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Swiadczymy ustugi medyczne wykorzystujac
komorki frakcji zrebowej SVF, wyizolowane

z tkanki ttluszczowej

Cellthera Ltd
Twoje komorki potrafig wyleczy¢ Twoje ciato
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O firmie Cellthera Ltd

Cellthera zostata zatozona w 2010 jako firma biotechnologiczna, ktérej misja jest przeniesienie witasnych odkry¢
z dziedziny komérek macierzystych do praktyki klinicznej. 10 lat badan pozwolito nam zoptymalizowac technike
izolowania dojrzatych komoérek macierzystych z tkanki ttuszczowej. Do tej pory (grudzien 2013) wyleczylismy
1856 stawow u 1128 pacjentow cierpigcych na osteoartroze, co pozwolito nam stworzy¢ najwigksza na swiecie
baze pacjentow.

W 2011 firma Cellthera zostata cztonkiem International Consortium for Cell Therapy and Immunotherapy, organ-
izacji, ktéra zrzesza uznanych naukowcoéw, lekarzy i bioinzynierow z ponad 30 krajow. W 2013 r. State Institute
for Drug Control of the Czech Republic uznato firme Cellthera za bank tkanek. Obecnie staramy sie promowac¢

nasze rozwigzania w Europie, Azji i Ameryce Pétnocne;j.

Naszg misja jest dostarczanie nowoczesnych, efektywnych i bezpiecznych rozwigzan w terapiach komoérkowych,

ktére pozwalajg poprawiac jakosc zycia naszych pacjentow.

Jaroslav Michalek, MD PhD
Zatozyciel i CEO Cellthera
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Osteoartroza to choroba polegajaca na zuzyciu stawéw pod-
porowych, takich jak: kolana biodra i kregostup, wystepujaca
rowniez w duzym palcu u nogi, szyi oraz stawach palcéw.
Prowadzi ona do strukturalnego i funkcjonalnego uszkodzenia
chrzastki.

Zapobieganie osteoartrozy polega na optymalizacji ¢wiczen
(ptywanie, jazda na rowerze, chodzenie) oraz utrzymaniu

prawidtowej masy ciata.

Najczestsze symptomy:
* Ogodlna bolesnos$¢ stawow lub bolesnos¢ podczas ruchu;
e Dyskomfort lub sztywnosc¢ stawéw po dtugim okresie
bezczynnosci;

e Stany zapalne.

Standardowe metody leczenia:
e Fizjoterapia
* Urzadzenia wspomagajace (ortezy)
e Leki przeciwbolowe
¢ Suplementy chondroprotekcyjne (glukozamina i chondroityna)
e Steroidy, kwas hialuronowy podawany dostawowo
* Osocze bogatoptytkowe podawane dostawowo

* Operacje — catkowita artroplastyka stawu

Osteoartroza (Choroba zwyrodnieniowa stawow)

Zdj. 1

Poréwnanie zdrowej (A) i objetej artrozg tkanki
(B), w ktérej widoczne sg pionowe pekniecia
chrzastki spowodowane degradacja kolagenu.
Zrodto zdjecia: The Department of Cell Biology at
Yale Medical School,
www.med.nyu.edu/medicine/labs/abramsonlab/
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Powiktania w standardowej terapii

Catkowita artroplastyka stawu biodrowego i kolana*

Powiktania zabiegowe

Zwichniecie/przemieszczenie stawu
Infekcje (1-2,5%)

Utrata krwi, ryzyko krwawnienia
Niepozadana reakcja na znieczulenie lub leki

Niewydolnos¢ uktadu krazenia, uktadu odde-
chowego lub nerek, zaburzenia réwnowagi
elektrolitowej

Czasowe lub permanentne uszkodzenie
nerwow

Rozejscie sie rany; brak zrostu, nieprawidtowy
proces gojenia sie kosci

Zakrzepica zyt gtebokich (1-2,6%);

skrzepy krwi w nogach, miednicy lub pfucach
Zwiekszona $Smiertelnos¢ 30 i 90 dni po zabiegu
Udar

Atak serca

Przewlekty bol

Dtugofalowe powiktania

Srédoperacyjne ztamanie okotoprotezowe (~1%);
ztamania kosci udowej i miednicy

Opdznione infekcje (1-2%)

Osteoliza (1-10%)

Nadmierny przyrost kosci wokét implantu

Zmiana dtugosci nogi

Uzywanie pomocy ruchowych: laski, kule
i chodziki

Obluzowanie protezy (1,4-3,2%)

Przedwczesnego zuzycie sie implantu lub
uszkodzenie jego komponentéw

* Schmarzried, J Bone Joint Surg Am 1999; Lassen, N Engl J Med 2008, Thorey, Technol Health Care 2008;
Schrama, Arthritis Care Res 2010; Bistolfi, Orthop Traumatol 2011, Kalore, Open Orthop J 2011; Lygre, Acta

Orthop 2011, Parry, J Bone Joint Surg Am 2011; www.medicinenet.com
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Terapia komorkowa

i kontrolne studium przypadku Cellthera

W latach 2010-2013 Cellthera, we wspoétpracy z Inter-
national Consortium for Cell Therapy and Immuno-
therapy (www.iccti.eu) przeprowadzita kontrolne sta-
dium przypadku leczenia wtasng metoda komérkowa
na pacjentach z objawami osteoartrozy. Polega ona
na pobraniu tkanki tluszczowej poprzez liposukcje
tumescencyjng, a nastepnie izolacji komoérek frakcji
zrebowej (SVF). SVF (zdj. 2) wyizolowane z tkanki
tluszczowej zawiera okoto 1000 razy wiecej mezen-
chymalnych komérek macierzystych niz taka sama
objetosc¢ szpiku kostnego.

SVF zawiera komérki regeneracyjne, takie jak:
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Lokalizacja frakcji zrebu naczyniowego
(SVF) otaczajgcego mate naczynia tkanki
ttuszczowe;j

Komorki srodbtonka, perycyty, limfocyty T regulatorowe oraz makrofagi. Komérki SVF sg swietnym

zrédtem niezmodyfikowanych, autologicznych dojrzatych komérek macierzystych z potencjatem samore-

generacyjnym. W kontrolnym studium przypadku, leczeniu poddalismy 1856 stawoéw u 1126 pacjentow

z osteoartroza kolan i stawéw biodrowych II-IV stopnia (53% mezczyzn, 47% kobiet). Przetwarzania

komorek SVF podjeli sie certyfikowani lekarze Cellthera. Przez kolejne 12,1-54,3 miesiecy (mediana 17,2

miesigca) pacjentami zajmowali sie certyfikowani chirurdzy-ortopedzi lub traumatolodzy w 7 klinikach.

Stan kliniczny pacjentéw byt oceniany w réznych odstepach czasu, zwracano uwage na bél, stosowanie

srodkow przeciwboélowych, stopien kulawosci, sztywnos¢ i zakres ruchu stawoéw.

Liczba leczonych stawéw u pacjentow z osteoartroza
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Liczba stawéw leczonych podczas zabiegu
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Charakterystyka pacjentow

Liczba Stawéw

Liczba pacjentow

1200

1000 1
800 1

600
400
200

Wskaznik masy ciata

600
56,6 %
e .
400 28,3 %
S 15,0 %
200 ¢~
0,1%
A
0L
BMI < 18 18 -24,9 25-29,9 >30
Niedowaga Normalna Nadwaga Otytosc
Stopien nasilenia osteoartrozy
800
2
bS]
.GC_{ 600
v
©
& 400
©
je)
o
£ 200
0

Il ] v

Ocena zaawansowania osteoartrozy w skali Kellgrena-Lawrence’a

Rodzaj leczonych stawoéw
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Wyniki badan Cellthera and ICCTI

Stopien bolesnosci

Liczba srodkéw przeciwbdlowych

Ocena bélu
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Stopien bolesnosci:

brak bolu

niewielki, sporadyczny bdl
niewielki, czesty bol
umiarkowany bol

intensywny bol

bdl nie do zniesienia, wymagajacy
codziennego stosowania lekow
przeciwbdélowych

uhwWN-=O

llo$¢ srodkéw przeciwbolowych:

0 nieuzywanie $rodkéw
przeciwboélowych
1 1-5 tabletek/uzy¢ masci tygodniowo
2 6-15 tabletek/uzy¢ masci tygodniowo
3 16-25 tabletek/uzy¢ masci tygodniowo
4 wiecej niz 25 tabletek/uzy¢
masci tygodniowo
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Stopien kulawosci

Zakres ruchomosci stawow

Stopien sztywnosci stawdéw

Kulawos¢

* p<0,001
4
3 4
2
1 4
0 {
Przed SVF 1 miesiac 3 miesigce 6 miesiecy 12 miesiecy
Zakres ruchomosci stawow
5
* p<0,001
4 {
3 {
2 .
1 "
0 - T r
Przed SVF 1 tydzien 3 miesigce 6 miesiecy 12 miesiecy
Sztywnosc¢ stawow
5 -
* p<0,001
4
3 "
2
1 {
0 { r
Przed SVF 1 tydzien 3 miesigce 6 miesiecy 12 miesiecy

9

Stopien kulawosci:

brak kulawosci

rzadka, niewielka kulawos¢
czesta, niewielka kulawos¢
umiarkowana kulawos¢
duza kulawos¢

chodzenie niemozliwe

ubhWwWN-O0O

Zakres ruchomosci stawow:

brak ograniczen
ograniczenie do 20 %
ograniczenie 21 % do 40 %
ograniczenie 41 % do 60 %
ograniczenie 61 % do 80 %
ograniczenie ponad 80 %

ubhwN-=O

Stopien sztywnosci stawow:

brak sztywnosci
niewielka sztywnos¢
umiarkowana sztywnosc
duza sztywnos¢
powazna sztywnosc
chodzenie niemozliwe

ubhwN-=O
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Zmodyfikowany wynik KOOS/HOOS

Zmodyfikowana skala KOOS HOOS zostata wykorzystana do oceny efektéw klinicznych.

Kalkulacja wyniku oparta zostata o 5 parametrow:

* Bolesnos¢

e Liczba srodkéw przeciwbélowych tygodniowo

e Kulawos¢ podczas chodzenia
e Zakres ruchomosci stawow

e Sztywnosc

5.
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Przed SVF 3 miesigce 6 miesiecy 12 miesiecy
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Zmodyfikowany wynik KOOS/HOOS

Ocena kliniczna wskazuje na 75% lub 50% poprawe albo na pogorszenie wyniku. Wynik jest oceniany 3, 6
i 12 miesiecy po zabiegu komoérkami SVF.

75% poprawa wyniku
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Historia przypadku I: Osteoartroza prawego kolana

¢ 56 letni mezczyzna z gonartroza lll stopnia (wg skali Kellgren-Lawrence'a)
* Waga 88 kg, wzrost 176 kg

e Prawe kolano- znaczne wewnetrzne stfuczenia w prawym kolanie

* Znaczna regeneracja chrzastki 12 miesiecy po leczeniu SVF

Wyniki rentgenowskie:

Przed zabiegiem SVF 12 miesiecy po zabiegu SVF

Historia przypadku lI: Zwyrodnienie stawu i nekroza
kosci udowej

¢ 45 letni mezczyzna z Ortoartrozg stopnia Il

* Waga 82 kg, wzrost 178 cm

* Nekroza kostno-chrzestna o srednicy 7 mm

* 6 miesiecy po zabiegu komérkami SVF rozmiar wady zmniejszyt sie do srednicy 3 mm, bol ustgpit i nastapita

regresja problemoéw klinicznych

Wyniki NMR:

Przed zabiegiem SVF 6 miesiecy po zabiegu
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Historia przypadku IlI: Osteoartroza i Subchondral
Cortical Defect

* 49 letni mezczyzna z gonartrozg stopnia Il - llI

 Defekt w tkance kostnej ponizej chrzastki

* 14 miesiecy po leczeniu SVF zaobserwowano wygtadzenie powierzchni chrzastki oraz wyleczenie
podchrzastkowy defekt

* Radykalnej poprawie towarzyszyta regeneracja chrzastki

Wyniki NMR:
Przed zabiegiem SVF 14 miesiecy po zabiegu

Historia przypadku IV: Regeneracja chrzastki u pacjenta
z osteoartrozag stawu biodrowego Ill stopnia

¢ 52 letnia kobieta z koksartroza
® Znaczna poprawa kliniczna

¢ Regeneracja chrzastki zostata histologicznie zweryfikowana

Wyniki analizy histologicznej:

12 miesiecy po zabiegu SVF
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Skutki uboczne terapii komaérkowej

U 1114 pacjentow leczonych metoda SVF nie zaobserwowano zadnych powaznych skutkéw ubocznych, takich

jak: atak serca, udar, zakazenie, zator lub powstanie guza. Odnotowano jedynie pomniejsze skutki uboczne.

Powazne skutki uboczne Liczba

Zawat serca 0
Udar 0
Zator 0
Zakazenie ogdélnoustrojowe 0
Rak 0
Smier¢ 0
Inne powazne skutki uboczne 0
Inne skutki uboczne Liczba (%)
Bl miejscowy < 24 godzin 47 (4,22)
B6l miejscowy > 24 godzin * 38 (3,41)
Miejscowy obrzek < 72 godzin 58 (5,22)
Miejscowy obrzek > 72 godzin 12 (1,08)
Goraczka > 38 °C < 24 godzin 9 (0,81)
Goraczka > 38 °C > 24 godzin ** 4 (0,36)
Reaktywne zapalenie btony maziowej 5 (0,45)
Bol gtowy 3(0,27)
Zakrzepica zyt gtebokich 2 (0,18)
Zakazne zapalenie btony maziowej*** 1(0,09)

*  bol trwajacy diuzej niz 24 godziny
** goraczka powyzej 38°C trwajaca dtuzej niz 24 godziny

*** jeden z pacjentéw cierpiat na zakazne zapalanie btony maziowej,

ktére najprawdopodobniej nie byto zwigzane z terapia SVF,
nie mozna jednak catkowicie tego wykluczy¢
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Poroéwnanie standardowego leczenia z leczeniem SVF

Wymiana Stawu Leczenie SVF

Dostepnosc Ograniczona przez wiek i stan zdrowia Bez ograniczen
Znieczulenie Catkowite Miejscowe
Powazne skutki uboczne Smier¢, zakazenie, zakrzep, udar, zawat serca | brak

Liczba stawéw poddawana 1 1-4

leczeniu podczas
jednego zabiegu
Rehabilitacja 3 — 6 miesiecy 1 tydzien

Nastepstwa dtugoterminowe |Zuzywanie sie sztucznego stawu Jeszcze nie znane

Procedura medyczna: Przetworzenie tkanki
tluszczowej i wyizolowanie SVF zawierajgcego
komorki macierzyste

Dziatanie: wyizolowanie komérek SVF z tkanki ttuszczowej przez wyszkolony personel firmy Cellthera Ltd.
Zastosowanie: autologiczna terapia komérkami macierzystymi.

Zrédto komérek: tkanka ttuszczowa pozyskana poprzez liposukcje.

Ustuga medyczna zawiera: laboratoryjne przetwarzanie tkanki ttuszczowej, wyizolowanie SVF
zawierajgcego komorki macierzyste, przygotowanie zawiesiny komorkowej gotowej do bezposredniego

podania pacjentowi przez wykwalifikowany personel Cellthera Ltd.

Potrzebny sprzet: laboratorium urzadzone zgodnie ze standardami Good Manufacturing Practice,

wyposazone w komore laminarng, wirowke, shaker/inkubator.
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Schemat procedury

Liposukcja tumescencyjna

Lipoaspirat Ptukanie lipoaspiratu Homogenizacja Izolacja komérek SVF

Bezposrednia aplikacja pacjentowi zawiesiny komérkowej SVF zawierajacej komoérki macierzyste.
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Skontaktuj sie z nami:

Cellthera chetnie dzieli sie swoim doswiadczeniem w terapiach komoérkami macierzystymi z cztonkami
innych zespotéw. Nasi eksperci sg przygotowani do szkolenia specjalistow, zaréwno w Czechach, jak

i w miejscu ich pracy. Zachecamy do kontaktu w celu wyceny naszych ustug.

Obstuga techniczna oraz obstuga klienta s3 dostepne 24 godziny na dobe, 7 dni w tygodniu:

telefonicznie lub drogg mailowa support@cellthera.org.

Kontakt i adres:

Cellthera, Ltd.
Videnska 119
619 00 Brno, Czech Republic

Tel.: + 420 513 035 471
Email: support@cellthera.org
Website: www.cellthera.org

Hotline for patients:
+420 511 181 444
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619 00 Brno, CZ
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