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Welche DES sind heute Standard?

Jahr DES Auswabhlkriterium Anzahl
ESC Stent Report’ 2015 CE 68
CE und im Einsatz 23
CVIT PCI AMI Konsens? 2018 i . .
in Japan im Einsatz 8
DGK DES Positionspapier® 2018 CE und Studien 13
ESC/EACTS Guideline* 2018 ESC Empfehlung 12
FDA Approval 9
FDA Zulassung® 2019 ) o
in USA im Einsatz 6
3 EES
DGK, ESC und FDA Votum 2019 1ZES
1SES

DES Metanalysen im Vergleich®

Interne Range der 5 DES zueinander

RANG1 RANG 2 RANG 3 RANG4 RANG 5
Kang 2016’ ST def. & prob.
Patienten: 126.526 | Follow-Up 1Jahr
ST def.
(@)
TLR
Kang 2018° ST def. & prob.
Patienten: 105.842 | Follow-Up 3,7 Jahre
ST def.
(@)
TLR ZES

EES sind heute Standard.”



Langzeitdaten zur Prognose

DES RCT 5 Jahres TLF Raten

_ EES vs Kontroll-DES Zeit (Jahre) TLF - EES TLF Kontroll-DES _

COMPARE® PES 1800 11,4% 15,9% <0,01
RESET * SES 7 2667 13,3% 181% 0,001
SORTOUTIV™ SES 5 217 9,2% 11,6% 0,09
BIOSCIENCE ™ SES-BP 5 2119 18,8% 20,2% 0,49
NEXT ® BES-BP 5 2568 13,6% 13,9% 0,84
COMPARE I * BES-BP 5 2657 1,5% 13,4% 0,17
RESOLUTE ® ZES 5 2292 16,2% 17,0% 0,61
DUTCH PEERS * ZES 5 181 12,5% 12,0% 0,98
PLATINUM " PtCr-EES 5 1530 9,3% 9,1% 0,87
EVOLVE Il ® EES-BP 5 1684 14,2% 14,3% 0,91

EES weisen beste 5 Jahres TLF Raten auf.”



Existieren EES-Unterschiede?

Plattformunterschiede PLATINUM: Ereignisraten”

PtCr: CoCr:

PROMUS Element™ Xience™ 5-Jahres-Resultate

Promus PREMIER" 10 4 9';,:0'87 P=042 P=032 P=094 P=035 P=079
3% 919

Promus ELITE™ 9,1%

SYNERGY™ .

[ Xience (CoCr-EES)

X 6+ (n=700)

N

c Promus (PtCr-EES)
3 u (n=717)

E 4

» Bessere Rontgensichtbarkeit™?
« Hohere Flexibilitat™®? 27

» Weniger Stentfrakturen®2= 0,6% 07% 0.8%

TLF TLR Herztod MI STEMI ARCST
(Def/Prob)
Rontgensichtbarkeit™* Frakturraten®?#
0% 0% 0% 100% 100%
10.000.000 - -
c 1.000.000 M
= *
N oo
&
@ -
] 100.000 L2
L
*
10.000
BioMatrix Xience V* Xience PROMUS Promus
PtCr PtCr CoCr CoCr CoCr CoCr SS SS Flex™ Xpedtion™ Element™ PREMIER"™
Promus PROMUS Xience XienceV" Resolute Orsiro” Nobori® BioMatrix
PREMIER™ Element” Prime™ Integrity™ Flex™

} PtCr-EES: Klinisch relevante Vorteile.”””




PtCr-EES Entwicklung™

PROMUS™ PROMUS™ Promus™ Promus™
™ ™
HCIIED Element Element Plus PREMIER/Select ELITE SHERE
Legierung CoCr PtCr PtCr PtCr PtCr PtCr
Plattform Vision Element Element Element modifiziert Element modifiziert SYNERGY
Polymer PVDF konformal PVDF konformal PVDF konformal PVDF konformal PVDF konformal PLGA abluminal
Anderungen Baugleich Xience V Stentdesign, Ballon Proximale Katheter Stent, Ballon, Katheter
Konnektoren Konnektoren, Katheter ! !

PtCr-EES im Vergleich®*%

Promus
p <0,05 PREMIER™ ELITE™

SYNERGY™

100

72,5%

Strebenbedeckung (%)

PtCr-Strebendicke 81-86um 74 - 8Tum
PVDF PLGA
Polymer alle Seiten abluminal
Polymerdicke 8um 4um
PROMUS Element™ SYNERGY" Spitzenprofil 0,45mm 0,43mm
PVDF Crossingprofil
PLGA 2,5mm Stent 1,01mm 0,98mm
Wandseite: 3,0mm Stent 1,07mm 1,02mm
PtCr/ PtCr-BM
CoCr PtCr n ach s Katheterschaft
3-4 Monaten Hypotube (Mitte) normal Laser Cut Laser Cut
. i Vorschub (Push) 476 g/cm 528 g/cm 538 g/cm
Lumenseite: sofort ein PtCr-BMS . )
(konformales Polymer) (abluminales Polymer) Fuhrbarkeit (Track) 133 gf x cm 121 gf x cm 14 gf x cm

PROMUS Element™ SYNERGY™

?’?j PtCr-EES werden weiterentwickelt.”



PtCr-EES Studien

PtCr-EES

Studie

Kontrolle

Endpunkt

Ergebnis

PROMUS Element™

PROMUS Element Plus™

Promus PREMIER™

SYNERGY™

PLATINUM"*
PLATINUM PLUS*
DUTCH PEERS*
HOST ASSURE*
LONG DES V*

PE PROVE*
EVOLVE II*®
PE-Plus PAS*
PLATINUM DIVERSITY?®
P-SEARCH*
REWARDS*
EVOLVE*

EVOLVE II*®
EVOLVE China®
BIO-RESORT*
SENIOR*

SORT OUT VIII*®

CELTIC BIFURCATION*

Xience™ V

Xience™ Prime
Resolute™ Integrity
Resolute™

Nobori"

SYNERGY™

(Xience™ Prime)
(Xience™ V)

PROMUS™ Element
PROMUS" Element Plus
PROMUS™ Element
Resolute™ Integrity
PtCr-BMS

Biomatrix™ flex

Xience™

TLF

TVF

TVF

TLF

LLL

TVF

TLF

CD + Ml

D+ MI+TVR
MACE

MACE

LLL

TLF

LLL

CD, TV-MI, TVR
MACCE

TLF

MACCE & Restenose

nicht unterlegen
nicht unterlegen
nicht unterlegen
nicht unterlegen
nicht unterlegen
DES vergleichbar
nicht unterlegen
nicht unterlegen
Gender Daten

nicht unterlegen
nicht unterlegen
nicht unterlegen
nicht unterlegen
nicht unterlegen

nicht unterlegen

SYNERGY uberlegen

nicht unterlegen

nicht unterlegen

PtCr-EES sind klinisch validiert.””



SCAAR: Grof3e Patientenzahlen zeigen Unterschiede auf.

DES mit mehr als 15.000 Implantationen von 311.455 Stents
(Zeitraum 2007 - 23.01.2018)

5,0

Restenose (%)

EES sind ein sehr guter Standard.

4,0

3,0 1

2,0

Resolute Onyx"
Resolute Integrity™
PROMUS Element™
SYNERGY™
Promus PREMIER™

Promus PREMIER

SYNERGY
Copyright SCAAR

0 1 2 3 4 5

Zeitraum (Jahre)

Xience Prime 15.003
PROMUS Element 19.797
Resolute Integrity 2117
Resolute Onyx 32.650
SYNERGY 28.938
Promus PREMIER 31.670

Stentthromboserate (%)

1,5

=
o
1

o
]
1

47

Resolute Onyx'’
Resolute Integrity™
PROMUS Element™
SYNERGY™
Promus PREMIER™

Promus PREMIER

SYNERGY

Copyright SCAAR

T T T T T T
0 1 2 3 4 5

Zeitraum (Jahre)

1-47




Optimal Healing PtCr-EES?

g ——

Stentthrombose im Vergleich

Kontrollgruppe OR (95% Crl)
BMS |—ll——
PES | m——
BVS =
E-ZES =
SES I
BP-BES m
R-ZES — .
CoCr-EES I
Dual DES R
O-SES L
o =
BP-EES L
(SYNERGY) : : ‘ :
0,125 0,25 0,5 1 2
*PtCr-EES besser Kontrollgruppe besser

MACCE (%)

Stentthromboserate (%)

MACCE (Tod, Infarkt, Insult, TLR)

18
16.4%
15 -
12 1 11.6%
9 -
6 -
RR 0.74 (95 % Cl 0.52-0.94)
34 NNT 21
50 100 150 200 250 300 350 400 400
Follow-Up Zeitraum (Tage)
Resolute Onyx”"
1,54 Resolute Integrity™
PROMUS Element™
SYNERGY™
Promus PREMIER™
1,0
Promus PREMIER
SYNERGY
0,5
0+ Copyright SCAAR
T T T T T 1
0 1 2 3 4 5

Follow-Up Zeitraum (Jahre)

* DES mit mehr als 15.000 von 311.455 Stents (Zeitraum 2007 - 23.01.2018)

und mehr als 2500 Implantationen zum letzten Follow-Up.

SYNERGY": Das Optimal Healing Konzept.”**"*""



Wann Promus”, wann SYNERGY™"?

Promus™

8 Millionen Implantationen®

Marktfiihrende Beschichtung®
Everolimus
PVDF Polymer (biostabil)

DGK & ESC Empfehlung, FDA Approval*®

PtCr-Plattform™”
Gute Rontgensichtbarkeit
Hohe Flexibilitat & Radialkraft

Promus PREMIER¥
Niedrige TLR (SCAAR)

Promus ELITE*®
Mehr Vorschub
Bessere Steuerbarkeit

Optimal Healing Konzept’® 230 44454748
Everolimus
PLGA Polymer (abluminal & bioresorbierbar)
PtCr BMS nach 3 -4 Monaten

Wenig Stentthrombose’® +-*
2 Metaanalysen & SCAAR

SENIOR*
SCAD: 1 Monat DAPT
ACS: 6 Monate DAPT

EVOLVE SHORT DAPT"”
3 Monate DAPT

DGK & ESC Empfehlung, FDA Approval®®

PtCr-Plattform™~
Gute Rontgensichtbarkeit
Dunne Streben
48 mm Lange
5mm Durchmesser

Implantationserfolg
vs. BioMatrix (SORT OUT VIII)*
vs. PROMUS Element (EVOLVE I1)*®

B2/C Lasionen*
Weniger Kontrastmittel
Klrzere Bestrahlungszeit

SYNTAX 11
3 Jahres MACCE wie CABG in SYNTAX>=°

Megatron

Synergy EES fur Hauptstamm, Bifurkationen und grof3e Ostien

Promus ELITE und SYNERGY: die besten PtCr-EES!”




PCI vs CABG: Wo sind Limits?

Pl
Alle Patienten 11.2%
$S0-22 8.8%
SS23-32 12.4%
S$=233 16.5%
MVD 11.5%
$S0-22 10.5%
$S23-32 14.0%
S$=233 17.7%

Hauptstamm 10.7%

$50-22 8.1%
§523-32 10.8%
§5233 15.0%

Stabile koronare 3-GefaB-Erkrankung (3-GE) oder linke Hauptstammstenose (HS) mit geeigneten anatomischen und
klinischen Vorraussetzungen fiir PCl und CABG und niedrigem operativem Risiko

SYNTAX-Score < 23

HS / 3-GE ohne
Diabetes

CABG
9.2%
8.1%
10.9%
1.6%
9.3%
8.4%
9.5%
10.9%
10.5%
8.3%
12.7%
12.4%

0.004
0.91
0.14

0.003

0.002
0.57

0.013

0.009
0.52
0.64
0.65
0.10

SS = Syntax Score | MVD = Multivessel disease = MehrgefédBerkrankung

PCI Limits & SYNTAX Score: 3-GE > 22 & HS > 32"

PCl besser

3-GE mit
Diabetes

HR (95% CI)

%ff'ﬁff‘%%+‘

2
CABG besser

0.00M1

0.0006

0.064

HS

SYNTAX-Score 23 - 32

3-GE

Alle Patienten
Diabetiker
Nichtdiabetiker

MVD
Diabetiker
Nichtdiabetiker

Hauptstamm
Diabetiker
Nichtdiabetiker

PCl
1.2%
15.7%

8.7%

11.5%
15.5%
8.7%

10.7%
16.5%
8.8%

CABG
9.2%
10.7%
8.4%

9.3%
10.0%
8.0%

10.5%
13.4%
9.6%

0.004
0.0001
0.81

0.002
0.0004
0.49

0.52
0n
0.65

SYNTAX-Score > 32

Il A/B

Pl besser

HR (95% CI)

<

4‘7

4’7

2
CABG besser

0.0077

0.045

013



Welche Limits bewegen FFR & IVUS?

IVUS

Klinischer Endpunkt

Kardiale Mortalitat

Infarkt

Stentthrombose

TLR

MACE

TVR

Revaskularisierung

Infarkt

MACE

0Odds Ratio mit 95% Vertrauensbereich

01

Patienten R(Ts Zitat

[ | 4.430 7 58

] 4.850 9 59

n 4.514 8 60

| 4.494 8 59

| 4.976 9 59

um 4181 8 58

] 4.433 8 59

| 4.380 8 60

u 4.724 9 58

| 5.007 10 60

6.340 8 62

4374 8 62

1.512 2 63

2138 4 61

1.512 2 63

0,2 0.3 0,4 0,5 0,6 0,7 08 09 1 11 1,2 13 14 1,5 1,6
IVUS / FFR besser Angiographie besser -

\\\“*N.



SYNTAX II & SYNTAX Ergebnisse™

MACCE (%)

Risikoscore: SYNTAX Il Score —»- 30
Heart Team Entscheidung —» 454 PCl Patienten mit 3 GE
iwFR Standard —» 1150 von 1559 Lasionen (3,5/Patient)
FFRin Grenzféllen —» 336 FFR Messungen
u PCl mit Synergy EES —» 1163 Lasionen (2,6/Patient)
u IVUS Kontrolle (mod. MUSIC Kriterien) —» 84% Patienten
u Auswahl der Patienten aus SYNTAX Gber SYNTAX Il Score: 315 PCl & 334 CABG Patienten

p=0,001
30% -
p=0,001 26,7%
25% -
p=0,006 21,9%
0/
20% 17,2% 17,4%
15,1%
15% 13,2%

10,6% 1.2%

10% —

SYNTAXII SYNTAX PCl Arm

1Jahr [ 2Jahre [l 3Jahre

SYNTAX CABG Arm

LASIONEN PRO PATIENT
.
MitSYNTAX Score s e
Behandlung vorgesehen —e Bl
Behandlung erfolgt — 0001
STENTS
.
Stent pro Patient .00t
. 14
Stent pro Lasion p<0,001
.
Stentldnge pro Stent 0,001
gep P
Stentlange pro Patient 22 p=013
VORGEHEN
3 : 0,001
3 GefaBe behandelt a
. . 35%
Behandelte Bifurkationen p<0,001
61%
CTO-PCl Erfolgsrat S 0,001
- <
olgsrete pet
.
VI Patient =013
US pro Patien p

I syntaxu [ SYNTAXIPCIArm

SYNTAX II weist bei 3-GE gute Ergebnisse aus.””



Uberdehnbarkeit Sichtbarkeit’

Ein Stentmodell,
aufdehnbar von
3.5 mm bis 6.0 mm

SYNERGY MEGATRON™

Axial- und Radialkraft Abdeckung N

4 3 O/ 0 f\/I)e(?arlkraft**

bei komplexen Eingriffen

4 O O/ 0 ll\idgtlilialkraft**

Zur Erhaltung des Gefa3lumens

12-Peak-Design fur minimalen
Gewebeprolaps***

Zur Erhaltung de_r Ste_ntintegritét § 2 O O/O ‘évs‘l;lvflf;prolaps

Labortests von Boston Scientific 35 S nter einem 6mm Kupferphantom zur Simulation der Kor, p A chivierte Daten. Ergebni: Labo tI h g end a fkl
** SYNERGYMEGATRONSO m Dur h AResoluteOnny,OmmDurchmess . (N =Minimum 3) b d Bos S ntific ( orpor. tion Arch ||||| D Lb las

sche Ergebnisse schlie rz
nicht ka h isse schlieBen.
aufklinische E schlieBe

on Scientific Corpor zu Synergy Megatron im Vergleich zu Resolute Onyx. Archivi D n.Die Egb se der Labor und Bere Iassennicht i

) SYNERGY MEGATRON: fiir Hauptstar

amm, Ostien & Bifurkationen

Resolute Onyx™ 3 NQ\
Xience Sierra ﬁy\x‘}



PtCr-Stents von Boston Scientific.

Promus PREMIER" Select Stentsystem (Monorail™)

Wirkstoff: Everolimus - Polymer: PVDF-HFP - PtCr Stent

. LANGE (mm)
(mm) 8 12 16 20 24 28 32 38
2,25 H7493939908220 H7493939912220 | H7493939916220 | H7493939920220 | H7493939924220 | H7493939928220 | H7493939932220 N/A
2,50 H7493939908250 | H7493939912250 | H7493939916250 | H7493939920250 | H7493939924250 | H7493939928250 | H7493939932250 | H7493939938250
2,75 H7493939908270 | H7493939912270 | H7493939916270 | H7493939920270 | H7493939924270 | H7493939928270 | H7493939932270 | H7493939938270
3,00 H7493939908300 | H7493939912300 | H7493939916300 | H7493939920300 | H7493939924300 | H7493939928300 | H7493939932300 | H7493939938300
3,50 H7493939908350 | H7493939912350 | H7493939916350 | H7493939920350 | H7493939924350 | H7493939928350 | H7493939932350 | H7493939938350
4,00 H7493939908400 | H7493939912400 | H7493939916400 | H7493939920400 | H7493939924400 | H7493939928400 | H7493939932400 | H7493939938400

Promus PREMIER" Stentsystem ( Monorail™)

Wirkstoff: Everolimus - Polymer: PVDF-HFP - PtCr Stent

. LANGE (mm)
(mm) 8 12 16 20 24 28 32 38
2,25 H7493925108220 | H7493925112220 | H7493925116220 | H7493925120220 | H7493925124220 | H7493925128220 | H7493925132220 N/A
2,50 H7493925108250 | H7493925112250 | H7493925116250 | H7493925120250 | H7493925124250 | H7493925128250 | H7493925132250 | H7493925138250
2,75 H7493925108270 | H7493925112270 | H7493925116270 | H7493925120270 | H7493925124270 | H7493925128270 | H7493925132270 | H7493925138270
3,00 H7493925108300 | H7493925112300 | H7493925116300 | H7493925120300 | H7493925124300 | H7493925128300 | H7493925132300 | H7493925138300
3,50 H7493925108350 | H7493925112350 | H7493925116350 | H7493925120350 | H7493925124350 | H7493925128350 | H7493925132350 | H7493925138350
4,00 H7493925108400 | H7493925112400 | H7493925116400 | H7493925120400 | H7493925124400 | H7493925128400 | H7493925132400 | H7493925138400

Promus ELITE" Stentsystem (Monorail™)

Wirkstoff: Everolimus - Polymer: PVDF-HFP - PtCr Stent

. LANGE (mm)
(mm) 8 12 16 20 24 28 32 38
2,25 H7493941308220 H7493941312220 | H7493941316220 | H7493941320220 | H7493941324220 | H7493941328220 | H7493941332220 N/A
2,50 | H7493941308250 | H7493941312250 | H7493941316250 | H7493941320250 | H7493941324250 | H7493941328250 | H7493941332250 | H7493941338250
2,75 H7493941308270 H7493941312270 | H7493941316270 | H7493941320270 | H7493941324270 | H7493941328270 | H7493941332270 | H7493941338270
3,00 | H7493941308300 | H7493941312300 | H7493941316300 | H7493941320300 | H7493941324300 | H7493941328300 | H7493941332300 | H7493941338300
3,50 | H7493941308350 | H7493941312350 | H7493941316350 | H7493941320350 | H7493941324350 | H7493941328350 | H7493941332350 | H7493941338350
4,00 H7493941308400 H7493941312400 | H7493941316400 | H7493941320400 | H7493941324400 | H7493941328400 | H7493941332400 | H7493941338400

Stents fiir komplexe Patienten und Lasionen.




SYNERGY" Stentsystem ( Monorail'") Wirkstoff: Everolimus - Polymer: PLGA - PtCr Stent
. LANGE (mm)
(mm) 8 12 16 20 24 28 32 38 48
2,25 H7493926208220 | H7493926212220 | H7493926216220 | H7493926220220 | H7493926224220 | H7493926228220 | H7493926232220 | H7493926238220 N/A
2,50 H7493926208250 | H7493926212250 | H7493926216250 | H7493926220250 | H7493926224250 | H7493926228250 | H7493926232250 | H7493926238250 | H7493926248250
2,75 H7493926208270 | H7493926212270 | H7493926216270 | H7493926220270 | H7493926224270 | H7493926228270 | H7493926232270 | H7493926238270 | H7493926248270
3,00 H7493926208300 | H7493926212300 | H7493926216300 | H7493926220300 | H7493926224300 | H7493926228300 | H7493926232300 | H7493926238300 | H7493926248300
3,50 H7493926208350 | H7493926212350 | H7493926216350 | H7493926220350 | H7493926224350 | H7493926228350 | H7493926232350 | H7493926238350 | H7493926248350
4,00 H7493926208400 | H7493926212400 | H7493926216400 | H7493926220400 | H7493926224400 | H7493926228400 | H7493926232400 | H7493926238400 | H7493926248400
4,50 N/A H7493926212450 | H7493926216450 | H7493926220450 | H7493926224450 | H7493926228450 | H7493926232450 N/A N/A
5,00 N/A H7493926212500 | H7493926216500 | H7493926220500 | H7493926224500 | H7493926228500 | H7493926232500 N/A N/A
SYNERGY MEGATRON™ (Monorail™) Wirkstoff: Everolimus - Polymer: PLGA - PtCr Stent
(o) s " ” LANGZEO(mm) ” p” o o(mm) | Promus | SYNERGY | 2YNERCY
3,50 H7493942708350 | H7493942712350 | H7493942716350 | H7493942720350 | H7493942724350 | H7493942728350 | H7493942732350 2,25 2,75 3,5 -
4,00 H7493942708400 | H7493942712400 | H7493942716400 | H7493942720400 | H7493942724400 | H7493942728400 | H7493942732400 2,50-2,75 3,5 3,5 -
4,50 H7493942708450 | H7493942712450 | H7493942716450 | H7493942720450 | H7493942724450 | H7493942728450 | H7493942732450 3,0-3,5 4,25 4,25 6,0
5,00 H7493942708500 | H7493942712500 | H7493942716500 | H7493942720500 | H7493942724500 | H7493942728500 | H7493942732500 4,0-5,0 5,75 575 6,0

REBEL" Stentsystem (Monorail™) PtCr Stent

° LANGE (mm)

(mm) 8 12 16 20 24 28 32

2,25 H7493927308220 | H7493927312220 H7493927316220 | H7493927320220 | H7493927324220 | H7493927328220 | H7493927332220
2,50 H7493927308250 | H7493927312250 | H7493927316250 | H7493927320250 | H7493927324250 | H7493927328250 | H7493927332250
2,75 H7493927308270 | H7493927312270 | H7493927316270 | H7493927320270 | H7493927324270 | H7493927328270 | H7493927332270
3,00 H7493927308300 | H7493927312300 | H7493927316300 | H7493927320300 | H7493927324300 | H7493927328300 | H7493927332300
3,50 H7493927308350 | H7493927312350 | H7493927316350 | H7493927320350 | H7493927324350 | H7493927328350 | H7493927332350
4,00 | H7493927308400 | H7493927312400 | H7493927316400 | H7493927320400 | H7493927324400 | H7493927328400 | H7493927332400
4,50 N/A H7493927312450 | H7493927316450 | H7493927320450 | H7493927324450 | H7493927328450 | H7493927332450
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