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1.0. Indledning

Se "Ordliste” pa side 35 for at finde de termer og definitioner, der bruges i denne vejledning. Denne
patientvejledning er offentliggjort pa www.livanova.com.

1.1.  Introduktion til VNS Therapy

Mange mennesker lider af depressioner. I arenes lgb har laeger og forskere laert meget om depression og
har udviklet medicin og andre behandlinger. Til trods for disse anstrengelser er der nogle mennesker, som
stadig lider af depressionssymptomer. Din laege har foresladet behandling med VNS Therapy-systemet for at
reducere symptomerne pd depressionen, fordi andre behandlinger ikke har kunnet mindske dem
tilstraekkeligt.

VNS Therapy-systemet udsender en mild elektrisk impuls til en nerve, der farer op til hjernen. Denne nerve
kaldes vagusnerven. Behandlingen er terapi med stimulations af vagusnerven (VNS Therapy).

1.2. Dele i VNS Therapy-systemet

1.2.1. Implanterbare dele

1.2.1.1. Generator

EEB
Den vigtigste implanterbare del er generatoren, som ogsa kaldes en stimulator. Generatoren er

computerstyret og batteridrevet. Den sender signaler gennem ledningselektrodens elektroder til hjernen
ved hjaelp af vagusnerven i halsen.

Generatoren har mange indstillinger. Din leege veelger indstillingerne for din generator.
Stimulationsindstillingerne kan aendres nar som helst med programmeringssystemet. Det er for det meste
en smertefri procedure. Det kan ordnes pa laegens kontor i Igbet af et par minutter.

@ BEMZARK: Se "Opfalgning efter operation” pa side 18 for yderligere oplysninger.

1.2.1.2. Ledningselektrode

%ﬂ]ﬂ:ﬂlﬁ

Ledningselektroden forbinder generatoren til vagusnerven.
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1.2.2. Ikke-implanterbare dele

1.2.2.1. Programmeringssystem

Wand Programmer

Programmeringssystemet indeholder en programmeringswand (Wand) og programmeringscomputeren
(Programmer) med forudinstalleret software.

1.2.2.2. Magnet

Din laege udstyrer dig med en magnet, sa du kan stoppe stimulation, hvis og nar du har brug for dette.

@ BEMARK: Se "LivaNova Magneter” pa side 20 for yderligere oplysninger.
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2.0. Hvem bruger VNS Therapy?

VNS Therapy er godkendt til personer med kronisk eller tilbagevendende behandlingsresistent depression.
VNS Therapy egner sig ikke til alle, der lider af depression. Du og din leege skal afgare, om VNS Therapy passer
til dig. Din lzege vil ogséa vurdere, om du har andre medicinske lidelser, som kan blive pavirket af VNS Therapy.

2.1.  Indikationer for brug

VNS Therapy-systemet er indiceret til behandling af kronisk eller tilbagevendende depression hos patienter,
som er i en behandlingsresistent eller behandlingsintolerant stgrre depressiv episode.

2.2. Kontraindikationer

VNS Therapy ma ikke bruges (er kontraindiceret) i falgende situationer eller procedurer:

 Venstre vagotomi - VNS Therapy-systemet ma ikke anvendes hos personer, som har fet venstre
vagusnerve skaret over i forbindelse med behandling af en anden lidelse (venstresidig vagotomi).

« Diatermi - Oplys alt behandlingspersonale om, at du IKKE ma fa kortbglgediatermi,
mikrobglgediatermi eller terapeutisk ultralydsdiatermi nogen steder pa kroppen, fordi du har et
implanteret VNS Therapy-system. Der kan opsta skader under diatermibehandling, uanset om dit VNS
Therapy-system er slaet til eller fra.

(D BEM/RK: Diagnostisk ultralyd er ikke omfattet af denne kontraindikation.

Diatermi er en behandling, der fremmer helbredelse og afhjaelper smerte. Den gives med specielt
medicinsk udstyr hos leeger, tandlaeger og andre sundhedsfaciliteter.

Energien fra diatermiterapi kan forarsage opvarmning af VNS Therapy-systemet. Opvarmning af VNS
Therapy-systemet pa grund af diatermi kan forarsage midlertidig eller permanent skade pa nerver,
vaev eller kar. Denne beskadigelse kan resultere i smerte eller ubehag, tab af stemmebandsfunktion
eller endog potentielt dedsfald, hvis blodkarrene beskadiges.

Diatermi kan ogsa beskadige dele af VNS Therapy-systemet. Denne skade kan medfgre, at terapien fra
dit VNS Therapy-system ophgrer. En operation kan veere ngdvendig, hvis den implanterede anordning
skal fjernes, eller der skal udskiftes dele.
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3.0. Fordele ved VNS Therapy mod
depression

Effektiviteten i forbindelse med VNS Therapy ved forvaerrede depressive symptomer blev primaert pdvist ved
forbedrede score ud fra standardiserede test efter 12 maneders og 24 maneders VNS Therapy i D-02-
undersggelsen.

@ BEM/RK: Se "Bivirkning og sikkerhedsprofil for VNS Therapy, der er observeret under kliniske undersagelser
hos deprimerede patienter” pa side 30 for at fa en beskrivelse af D-02-undersggelsen.

3.1. Effektivitetsresultater - klinisk D-02-
undersagelse

3.1.1. Resultater efter tre maneder

Efter de farste 3 maneder var forholdet mellem de patienter, som havde mindst 50 % feerre
depressionssymptomer, 15 % i den patientgruppe, som modtog aktiv stimulation, og lidt bedre end for
patienter, som ikke modtog stimulation (10 % af disse patienter havde mindst 50 % feerre symptomer). Se
"Effektivitetsresultater - klinisk D-02-undersggelse” pa naeste side for disse resultater. Dette resultat tydede
pa, at behandling var pakraevet i mere end 3 maneder for at opna den fulde effekt af VNS Therapy.

3.1.2. Resultater efter et ar

Efter 1 drs VNS Therapy viste resultaterne, at 30 % af undersggelsens patienter var respondenter (mindst 50
% forbedring i depressive symptomer), og 17 % var ikke-respondenter (minimale til ingen depressive
symptomer). Resultaterne fra en anden bedgmmelsesskala for depressionssymptomer viste, at 22 % af
gruppen var respondenter og 15 % var ikke-respondenter, og resultaterne af en tredje bedgmmelsesskala
viste, at 32 % var respondenter og 23 % ikke-respondenter. Se "Effektivitetsresultater - klinisk D-02-
undersggelse” pa naeste side for disse resultater. Det skal bemaerkes, at ca. en ud af fire eller fem personer,
som fik apparatet implanteret i Igbet af undersggelsen, ikke var omfattet af disse gunstige beregninger ved
12 maneder. Det er derfor muligt, at procentdelen af patienter med gunstige resultater kan veere lavere, end
ovenstaende resultater beskriver.

3.1.3. Resultater efter to ar

Efter 2 ars VNS Therapy viste resultaterne, at 32 % af patienterne var respondenter og 17 % var ikke-
respondenter. Resultaterne fra en anden bedgmmelsesskala for depressionssymptomer viste, at 27 % af
gruppen var respondenter 0og 13 % var ikke-respondenter. Se "Effektivitetsresultater - klinisk D-02-
undersggelse” pa naeste side for disse resultater. Det skal bemaerkes, at ca. en ud af tre personer, som fik
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apparatet implanteret i lgbet af undersggelsen, ikke var omfattet af disse gunstige beregninger ved 24
maneder. Det er derfor muligt, at procentdelen af patienter med gunstige resultater kan vaere lavere, end
ovenstaende resultater beskriver.

Tabel 1. Effektivitetsresultater - klinisk D-02-unders@gelse

Standardiser HRSD24 IDS-SR30 _

et test

Respondente | Ikke- Respondente | Ikke- Respondente | Ikke-
r respondente |r respondente | r respondente
r r r
3 maneder 15% 7% 14% 6% 17% 10%
12 maneder 30% 17% 22% 15% 32% 23%
24 maneder 32% 17% 27% 13% Tkke relevant Tkke relevant

Respondenter - =50 % forbedring i depressive symptomer.
Ikke-respondenter - minimale til ingen depressive symptomer.

3.1.4. Yderligere kategorisering af kliniske fordele

Efter 12 maneders VNS Therapy blev patienterne ogsa bedt om at kategorisere graden af forbedring i deres
depressionssymptomer. Maengden af forbedringer blev kategoriseret som fglger:

» Forvaerret - depressive symptomer veerre, end da VNS Therapy blev startet

Minimal til ingen aendring - 0 % til 24 % forbedring i depressive symptomer
Betydningsfulde kliniske fordele - 25 % til 49 % forbedring i depressive symptomer
Yderst betydningsfulde kliniske fordele - 50 % til 74 % forbedring i depressive symptomer
Ekstraordinaere kliniske fordele - over 75 % forbedring i depressive symptomer

Billedet viser den procentdel af patienter, som var i de forskellige kategorier efter 12 maneders VNS Therapy.
Det skal bemaerkes, at ca. en ud af fire personer, som fik apparatet implanteret i lgbet af undersggelsen, ikke
var omfattet af disse gunstige beregninger ved 12 maneder. Det er derfor muligt, at procentdelen af
patienter med gunstige resultater kan vaere lavere end resultaterne, der vises pa billedet.

Figur 1.  Kategorier af kliniske fordele efter 12 maneders VNS Therapy (HRSD,,4)

Ekstraordinar
Forvarret 10,6%

17.8%

Meget betydningsfuld
20%

Minimal eller ingen
26,7%

Betydningsfuld
25%
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® BEMARK: 56 procent af patienterne oplevede mindst en betydningsfuld klinisk fordel efter 12 maneders
tilhgrende VNS Therapy.

3.1.5. Retention af fordele gennem tiden

Selvom mindre end en ud af tre eller en ud af fire patienter (afhaengigt af den anvendte bedgmmelsesskala)
reagerede pa VNS Therapy, fortsatte de fleste - men ikke alle - af disse patienter med at veere respondenter
fremover. Ud af de 30 patienter, som var respondenter pd HRSD, 4-skalaen efter deres fgrste 3 maneders
VNS Therapy, fortsatte 60 % f.eks. med at veere respondenter efter et ars VNS Therapy, og 70 % var
respondenter efter to ars VNS Therapy. Ud af de 54 patienter, som var respondenter efter 12 maneders VNS
Therapy, fortsatte 69 % med at vaere respondenter efter to ars VNS Therapy.

3.2. Malinger af livskvalitet i den kliniske D-02-
undersagelse

Ud over forbedringerne i depressive symptomer rapporterede patienter, som modtog VNS Therapy i et ar i
D-02-undersggelsen, forbedringer i livskvalitet.

3.3. Forventet responsrate pa VNS Therapy

For patienter, hvor VNS Therapy er effektiv, kan fordelene ikke altid ses med det samme. De 12 ugers akutte
undersggelser viste faktisk ikke en signifikant forskel mellem patienter, som modtog VNS Therapy og dem,
som ikke modtog behandlingen. Depressive symptomer kan langsomt forbedres i lgbet af det fgrste
behandlingsar.

3.4. Rater for fortsat behandling

Ikke alle patienter fortsaetter med VNS Therapy. I lgbet af D-02-undersggelsen fortsatte 92 % af patienterne
med at modtage behandling efter 12 maneder, og 82 % fortsatte med at modtage behandling efter 24
maneder.

3.5. Begreensninger ved VNS Therapy

VNS Therapy har ikke vist sig at helbrede depression, og det virker ikke for alle.

For de fleste patienter, som behandlingen virker p4, vil forbedringerne i de depressive symptomer vaere
langsomme. Nogle patienter oplever ingen symptomaendringer med VNS Therapy, og andre far det faktisk
vaerre under behandling med VNS Therapy. Laegerne kan i gjeblikket ikke forudsige hvilke patienter, der vil
reagere pa VNS Therapy.

(D BEMZARK: Se "Forventet responsrate pa VNS Therapy” herover.
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4.0. Advarsler og forholdsregler

Som det er tilfeeldet med alle behandlingstyper for depression, indebaerer VNS Therapy visse risici. Tal med
din leege om folgende advarsler, forholdsregler, bivirkninger og risici. Spgrg om andre risici, som du bar
kende til, men som ikke er behandlet i denne vejledning.

4.1. Advarsler A

41.1. Generelle advarsler

Brug

Denne anordning implanteres permanent. Den ma kun anvendes pa patienter med svaer depression, som
ikke reagerer pa standard psykiatrisk behandling. Den ma kun ordineres og monitoreres af laeger, som
specifikt er uddannet i og har opnaet ekspertise inden for handtering af behandlingsresistent depression
og brug af denne anordning. Den ma kun implanteres af laeger, der er uddannet i kirurgi i carotisskeden og
specifikt er uddannet inden for implantation af denne anordning.

Forvaerring af depression / selvmordstanker

Du skal overvages ngje for klinisk forvaerring og suicidale tanker eller adfaerd (suicidalitet) iseer pa de
tidspunkter, hvor medicinering eller medicineringsdosis aendres, eller parametrene for VNS Therapy-
stimulation eendres.

Sikkerhed og effekt ikke fastslaet

Sikkerheden og virkningen af VNS Therapy-systemet er ikke undersggt i forbindelse med anden brug end
de godkendte indikationer for brug. Sikkerhed og virkning af VNS Therapy er ikke pavist hos personer med
folgende lidelser:

» Akut suicidal teenkning eller adfeerd

e Anamnese med dysautonomi

* Anamnese med besvimelse (vasovagal synkope)

« Anamnese med lungesygdomme eller -lidelser, der omfatter stakdndethed og astma
» Anamnese med tidligere terapeutisk hjerneoperation eller hjernelaesion

» Anamnese med den bipolare sindslidelse rapid cycling

» Anamnese med skizofreni, skizofren lidelse eller lidelse, der indebaerer vrangforestillinger
« Anamnese med sar (mavesar, sar pa tolvfingertarmen eller andet)

e Uregelmaessig hjerterytme (hjertearytmier) eller andre hjerteabnormiteter

* Kunenvagusnerve

« Andre samtidige former for hjernestimulation

 Tidligere haeshed

» Progressive neurologiske lidelser ud over depression
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Synkebesvaer

Synkebesvaer kan forekomme i forbindelse med aktiv stimulation, og der kan forekomme vand i lungerne
(aspiration) som fglger af gget synkebesvaer. Brug af magneten til midlertidigt at stoppe stimulering mens
du spiser kan mindske risikoen for aspiration.

Stakandethed

Stakandethed kan forekomme i forbindelse med aktiv VNS Therapy, isaer hvis du lider af kronisk obstruktiv
lungesygdom eller astma.

Obstruktiv sevnapng

Anvendelse af VNS Therapy-apparatet kan forarsage eller forveerre allerede eksisterende obstruktiv
sgvnapng (episoder, hvor dndedraettet stopper i korte perioder under sgvn). Kontakt din laege, hvis du far
tegn eller symptomer pa obstruktiv sgvnapng eller forvaerret obstruktiv sevnapne.

Funktionsfejl i anordning

En funktionsfejl i apparatet kan forarsage smertefuld stimulation eller jeevnstrgmsstimulation. Begge
tilfeelde kan forarsage nervebeskadigelse og andre tilknyttede problemer.

Udtagning af apparatet

Fiernelse af VNS Therapy-systemet kraever et yderligere kirurgisk indgreb. Nar et apparat udtages, kan en
del af ledningselektroden blive tilbage. Dette kan indebaere visse risici. Se "Medicinske risici” pa side 15.

Manipulering af anordningen

Generatoren og ledningselektroden ma ikke manipuleres gennem huden, da dette kan beskadige eller
frakoble ledningselektroden fra generatoren og/eller muligvis forarsage beskadigelse af vagusnerven.

Traumer pa anordningen

Trauma i halsen og/eller et omrade af kroppen, hvorunder ledningselektroden er implanteret, kan muligvis
forarsage beskadigelse af ledningselektroden.

4.1.2. Advarsler vedr. MR-scanning

For der udfgres en MR-scanning

Ring til din laege, sa dit VNS Therapy-system kan blive drgftet med MR-personale. I mange tilfselde kan en
MR-scanning udfgres sikkert under visse forhold. I enkelte andre tilfaelde kan det dog veere ngdvendigt
med en operation for at udtage VNS Therapy-systemet fgr en MR-scanning. Inden der foretages en MR-
scanning, indsamles de diagnostiske oplysninger fra VNS Therapy-systemet, og streammen skal kobles fra.
Strgmmen tilsluttes igen, ndr scanningen er gennemfert. Din laege har adgang til detaljerede MR-
relaterede oplysninger i leegehandbogen.

(D BEMARK: Din generator skal slukkes af en laege.
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Patientmagnet er ikke MR-sikker @

LivaNova-patientmagneten er ikke MR-sikker. Undlad at medbringe patientmagneten i MR-scannerrummet.
Magneten kan blive til en farlig flyvende genstand, hvis den tiltraekkes af MR-scannerens kraftige
magnetfelt.

Smerte eller andre fornemmelser i lgbet af en MR-scanning

Hvis du under en MR-scanning maerker smerter, ubehag, varme eller andre udsaedvanlige fornemmelser,
skal du informere MR-operatgren, s& MR-undersggelsen kan afbrydes.

Spergsmal?
Kontakt din laege, hvis du har spgrgsmal om at fa foretaget en MR-scanning.

4.2. Forholdsregler A

Anvendelse under graviditet
Sikkerhed og effektivitet i forbindelse med brug af VNS Therapy-systemet under graviditet er ikke fastslaet.

Irritation af strubehovedet

Patienter, som ryger, kan have en gget risiko for irritation af struben fra stimulation.

Tidsbaserede funktioner

Model 1000 Den valgfrie funktion til Dag/Nat-programmering justeres ikke automatisk til
sommertid/vintertid eller tidszoneaendringer. Hvis du bruger denne
funktion, skal du kontakte din leege for at fa omprogrammeret generator, sa
der tages hgjde for eventuelle tidseendringer.

Model 1000-D

4.3. Farer A\

4.3.1. Miljgmaessige farer

Visse typer udstyr kan pdvirke generatoren, hvis du er for taet pa. Ga vaek fra eller undga udstyr, der forstyrrer
generatoren (f.eks. antenner, der transmitterer).

Pacemakeradvarselsskilte

Tal med din lege, for du begiver dig ind pa omrader med pacemakeradvarselsskilte.

Sma apparater

Korrekt fungerende mikrobglgeovne og andre sma elektriske apparater, sésom bredristere, hartgrrere og
elektriske barbermaskiner, bar ikke pdvirke generatoren.
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Mobiltelefoner

Mobiltelefoner kan pavirke visse implanterede hjertedefibrillatorer og pacemakere, men de nyeste testdata
viser, at de ikke pdvirker generatoren. Mobiltelefoner kan indeholde magneter (se "Apparater med steerke
elektromagnetiske felter” herunder).

Transmissionsapparater

Generatoren bar ikke blive pdvirket af normalt fungerende elektriske taendingssystemer og
hgjspaendingsledninger. Kilder med hgjt energiniveau, sdsom senderantenner, kan interferere med
generatoren. Ryk mindst 1,8 meter (6 fod) vaek fra udstyr, som interfererer med generatoren.

Tyverisikringer, sikkerhedssystemer i lufthavne og andre metaldetektorer

Tyverisikringer og metaldetektorer pdvirker normalt ikke generatoren, og pavirkes ikke selv af den. Bevaeg
dig for en sikkerheds skyld igennem dem med en jeevn fart, ophold dig ikke i omradet og hold dig mindst
40 centimeter (16 tommer) vaek fra denne type udstyr.

Deaktiveringsanordninger til maerkater i elektroniske genstandsovervagningssystemer (EAS)

De deaktiveringsanordninger, der findes i mange detailbutikker, kan forstyrre VNS Therapy, nar de bruges i
naerheden af generatoren. Det kan forarsage utilsigtede aktiveringer eller stoppe impulser. Hold dig
mindst 60 centimeter (2 fod) vaek fra deaktiveringsanordninger til maerkater for at undga potentiel
interferens.

Apparater med staerke elektromagnetiske felter

Steerke magneter, tabletcomputere og deres covers, hartrimmere, vibratorer, hgjttalere, mobiltelefoner,
smarture, baerbare anordninger og andre lignende elektriske eller elektromekaniske anordninger, som har
et staerkt statisk eller pulsereringsmagnetfelt, kan medfare, at generatoren stopper stimulering. Hold
denne type udstyr mindst 20 centimeter (8 tommer) vaek fra dit bryst. Hvis din generator stopper, mens du
er i et staerkt magnetfelt, sa ryk vaek fra kilden, s& anordningen kan vende tilbage til normal funktion.

4.3.2. Medicinske risici

Medicinsk udstyr, indgreb og operationer, hvor der anvendes bestemte elektriske instrumenter, kan pdvirke
VNS Therapy-systemets funktion og nogle gange beskadige generatoren eller ledningselektroden.

c FORSIGTIG: Sgrg for at informere hospitalspersonale om, at du har en anordning implanteret i brystet.

FORSIGTIG: Kontakt altid din lzege, for du far foretaget eventuelle medicinske test, der kan pavirke eller blive
pavirket af VNS Therapy-systemet som beskrevet. Forholdsregler kan vaere ngdvendige.
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Rutinemaessige diagnostiske procedurer

De fleste rutinemaessige diagnostiske procedurer, sa som diagnostisk ultralyd og rentgenfotografering
(rentgenstraler), bar ikke pdvirke VNS Therapy-systemet.

Mammografi

Eftersom generatoren sidder i brystet, er det muligt, at du skal sidde i en seerlig stilling, hvis du skal have
foretaget mammografi. Hvis der ikke tages hensyn til dette, er det muligt, at anordningen vil kunne ses som
en skygge pd mammografiet. Hvis det er tilfeeldet, vil en eventuel laesion eller knude vaere sveer, eller endog
umulig, at se. Segrg derfor for at informere lazgen og mammaografi-teknikeren om, at du har et implantat.

Stralebehandling

Strélebehandling, kobolt-maskiner og linezere acceleratorer kan beskadige generatoren. Der er ikke udfert
nogen test til dato, sa effekten af strdling pa anordningen kendes ikke. Tal med din leege, hvis du skal have
stralebehandling.

Andre procedurer

Ekstern hjertedefibrillation samt andre indgreb i forbindelse med hjerteproblemer, sdvel som
ekstrakorporal chokbglgelitotripsi, diatermi og elektrokaustik, kan beskadige generatoren. Safremt du har
faet foretaget et af disse indgreb, og din laege ikke var klar over det, skal generatoren kontrolleres.
Diagnostisk ultralyd ber ikke pavirke VNS Therapy-systemet, men terapeutisk ultralydsbehandling kan
beskadige generatoren eller utilsigtet skade dig.

4.3.3. Interferens med andre apparater

Mens generatoren stimulerer, indstilles eller testes, kan den kortvarigt interferere med andet udstyr i
naerheden. Hvis dette sker, skal du ga mindst 1,8 meter (6 fod) vaek fra dette udstyr.

Radioer og hgreapparater

Generatoren kan interferere med apparater, der fungerer i omradet 30 kHz til 100 kHz. Hgreapparater
samt transistorradioer anvender dette omrade. Generatoren burde potentielt set kunne pavirke dem, men
der er ikke rapporteret nogen tilfelde af denne art. Ingen detaljerede undersggelser er foretaget pa dette
omrade, hvorfor effekterne er ukendte.

Implanterede apparater

Generatoren kan pavirke andre implanterede medicinske apparater, sésom pacemakere og implanterbare
defibrillatorer. Mulige virkninger kan inkludere sanseforstyrrelser. Disse kan muligvis fa generatoren til at
reagere fejlagtigt.

Kreditkort og computerdisketter

Magneten er meget steerk. Den kan beskadige fjernsyn, computerdisketter, kreditkort samt andre
genstande, der kan pavirkes af staerke magnetfelter. Hold magneten mindst 25 centimeter (10 tommer)
vaek fra disse genstande. Du ma ikke opbevare eller baere magneter i naerheden af dem.
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5.0. Implantatoperationer

VNS Therapy-systemet kraever kirurgisk placering af generatoren og ledningselektroden. Ved
opfalgningsbesag pa klinikken kontrollerer laegen indstillingerne og aendrer dem, hvis det er ngdvendigt.

5.1.  Generator- og ledningsplacering

Generatoren placeres under huden pa den gverste del af brystkassen. Ledningselektroden er fastgjort til
vagusnerven i venstre side af halsen og den fgres under huden for at blive sluttet til generatoren.

Figur 2. Generator- og ledningsplacering
S

Generator

Vagusnerve

5.2. QOperation

Implantatoperationen varer ca. 1 til 2 timer og udferes typisk under fuld bedgvelse. Dog anvendes der til
tider lokalbedgvelse. Du skal sandsynligvis overnatte pa hospitalet.

Kirurgen foretager et lille indsnit i venstre side af halsen og et yderligere indsnit under kravebenet i brystet
eller i armhulen. Ledningen fgres under huden fra det ene indsnit til det andet. Kirurgen saetter
ledningselektroden fast pa vagusnerven i halsen og slutter derefter den anden ende af ledningselektroden til
generatoren. Generatoren placeres i den "lomme”, der er blevet lavet pa incisionsstedet under kravebenet pa
den samme side som ledningselektroden. Til sidst lukker kirurgen snittene. Se "Generator- og
ledningsplacering” herover.

Operationen kan fortrydes, hvis du og din lzege i samrad beslutter at fa VNS Therapy-systemet fjernet.
Fjernelse af generator og/eller ledningselektrode kraever endnu et kirurgisk indgreb.

FORSIGTIG: Nar en kirurg fierner et VNS Therapy-system, kan det ske, at kirurgen beslutter at efterlade en del af
ledningselektroden for at undga risikoen for at beskadige vagusnerven. Dette kan indebaere visse risici (se
"Medicinske risici” pa side 15).
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6.0. Opfglgning efter operation

Generatoren startes normalt to uger efter implantering. Din lsege vil programmere generatoren med de
indstillinger, som passer til dig. Ved det fgrste opfglgende besgg, og ved efterfalgende besag, kontrollerer
din lzege VNS Therapy-systemet. Din lzege vil sgrge for, at anordningen virker optimalt, og at behandlingen er
bekvem for dig. Hvis du ikke laengere fgler rutinemaessig stimulation, sa fortzel det til din lsege ved det naeste
besag. Din leege kan beslutte sig for at e&endre indstillingerne.

FORSIGTIG: Det anbefales, at du bliver undersggt af din leege mindst hver sjette maned. Din laege vil kontrollere,
at VNS Therapy-systemet fungerer sikkert og effektivt.

6.1. Ressourcer

Du vil modtage fglgende dokumenter:

« Implantat- og garantiregistreringsformular - Implantat- og garantiregistreringsformularen indeholder
oplysninger om din generator og ledningselektroden.

» Patientimplantatkort - Patientimplantatkortet, der indeholder oplysninger om din generator og din
ledningselektrode, din leeges navn og nummer samt andre oplysninger, der er ngdvendige i tilfeelde af
et ngdstilfeelde relateret til anordningen.

f FORSIGTIG: Hav altid patientimplantatkortet pa dig.

Overvej at tiimelde dig en ngdservice som f.eks. MedicAlert® Foundation (www.medicalert.org), s hospitals-
og ambulancepersonale kan fa adgang til oplysningerne om VNS Therapy-systemet, nar der er brug for det.
Hvis du har spergsmal om MedicAlert Foundation, kan du spgrge din laege.

6.2. Antidepressiv medicinering

De fleste patienter, der blev behandlet med VNS Therapy i de kliniske undersggelser, fortsatte ogsa med at
tage antidepressiv medicin. Et betydeligt antal patienter fik ordineret ny medicin eller forgget doser af deres
gamle medicin i lgbet af undersggelserne.

Laegen kan rade dig til at fortseette med at tage din antidepressive medicin, efter du er begyndt at modtage
VNS Therapy. Laegen kan ogsa beslutte sig for at faje ny medicin til din behandling. Fglg altid din lzeges
anvisninger ang. din medicinering.
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6.3. Efter behandlingen begynder

6.3.1. Almindelige bivirkninger

Kontakt omgdende din laege, hvis falgende skulle forekomme:

Din stemme er konstant hees.

Stimulation bliver smertefuld eller uregelmaessig.

Stimulation fordrsager kvaelning, dandedraetsbesveer, synkebesveer eller store sendringer i hjerterytmen.
Du eller andre bemeaerker eendringer i din bevidsthedstilstand (hvis du f.eks. er konstant dgsig).

Du har mistanke om, at generatoren muligvis ikke stimulerer efter hensigten, eller at batteriet i VNS
Therapy-systemet er brugt op (stopper stimulation).

Du bemaerker noget nyt eller ussedvanligt, som du kan szette i forbindelse med stimulationen.

Den fglelse, som du normalt har under stimulation, bliver enten steerkere eller svagere.

Dine depressive symptomer forsteerkes, eller suicidalitet (suicidale tanker eller adfeerd) @ges.

@ BEMZARK: Se yderligere oplysninger i "Yderligere sikkerhedshensyn” pa side 33.

BEM/RK: For yderligere oplysninger, se "Komplikationer i forbindelse med anordningen” pa side 23 og
"Bivirkninger, der kan forekomme i forbindelse med stimulation af vagusnerven” pa side 32.

6.3.2. Medicinske test og andre enheder

Kontakt din leege far du far foretaget nogle af de falgende:

Medicinske undersggelser, der kan pavirke eller pavirkes af VNS Therapy-systemet.
G) BEM/RK: Se yderligere oplysninger i "Medicinske risici” pa side 15.

En MR-scanning. Da du har et VNS Therapy-system, kan du fa foretaget visse typer MR-scanninger,
men ikke andre. Hvis du far foretaget en MR-scanning, skal den udfgres under bestemte forhold.
Kontakt din leege, inden du far foretaget en MR-scanning.

@ BEMARK: Din generator skal slukkes af en laege.

G) BEMZARK: For detaljerede MR-advarsler, se "Advarsler vedr. MR-scanning” pa side 13.

« Andet implanteret medicinsk udstyr.

@ BEMZARK: Se yderligere oplysninger i "Medicinske risici” pa side 15.
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/.0. LivaNova Magneter

Efter operationen giver din laege dig to magneter og tilbehgr. Magneterne indeholder en magnet med hgj
effekt, der er placeret i et plastiketui formet som et ur. Rengar magneten med en blagd klud eller svamp og et
renggringsmiddel uden slibemidler. Ved normal brug kan den fungerei ca. 3 ar.

7.1.  Foranstaltninger for magneter

/.2,

Kontakt din leege med det samme, hvis stimulationen gar ondt.

Hav altid magneten pa dig. Vis familiemedlemmer eller plejepersonale, hvordan magneten skal bruges.
Placer ikke magneten over en pacemaker, eftersom den kan pavirke pacemakerens funktion og
muligvis aendre pacefrekvensen.

Placer ikke magneten over en defibrillator (undertiden kaldet ICD), eftersom den kan sl& anordningen
fra.

Placer eller opbevar aldrig magneten i naerheden af kreditkort, fjernsyn, computere, computerdiske,
mikrobglgeovne, ure, andre magneter eller genstande, der pavirkes af kraftige magnetfelter. Hold den
mindst 25 cm (10 tommer) veek.

Tab ikke magneten. Den kan ga i stykker og tabe magnetisk styrke, hvis den tabes pa en hard
overflade.

For at undga revner pa eller beskadigelse af plastkappen skal magneten opbevares ved temperaturer
fra-20 °C (-4 °F) til +55 °C (+131 °F).

Hvis du mister din magnet og skal have en ny, skal du kontakte din leege.

Hvis du ikke er sikker pa, hvordan magneten skal anvendes, eller hvis du har spgrgsmal, kan du bede
din lsege om at vise dig hvordan.

Magnet, tilbehgr og brug

Magneten kan baeres eller du ga med den pa felgende mader:

Pa handleddet » Kompatibel med urremme, der er designet til faste lase

(f.eks. NATO, G10).
ﬁ:‘ » Magneten skal sidde pa indersiden af dit handled.
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I'et baelteclips til en « Kompatibel med en standardbeelteclips til
personsgger personsggere.
e Hvis den baeres pa denne made, behaver magneten
ikke at blive fiernet fra clipsen fagr brug.

Uanset hvordan magneten beeres eller baeres, skal det sikres, at magneten kan placeres direkte over
generatoren for at stoppe stimulering.

7.3. Sadan fungerer magneten

VNS Therapy-generatorer indeholder en komponent kaldet en reed-afbryder, som kan registrere
tilstedevaerelsen af et magnetfelt. Nar du holder en magnet over generatoren, lukker reed-afbryderen inden i
generatoren som en port. Nar magneten lukker porten, kan det normale signal (stimulation) ikke laengere
passere. Mens magneten lukker afbryderen, er generatoren midlertidigt slaet fra. Nar magneten fjernes, slas
generatoren til igen og kan stimulere igen.

7.4. Hvornar skal magneten bruges

Brug magneten til at stoppe stimulation midlertidigt eller slukke for generatoren i fglgende situationer:

 Du har planer om at synge eller tale offentligt (hvis stimulation generer dig, nar du ger dette)
 Du spiser (hvis du har synkebesvaer)
« Stimulation bliver ubehagelig eller smertefuld

7.5.  Sadan bruges magneten

FORSIGTIG: Den korrekte placering af magneten kan variere fra patient til patient. Placeringen afhaenger af,
hvordan generatoren er implanteret. Find den placering, som passer bedst til dig.

7.5.1.  Midlertidigt stop af stimulation

1. Hold magneten over generatoren. Hvis stimulationen fortsaetter, skal du flytte magneten over
generatoren, indtil stimulationen ophgarer.

Figur 3.  Afbrydelse af stimulation
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2. Hold magneten placeret over generatoren. Du kan fastggre den til dit bryst med tape eller med et
elastikbind for at holde den pa plads.

3. Hvis du afbrad stimulationen, fordi den var smertefuld eller fgltes unormal, skal du omgdende kontakte
din lege.

Med din lzeges tilladelse er det i orden at lade magneten blive pa plads for et kort gjeblik, f.eks. hvis du @nsker
at synge. Generatoren stimulerer ikke, mens magneten holdes pa plads. Stimulationscyklussen begynder
igen, nar magneten fjernes.

7.6.  Sadan udskiftes magneten

Bestil en ny magnet ved at kontakte din leege.

FORSIGTIG: Alle magneter kan holde op med at virke med tiden. Hvis du har pa fornemmelsen, at din magnet
ikke virker, skal du kontakte din lege.
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8.0. Komplikationer i forbindelse med
anordningen

Komplikationer, der er forbundet med VNS Therapy-systemet, kan vaere et resultat af falgende:

e Operation

» Generatoren er ikke funktionsdygtig (den virker ikke)
» Tgmning af batteri (ved at veere opbrugt)

» Anordningen bergres eller flyttes gennem huden

3.1. Operation

Alle slags operationer indebaerer visse risici. Ud over de risici beskrevet i “Bivirkning og sikkerhedsprofil for
VNS Therapy, der er observeret under kliniske undersagelser hos deprimerede patienter” pa side 30 er der
potentielle mekaniske komplikationer, der har relation til den kirurgiske implantation af anordningen.
Generatoren og/eller ledningselektroden kan - men gar det sjeeldent - flytte sig eller komme ud gennem
huden. Ledningselektroden kan endvidere blive revet over eller blive koblet fra generatoren.

8.2. Fejligeneratoren

Selv om det er sjaeldent, kan generatoren fejlfungere (ikke fungere korrekt). Stimulation fra en generator, der
ikke virker optimalt, kan forarsage store smerter i halsen, haeshed, kvaelningsfornemmelser eller
andedraetsproblemer.

FORSIGTIG: Stimulation fra en generator, der ikke fungerer optimalt, kan beskadige vagusnerven og fare til
permanent haeshed eller andre komplikationer. Batteriet kan lgbe tgr for stram far forventet, hvis generatoren
ikke fungerer korrekt. Hvis du har nogle af disse symptomer, eller hvis stimulationen bliver smertefuld,
uregelmaessig eller konstant, skal du placere magneten over generatoren. Hold den der for at stoppe
stimulationen (se “Sadan bruges magneten” pa side 21), og ring omgaende til din laege.

8.3. Batteriudtamning

Impulsgeneratorens batteri kan vare fra 1 til 16 ar. Levetiden afhanger af falgende faktorer:

» Generatormodel
» Din lzeges stimulationsindstillinger
» Hvordan ledningselektroden og vagusnerven med tiden pavirker hinanden

Generatorbatteriet mister langsomt stremmen. Nar det er ved at vaere opbrugt, begynder generatoren at
stimulere anderledes. Du vil maske opleve denne a&endring som uregelmaessig stimulation. Nar batteriet er
brugt helt op, stopper stimulationen helt.
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Dosisindstillingerne pavirker levetiden for generatorens batteri. Batteriet kan maske holde i 3 ar ved en hgj
indstilling sammenlignet med 8 ar ved en lav indstilling. Sperg laegen om indstillingsomradet i forhold til
batteriets levetid.

Nar batteriet i generatoren er brugt op, skal generatoren udskiftes, for du kan fortsaette med at modtage
VNS Therapy. Dette kraever et yderligere kirurgisk indgreb. Operationen varer normalt under en time og
foregdr under bedgvelse.

Udskiftning og fjernelse af ledningselektroden kraever et andet indgreb. Det er ikke pakraevet ved
rutinemaessig udskiftning af generatoren.

FORSIGTIG: Nar stimulation stopper helt (f.eks. generatorens batteri er opbrugt), kan der indtrzeffe en sendring i
dine depressive symptomer. Hvis du har mistanke om, at generatoren ikke fungerer korrekt, skal du kontakte din
lege.

8.4. Manipulation af generator og ledningselektrode

Generatoren bliver fastgjort under operation, men anordningen kan bevaege sig en smule. Du kan muligvis
meerke ledningselektroden under huden efter operationen. Dette er normalt og bgr blive mindre markant i
lobet af flere uger. Manipulation af ledningselektroden skal forhindres pa alle tidspunkter.

FORSIGTIG: Flyt eller vrid aldrig generatoren, og manipulér aldrig ledningselektroden. Dette kan beskadige
ledningselektroden eller din vagusnerve. Det kan forarsage, at generatoren og ledningselektroden skal
udskiftes.
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9.0. Patientregistrering og
sikkerhedsoversigt

Myndighederne kraever, at producenter af implanterbare anordninger skal kontakte patienter i ngdstilfeelde i
forbindelse med anordningen. LivaNova har en liste over personer, som har faet implanteret generator og
ledningselektrode. Oplysningerne opbevares i fortrolige journaler og er en permanent fortegnelse over de
implantationskirurgiske indgreb. LivaNova udleverer kun en journal, hvis loven pabyder det.

FORSIGTIG: Send LivaNova oplysninger om adresseaendring ved flytning (se "Kontaktpersoner og ressourcer” pa
side 40).
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10.0. Ofte stillede spgrgsmal

Hvordan reagerer de fleste mennesker pa VNS Therapy?

Da generatoren blev testet ved kliniske undersggelser, mindskedes de depressive symptomer for de
fleste patienter. Nogle patienter havde ingen andring i depressive symptomer, og nogle fik det veerre
under VNS Therapy. Blandt de patienter, som fik det bedre under VNS Therapy, fik nogle det ikke bedre,
for de havde modtaget VNS Therapy i 6 maneder eller mere.

Kan jeg vide, om det virker, f@r jeg far implanteret generator og ledningselektrode?

Pa nuvaerende tidspunkt er der ikke nogen mulighed for at forudse, hvordan behandlingen virker pa
dig.

Hvordan er resultaterne af de kliniske undersagelser af VNS Therapy?

Denne vejledning indeholder en oversigt over vigtige resultater i forbindelse med sikkerhed og
effektivitet fra kliniske undersggelser. Din laege kan give dig flere informationer om de kliniske
(forskningsmaessige) undersggelser. Se detaljer i "Kliniske undersagelser” pa side 30.

Hvilke bivirkninger er forbundet med VNS Therapy?

De mest almindelige bivirkninger, der rapporteres, er stemmmeforandring (ofte beskrevet som haeshed),
ubehag i halsen (typisk mild smerte eller en prikkende fglelse), hoste, stakandethed, synkebesvaer og en
folelse af teethed i halsen. De forekommer ofte kun, nar generatoren er TANDT. Andre mindre
almindelige bivirkninger er beskrevet i “Bivirkning og sikkerhedsprofil for VNS Therapy, der er
observeret under kliniske undersggelser hos deprimerede patienter” pa side 30 Generelt bliver de fleste
bivirkninger mindre maerkbare med tiden.

Er generatoren og ledningselektrodematerialerne sikre for min krop?

Ja, alle generator- og ledningselektrodematerialer, der bergrer din krop, er sikre. Som eksempler pa
disse materialer kan naevnes titanium, rustfrit stal, polyurethan og silikone. Disse materialer har en lang
tradition for sikker anvendelse i medicinsk udstyr. Detaljerede oplysninger findes i leegehandbogen, sa
sperg din laege, hvis du har flere spgrgsmal.

Hvad er starrelsen pa generatoren og ledningselektroden?

Generatorens stgrrelse afhaenger af modellen. Den er formet som en skive og er op til ca. 5 centimeter
(2") i diameter. Ledningselektroden er et tyndt fleksibelt rgr, der er 43 centimeter (17") langt.
Detaljerede dimensioner findes i leegehdandbogen, sa sperg din laege, hvis du har flere spgrgsmal.
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Hvordan forlgber operationen?

Du kommer enten i fuld narkose eller under lokalbedgvelse. Operationen tager normalt en til to timer.
Operationen foregar typisk ambulant (du kommer hjem samme dag), eller du kan blive pa hospitalet om
natten. Bed kirurgen om flere informationer angadende anaestesi, operationen og hospitalsophold, s& du
ved, hvad du kan forvente.

Er der risici forbundet med operationen?

Alle operationer indebaerer en vis grad af risiko. Det er vigtigt, at du diskuterer eventuelle spargsmal
med din kirurg.

Bliver arrene synlige?

Hver person heler og danner ar forskelligt. Du skal forvente nogle kirurgiske ar. De fleste personer
bekymrer sig ikke s& meget om arrene. Tal med din kirurg om det, hvis det bekymrer dig.

Vil andre mennesker kunne se den implanterede anordning under min hud?

Ledningselektroden er fastgjort til vagusnerven og er ikke synlig i de fleste tilfeelde. Generatorens
starrelse afhaenger af modellen. Den er formet som en skive og er op til ca. 5 centimeter (2") i diameter.
Hvis du er lille af statur eller er meget tynd, kan generatoren eller ledningselektroden muligvis ses
under dit venstre kraveben eller i din hals. Tal med din lsege, hvis du har bekymringer.

Hvad sker der efter operationen?

Efter operationen (saedvanligvis 2 uger senere) vil llegen programmere generatorens
behandlingsindstillinger. Hvis stimulationen fgles ubehagelig, kan din lege indstille den saledes, at den
bliver mere behagelig. Din lsege bruger en programmerings-Wand til at kontrollere og finjustere dine
stimulationsindstillinger ved hvert besag.

Hvor laenge vil min implanterede ledningselektrode holde?

Ledningselektrodens levetid varierer fra person til person. En ledningselektrode skal udskiftes, hvis den
er brudt. Du ma ikke pille, vride eller sla pa de omrader, hvor generatoren og ledningselektroden er
implanteret. P4 den made undgas skader pa ledningselektroden.

Kan jeg maerke, hvorndr stimulatoren er taendt eller aktiv?

Mange mennesker maerker en aendring i deres stemme (ofte beskrevet som haeshed) eller ubehag i
halsen (typisk mild smerte eller en prikkende fglelse) under stimulation. Generelt bliver de fleste
bivirkninger mindre maerkbare med tiden.
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Hvad geor magneten?

Magneten bruges til at stoppe stimulationen. Stop stimulationen ved at holde magneten over
generatoren. Fjern magneten for at starte stimulationen igen. Se detaljer i "Midlertidigt stop af
stimulation” pa side 21.

Hvornar skal jeg bruge magneten?

Brug magneten til at stoppe stimulation midlertidigt eller slukke for generatoren i fglgende
situationer:

« Du har planer om at synge eller tale offentligt (hvis stimulation generer dig, nar du ger
dette)

e Du spiser (hvis du har synkebesvaer)
 Stimulation bliver ubehagelig eller smertefuld

@ BEMZARK: Se detaljer i "Sddan bruges magneten” pa side 21.

Hvis du skal bruge magneten af nogle af disse eller andre grunde, skal du informere din lzege.

Er det muligt at stoppe al stimulation med magneten?

Ja. Stop stimulationen ved at holde magneten over generatoren og lade den blive der. Brug denne

metode, hvis du oplever usaedvanlig eller smertefuld stimulation, og kontakt din laege med det samme.
Magneten stopper al stimulation, sa leenge den holdes pa plads. Det kan vaere ngdvendigt at holde

magneten pa plads med tape over generatoren.

Hvad sker der, hvis magneten ved et uheld kommer til at sidde over generatoren i en laengere periode?

Der leveres ingen stimulation, sa laange magneten sidder over generatoren. Normal stimulering
genoptages farst, nar magneten fjernes.

Hvordan virker magneten?

Generatoren har en sensor (reed-afbryderen), som registrerer magneten og afbryder stimulationen

midlertidigt, sa lzznge magneten holdes eller er tapet fast over generatoren.

Kan en hvilken som helst magnet bruges?

Du bgr kun anvendes den magnet, du fik fra din leege sammen med VNS Therapy-systemet. Kontakt din
lzege, hvis du taber magneten eller har brug for ekstra magneter. I ngdstilfeelde kan du forsgge at bruge
andre staerke magneter. Det vil ikke skade VNS Therapy-systemet, hvis der bruges magneter, der ikke er

leveret af din laege, men det er umuligt at vide, om andre magneter end LivaNova-magneterne vil
fungere. Detaljer om LivaNova-magneten kan findes i Brugsanvisningen til patientmagneten pa
www.livanova.com.
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Hvem skal g@ med magneten?

Du skal altid have en magnet pa dig. Det kan ogsa veere en god idé, hvis dine familiemedlemmer eller
omsorgspersoner har en LivaNova-magnet pa sig.

Udger magneten en miljgmaessig risiko?

Magneten kan skade computerdisketter, kreditkort, ure og andre genstande, som pavirkes af staerke
magnetfelter. Hold magneten mindst 25 centimeter (10 tommer) vaek fra sddanne genstande. Opbevar
ikke magneter i neerheden af sddanne genstande.

Vil min magnets styrke blive pavirket, hvis jeg taber den?

Magnetens styrke burde ikke blive pavirket, hvis magneten tabes. Dette er et almindeligt
forekommende problem i forbindelse med magneter med lav effekt. LivaNova-magneten er en meget
kraftig magnet, og den mister ikke sin kraft, hvis den tabes, eller hvis den ydre kappe revner.

Hvor laenge varer min magnet (har den en udlgbsdato)?

Ved normal brug vil magneten have en levetid pa ca. 3 ar.

Kan min mobiltelefon, min tablet-computer og dens cover, mit smartwatch eller andre lignende enheder
pavirke min generator?

Ja, disse enheder kan indeholde magneter, som kan fa din generator til at stoppe stimulering. Hold
denne type udstyr mindst 20 centimeter (8 tommer) vaek fra dit bryst. Se "Apparater med steerke
elektromagnetiske felter” pa side 15 for flere oplysninger om enheder med steerke elektromagnetiske
felter.

Andre spgrgsmal?

Kontakt din leege, hvis du har andre spgrgsmal om VNS Therapy-systemet, de enkelte dele eller VNS
Therapy generelt.
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11.0. Kliniske undersggelser

11.1.  Bivirkning og sikkerhedsprofil for VNS Therapy,
der er observeret under kliniske undersggelser hos
deprimerede patienter

Dette afsnit beskriver de bivirkninger og sikkerhedsproblemer, der blev observeret i de kliniske
undersggelser, der farte til godkendelsen af VNS Therapy til behandling af patienter med
behandlingsresistent depression. De bivirkninger og sikkerhedsproblemer, der bade er forbundet med den
kirurgiske implantation af VNS Therapy-systemet og dem, der har relation til stimulation af vagusnerven,
behandles. Desuden omhandler dette afsnit nogle specifikke sikkerhedsovervejelser i forbindelse med
behandlingen af patienter med depression.

11.1.1.  Qversigt over kliniske undersggelser

Sikkerheds- og effektivitetsundersggelser omfattede i alt 295 maend og kvinder, som modtog VNS Therapy
sammen med deres saedvanlige antidepressive behandlinger. Tres af dem deltog i en pilotundersggelse, der
sammenlignede depressive symptomer fgr og efter VNS Therapy. De gunstige resultater af den
undersggelse udlgste en yderligere undersggelse. Den anden undersggelse (undertiden omtalt som “D-02")
bestod af to “faser” og omfattede personer med behandlingsresistent depression. I den fgrste fase, som
varede 3 maneder, havde halvdelen af de 235 patienter, som havde faet implanteret apparatet, det teendt,
mens den anden halvdel ikke havde. Patienterne vidste ikke, om apparatet var taendt eller ej. I den anden
fase af undersggelsen (omtalt som den “langfristede fase D-02") havde alle patienter apparatet taendt efter
de fgrste 3 maneder og blev fulgt i mindst et helt &r. Det var tilladt for patienter i den langfristede fase af
undersggelsen at fa justeret ordinerede doser af depressionsmedicin og fa ordineret ny medicin eller ECT i
dette tidsrum. Disse patienter blev sammenlignet med en separat gruppe pa 124 personer med
behandlingsresistent depression, som modtog antidepressive behandlinger, men som ikke havde apparatet
implanteret.

11.1.2.  Kirurgisk implantationsprocedure

11.1.2.1. Bivirkninger, der kan forekomme i forbindelse med
implantation af VNS Therapy-systemet

Folgende er en liste med de bivirkninger, der blev rapporteret hyppigst i forbindelse med den kirurgiske
implantation af VNS Therapy-systemet under D-02-undersggelsen. Bivirkningerne, der forekom hos mindst 3
% af patienterne i D-02-undersggelsen, og den procentdel af patienterne, som oplevede dem, var som fglger:

e Sarsmerte (36 %)
» Stemmeforandring (33 %)
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« Reaktion pa incisionsstedet (f.eks. radmen, klae, amhed) (29 %)
» Smerte omkring apparatets generator eller afledninger (23 %)
» Andre reaktioner omkring apparatets generator eller afledninger (f.eks. haevelse, smhed) (14 %)
 Faryngitis (inflammation i svaelget) (13 %)

e Synkebesvaer (11 %)

» Folelseslgshed (11 %)

o Kvalme (9 %)

o Stakdndethed (9 %)

» Hovedpine (8 %)

e Ondtinakken (7 %)

e Smerter andre steder (7 %)

o Forveerret hoste (6 %)

» Parestesi (prikkende falelse) (6 %)

« Infektion pa operationsstedet (4 %)

e Brystsmerte (3 %)

e Svimmelhed (3 %)

» Forgget muskelspaending (3 %)

 Paralyse af stemmebandet (3 %)

o Hududslaet (3 %)

» Manglende evne til at lade vandet (urinretention) (3 %)

é FORSIGTIG: Implantation af ledningselektroden kan forarsage nervesammentraekning (sammenklemning af
nerven). Tag gjeblikkeligt kontakt til din laege, hvis din stemme konstant er haes et par dage efter operationen.
(Der kan vaere andre forklaringer pa dette symptom).

FORSIGTIG: Hvis din generator bliver udskiftet med et stgrre apparat, vil du muligvis i begyndelsen fgle mere
ubehag eller fa betaendelse pa operationsstedet. Ring til din leege, hvis du far symptomer, der bekymrer dig, eller
som ikke bliver bedre.

Mange af disse bivirkninger forsvandt inden for 30 dage, men i nogle tilfeelde forsatte bivirkningerne efter 90
dage. Isaer var det sandsynligt, at stemmeforandring fortsatte i mere end 90 dage.

11.1.2.2.  Sjeeldne kirurgiske bivirkninger

Kirurgiske bivirkninger, der blev sjeeldnere rapporteret i D-02-undersggelsen end dem, der er angivet
ovenfor, men hos mindst 1 % af patienterne, var som felger: allergiske reaktioner, svaghed, feber, bladning,
hjertepalpitationer, sgvnproblemer, halsstivhed, manglende appetit, halsbrand, opkastning, suggilation,
heevelse, klgen, grepine, ringen for grerne og teethed i halsen. Yderligere alvorlige bivirkninger (rapporteret
hos mindst 1 % af patienterne) var: transient hjertestop (forekom pa operationsstuen), reduceret hjerterytme
(forekom pa opvagningsstuen), unormal tankegang (forekom i den postoperative periode, forarsaget af
narkotika), aspirationspneumoni (forekom i den post-operative periode) og akut nyresvigt.
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11.1.2.3. Ar efter operationen

Der er kirurgiske teknikker, der kan reducere operationsar. Tal med din laege, hvis du har specifikke
bekymringer.

11.1.3.  Stimulation af vagusnerven

Bivirkninger kan forekomme fra stimulation af vagusnerven med VNS Therapy-systemet. Generelt bliver
bivirkningerne for de fleste patienter mindre maerkbare efter et stykke tid. Kun 3 % af patienterne afbragd VNS
Therapy-systemet pga. bivirkninger i Igbet af det ferste ar af behandling i D-02-undersggelsen. Undertiden
kan laegen reducere bivirkningerne ved at aendre apparatets indstillinger.

VNS Therapy-systemet er ikke et laegemiddel. Det forarsager ikke medicinrelaterede bivirkninger, og der
forekommer ikke interaktion med medikamenter, herunder antidepressiv medicin, som du eventuelt tager.

11.1.3.1.  Bivirkninger, der kan forekomme i forbindelse med
stimulation af vagusnerven

Tabellen herunder viser de bivirkninger, der blev rapporteret hyppigst at have relation til stimulation af
vagusnerven med VNS Therapy-systemet under D-02-undersggelsen. Bivirkninger, der blev rapporteret hos
mindst 3 % af patienterne, er indeholdt. Tabel 2 viser den procentdel af patienter, som havde disse
bivirkninger efter 3 maneders, 12 maneders og 24 maneders stimulation.

Tabel 2.  Stimulationsrelaterede bivirkninger - D-02-unders@gelsen
Stimulationsrelaterede bivirkninger, der blev rapporteret af flere end eller lig med
3 % af patienterne - D-02-unders@gelsen

Antal maneders stimulation

Stemmeforandring 59% 54% 52%
@get hoste 24% 7% 4%
Stakdndethed 14% 16% 14%
Ondti halsen 16% 13% 15%
Synkebesvaer 13% 5% 5%
Parestesi (prikken) 11% 4% 4%
Taethed i halsen 10% 6% 5%
Smerte 6% 6% 5%
Kvalme 6% 1% 1%
Faryngitis (inflammation i sveelget) 6% 5% 4%
Hovedpine 5% 3% 3%
Brystsmerte 4% 2% 2%
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Tabel 2. Stimulationsrelaterede bivirkninger - D-02-undersggelsen (fortsat)
Stimulationsrelaterede bivirkninger, der blev rapporteret af flere end eller lig med
3 % af patienterne - D-02-unders@gelsen

Antal maneders stimulation

Hjertepalpitationer 4% 3% 2%
Sevnbesvaer 4% 1% 1%
Halsbrand 3% 2% 2%
Forgget muskelspaending 3% 4% 3%

Mens mange af forekomsterne af disse bivirkninger forsvandt i tidens lgb, fortsatte nogle patienter med at
rapportere bivirkningerne gennem hele undersggelsesforlgbet. Dette gjorde sig specielt geeldende for
stemmeforandring, stakdandethed og ondt i halsen. Nogle af bivirkningerne, der er fordrsaget af stimulation,
forekommer typisk kun under stimulation (stimulationscyklussens aktiverede tid).

11.1.3.2.  Andre bivirkninger rapporteret under VNS Therapy

Folgende er en alfabetisk liste over yderligere bivirkninger, der blev rapporteret som i det mindste at vaere
mulige pga. stimulation af vagusnerve i lgbet af den 12 maneders D-02-undersggelse: unormale drgmme,
unormal tankegang, ophidselse, amenorrhoea (udeblevne menstruationer), amblyopia (synsforstyrrelse),
amnesi, angst, arthralgia (ledsmerte), astma, colitis, forstoppelse, davhed, diaré, tar mund, labilitet, ructus
(opstad), gjensmerte, flatulens, influenzasyndrom/viral infektion, gastritis, hikke, hypertension (hejt blodtryk),
hypotension (lavt blodtryk), @get appetit, laryngitis, migraene, myalgi (muskelsmerte), myasthenia
(muskelsvaghed), nervgsitet, postural hypotension (blodtryksfald i stdende stilling), rhinitis, sedation, stridor,
sveden, synkope (besvimelse), takykardi (hurtigt hjerteslag), tremor, traekning, vasodilatation (skylning),
vegtforggelse, vaegttab.

11.1.4.  Yderligere sikkerhedshensyn

11.1.4.1.  Forveerret depression

Personer, der lider af depression, kan opleve, at deres depressive symptomer tiltager og aftager, selv mens
de er i behandling. Under den fgrste fase af D-02-undersggelsen, da halvdelen af patienterne havde deres
VNS Therapy-system taendt, og den anden halvdel ikke havde, rapporterede undersggelsens leeger 12
alvorlige haendelser af forvaerret depression, der kraevede indlaeggelse. Fire af disse haendelser forekom hos
patienter, som havde deres apparat teendt, og de andre otte forekom hos patienter, som ikke havde deres
apparat teendt. Under den langfristede fase af D-02 undersggelsen (manederne 3 til 12) rapporterede
unders@gelsens leeger 62 yderligere alvorlige haendelser af forvaerret depression hos 31 patienter. Hvis din
depression forvaerres under VNS Therapy, skal du omgdende informere laegen.
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11.1.4.2. Mani

Nogle patienter, der behandles for depression, kan opleve en manisk eller hypomanisk episode, der
karakteriseres af et unormalt og vedvarende opstemt eller irritabelt humer. Patienter med kendt bipolar
lidelse (maniodepressiv sygdom) er de personer, der har stagrst sandsynlighed for at opleve dette fenomen.
Det menes, at effektive antidepressive behandlinger i sig selv kan fordrsage en manisk eller hypomanisk
episode. I D-02-undersggelsen (gennem den 12 maneders langfristede fase) blev der observeret seks
hypomaniske eller maniske episoder. Fem af de seks patienter havde en kendt anamnese med tidligere
hypomaniske eller maniske episoder. En af disse haendelser blev betragtet som tilstraekkelig alvorlig til at
kraeve hospitalsindleeggelse. De andre fem haendelser blev behandlet med medicin eller kraevede kun
observation. Hvis du oplever symptomer pa et opstemt eller irritabelt humer under VNS Therapy, skal du
omgaende informere laegen.

11.1.4.3. Selvmord

Personer med depression kan opleve forekomst af suicidale tanker og adfzerd (suicidalitet), uanset om de
modtager behandling eller ej. I D-02-undersggelsen (gennem den 12 mdneders langfristede fase) blev der
begdet et selvmord og syv selvmordsforsgg hos seks patienter. Hvis du eller andre bemeerker, at din
depression forvaerres eller indikationer pa suicidalitet, skal du omgaende informere lzegen. Hvis du eller
andre desuden bemaerker nogle af felgende symptomer, skal du omgaende informere lzegen, da de kan
indikere en gget risiko for selvmord: ny eller forvaerret angst, falelse af ophidselse eller rastlgshed,
panikanfald, sevnbesvaer, ny eller forvaerret irritabilitet, aggressiv adfaerd, vred eller voldsom adfaerd, farlig
impulsiv adfaerd, en ekstrem forggelse i aktivitet og tale, andre usaedvanlige a&endringer i adfaerd eller humar.

11.1.4.4. Dgdsfald, der forekom i lgbet af
depressionsundersggelserne

[ D-02-undersggelsen (gennem den 12 maneders langfristede fase) blev der observeret fire dgdsfald. Et
forekom hos en patient, som havde tilmeldt sig undersggelsen, men som endnu ikke havde faet implanteret
et VNS Therapy-system. Dgdsarsagerne for de andre tre patienter var som fglger: selvmord (beskrevet
ovenfor), pludselig ded af ukendt drsag, systemsvigt af flere organer.
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Ordliste

A
aspiration

Utilsigtet indsugning af fedevarepartikler eller vaesker i lungerne
B

betaler / remitteret patient / ikke-respondent
Undersggelsesdeltager, som er konstateret stort set at vaere uden depressive symptomer
efter behandling med VNS Therapy ud fra standardiserede testscore; ogsa kaldt komplet
respondent

bivirkninger
Komplikationer og bivirkninger

D

diatermi
Diatermi er en behandling, der fremmer helbredelse og afhjeelper smerte

dysautonomi
Et begreb, der bruges til at beskrive flere forskellige medicinske tilstande, der forarsager en
funktionsfejl i det autonome nervesystem, som styrer kroppens "automatiske” funktioner,
som vi ikke bevidst taeenker over (f.eks. hjertefrekvens, blodtryk, fordgjelse, udvidelse og
sammentraekning af pupiller, nyrefunktion og temperaturkontrol)

E

elektrode

Del af ledningen, som leder elektrisk udgangseffekt til vagusnerven

elektromagnetiske interferens
EMI; en forstyrrelse, der genereres af en ekstern kilde, og som pavirker et elektrisk kredslab
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G

generator
En anordning, som er implanteret i patientens bryst. Anordningen indeholder batteriet og
de elektroniske komponenter, der leverer stimulation til vagusnerven gennem
ledningselektroden

H

HRSD24
Standardiseret test til maling af depressive symptomer som rapporteret af laegen; Hamiltons
depressionsskala - 24 spgrgsmal

[

IDS-SR30
Standardiseret test til maling af depressive symptomer, der er rapporteret af patienten
(Inventory of Depressive Symptomatology Self-Report)

ikke MR-sikker
Medicinsk udstyr, der udger en uacceptabel risiko for patienten, det medicinske personale
eller andre personer i MR-miljget

K

kliniske fordele
Kategorier tildelt til at beskrive a&endring i depressive symptomer pa Hamiltons
depressionsskala i 24 dele (Hamilton Rating Scale for Depression) efter VNS Therapy;
meningsfuld klinisk fordel - 25 % til 49 % forbedring af depressive symptomer; meget
meningsfuld klinisk fordel - 50 % til 74 % forbedring af depressive symptomer;
ekstraordinaer klinisk fordel - over 75 % forbedring af depressive symptomer

kliniske undersggelser
Undersggelser af effektiviteten og sikkerheden ved behandling af mennesker

L

ledningselektrode
Lille fleksibel, isoleret ledning, der forbinder generatoren med vagusnerven
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LivaNova
Virksomheden, der fremstiller systemet

M

MADRS
Standardiseret test til maling af depressive symptomer, der er rapporteret af leegen
(Montgomery-Asberg Depression Rating Scale); normalt anvendt i Europa

magnet
Magnet leveret af LivaNova og inkluderet i seettet med patientudstyr

MR

Magnetisk resonans

MR-kompatibel under visse betingelser
Medicinsk udstyr med pavist sikkerhed i MR-miljget inden for definerede betingelser,
herunder betingelser for det statiske magnetfelt, de tidsvarierende gradientmagnetfelter og
radiofrekvente felter

MR-scanning
Magnetisk resonansbilleddannelse

P
Programmer
Programmeringscomputer, tablet-formet computer med bergringsskaerm og indlaest med
programmeringssoftware, der anvendes til at programmere LivaNova generatorer
programmeringssystem
Ikke-implanterbare dele i systemet til programmering af generatoren. Bestar af en
computer, software og en wand
R

reed-afbryder
En mekanisme, der fungerer som en port. Nar magneten lukker porten, kan det normale
signal (stimulation) ikke passere. Generatoren AFBRYDES derved midlertidigt
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responder
Undersggelsesdeltager, hvis depressive symptomer blev reduceret med 50 % eller mere
efter behandling med VNS Therapy ud fra standardiserede testscore

S

stimulation af vagusnerve
Det elektriske signal, der sendes fra generatoren til vagusnerven

stimulerer
Sende elektrisk signal. Generatoren sender et elektrisk signal gennem ledningselektroden til
vagusnerven

strubehoved
Almindeligvis kaldet "stemmeorgan”

T

tilhgrende terapi
Ekstra tilbehgr. Terapi, der er et supplement til andre behandlinger

TRD (treatment-resistant depression - behandlingsresistent depression)
Depression, der ikke har responderet pa flere antidepressive behandlinger

vV

vagusnerve
En nerve, som gar fra hjernen, gennem halsen og til de stgrre organer (f.eks. hjerte, lunger
0g mave osV.) i kroppen

vaskulaer
Vedrgrer de vener, arterier osv., der transporterer vaesker (f.eks. blod) gennem kroppen.

VNS

stimulation af vagusnerve

VNS Therapy

Behandling modtaget gennem stimulation af vagusnerven
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VNS Therapy-system
Alle de dele, som samlet udgar VNS Therapy: generator, ledningselektrode,
programmeringswand, programmeringscomputer, programmeringssoftware og magneter

w

Wand

Programmeringswand; instrument, der anvendes til at kontrollere eller sendre
generatorindstillinger
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Konta ktpersoner Og ressourcer

For information og support om brugen af systemet eller dets tilbehgr, kontakt din laege.

Kontakter

M EC | REP @ CH | REP @

Producent Autoriseret repraesentant i Europa Autoriseret repraesentant i Schweiz
LivaNova USA, Inc. LivaNova Belgium NV LivaNova Switzerland

100 Cyberonics Blvd Ikaroslaan 83 Rue de Grand-Pont 12

Houston, Texas 77058 B-1930 Zaventem CH-1003 Lausanne

USA BELGIUM SWITZERLAND

Tilsynsmyndighedernes hjemmesider

Rapportér alle bivirkninger i forbindelse med anordningen til din laege og til den nationale tilsynsmyndighed.

Australien https.//www.tga.gov.au/

Canada https://www.canada.ca/en/health-canada.html|

Storbritannien https.//www.gov.uk/government/organisations/medicines-and-healthcare-products-regulatory-
agency

EU https://ec.europa.eu/growth/sectors/medical-devices/contacts_en
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