg, tatwosci przygotowania do uzycia oraz tatwosci aplikacji na
trudno dostepne powierzchnie. Wszyscy chirurdzy ocenili wtasciwosci uzytkowe Surgi-ORC
jako tatwe i nie stwierdzili zadnych trudno$ci w stosowaniu. Doceniono tatwo$¢ aplikacji na
trudno dostepne powierzchnie.

Hemostaza:

Jednym z pierwszorzgdowych punktéw koncowych badania jest hemostaza, ktora zalezy od
miejsca zabiegu, objetosci krwawienia, itp. Chociaz produkt byl stosowany w réznych
miejscach zabiegéw chirurgicznych, w 80% przypadkéw hemostaza zostala osiggnicta w
ciggu 3 minut, a w pozostalych w ciggu 10 minut . Przy $redniej objetosci krwawienia
wynoszacej 10 ml hemostaze przy zastosowaniu Surgi-ORC mozna osiggnaé¢ w ciggu 3 minut.
Czas do osiggniecia hemostazy (TTH) bez zastosowania leczenia pomocniczego wynosit do
10 minut. Badanie spehito pierwszorzedowe i drugorzedowe punkty koncowe pod wzgledem
skuteczno$ci w uzyskaniu hemostazy. We wszystkich przypadkach zastosowania produktu nie
zaobserwowano zadnych zakazen.



Zdarzenia niepozadane (AE) lub powazne zdarzenia niepozadane (SAE):

We wszystkich przypadkach zastosowania klinicznego w réznych miejscach zabiegéw chirurgicznych
nie zgtoszono zadnych zdarzen niepozadanych ani powaznych zdarzen niepozadanych w dniu zabiegu
i w ciggu 28 dni obserwacji. Surgi-ORC byt dobrze tolerowany, kompatybilny ze wszystkimi
miejscami zabiegdéw i ulegat biodegradacji bez zadnych powiktan.

WNIOSEK:

a. Rejestr kliniczny doswiadczen w warunkach codziennej praktyki klinicznej z ORC byt prowadzony
w S$cistej zgodnosci z protokotem badania bez zadnych odstepstw.

b. Ze wzgledu na bezprecedensows sytuacj¢ zwigzang z epidemig Covid-19 nie mozna byto
zarejestrowac catej populacji objetej badaniem. Stosujac si¢ jednakze do wytycznych dotyczacych
Covid-19 oraz wytycznych Komisji Etyki, 50% zarejestrowanych do badania pacjentéw mozna byto
podda¢ obserwacji kontrolnej, aby ukonczy¢ badanie oraz spetni¢ pierwszorzedowe i drugorzgdowe
punkty koncowe

C. Przeprowadzone badanie obj¢to 4 szpitale/instytuty i ponad 5 roéznych chirurgicznych miejsc
implantacji

d. Wiasciwosci uzytkowe Surgi-ORC podczas zabiegéw i implantacji zostaly dobrze przyjete i
docenione przez wszystkich chirurgow

e. Ze wzgledu na nieuniknione okolicznosci, przy badaniu obejmujacym 50% pacjentéw, Surgi-ORC
wypehit pierwszorzgdowe i drugorzedowe kliniczne punkty koncowe w zakresie skutecznosci
hemostazy, czasu do osiagnigcia hemostazy (TTH) i niewystapienia zakazenia.

f. W badaniu z pelna, obowiazkows, kontrolna obserwacja kliniczng trwajaca 28 dni nie zgloszono
zadnych zdarzen niepozadanych ani powaznych zdarzen niepozadanych.

g. Obecnie w Rejestrze klinicznym doswiadczen w warunkach codziennej praktyki klinicznej z ORC
nie okreslono zadnego nowego ryzyka ani nowych wskazan do zastosowania.

PODZIEKOWANIA:

Chcemy wyrazi¢ serdeczne podzigkowania dla Zarzadu Aegis Lifesciences Pvt. Ltd. za okazane nam
wsparcie przy przeprowadzeniu badania. Bardzo dzigkujemy wszystkim lekarzom (dr Sravanthi, dr
Raj Kumar, dr Kishore Nandkarni, dr Pankati Patel), personelowi technicznemu, monitorom badan

klinicznych oraz personelowi szpitali za ich etyczne i moralne wsparcie przy prowadzeniu badan.
Oswiadczenie dotyczace ujawnienia informacji finansowych:

W przypadku Zadnej ze stron nie nastgpito ujawnienie informacji finansowych/ Oswiadczenie
zostanie ztozone jako odrgbny dokument

Konflikt interesow:

Nie wystepuje konflikt interesow z zadng ze stron/ Zostanie ztozony odrgbny dokument
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