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Kriticka koncatinova ischémia

SK, 50 ro¢ny pacient

Januar 2014: 50-roc¢ny pacient s CLI HK

* fajciar

 lieceny od 3/2013, vratane inf. alprostadilom,
pretrvavanie neznesitelnych bolesti — odporucana

amputacia

* silné bolesti prstov LHK, suché nekrdzy Il., llI., IV.
prstu, edém (obtiazne zmeranie tcpO, pre

intenzivnu bolest);

Pred aplikaciou BMAC
tcp0,=12 mmHg




Kriticka koncatinova ischémia
SK, 50 ro¢ny pacient

Angiografia: oblteracia a.ulnaris, a.radialis
distalne, oblit. tepien karpo-metakarpalne,
prietok zabezpeceny cestou a.interossea;
pritomné tzv. vyvrtkové kolateraly — susp.

M.Buerger

Aplikacia BMCi.a. 31.1.2014




HARVEST SmartPReP2 BMAC
System

Point of Care Separation Technology

240 ml aspiratu kostnej drene (v analgosedacii)
SmartPreP2 Concentrate System (Harvest, Plymouth, MA)

40 ml bunkovy koncentrat (15 min) (MNC, Tr)

intra-arterialna/intramuskularna aplikacia

15 minutes

* Amann B, et al. (Cell Tansplant 2009)

* Prochazka V, et al. (Cell Tansplant 2010)
* Kolvenbach R, et al. (Ann Vasc Surg 2010)

* lafrati MD, et al. (J Vasc Surg 2011)

* Klepanec A, et al. (Cell Transplant 2012)



Kriticka koncatinova ischémia

SK, 50 roény pacient

Jul 2014 - 6 mesacna ambulantna kontrola:

bez bolesti

hojenie nekréz

vzostup tcpO,

6 mesiacov po BMAC
tcp0,=20 mmHg




Kriticka koncatinova ischémia
SK, 50 roény pacient

Oktdber 2014 - progresie ischémie DK bilat.

silné pokojové bolesti n6h bilat. 1 mesiac
gangréna 1.prstu PDK a 5.prstu DK

LABI 0.24, RABI 0.3

tcpO, dx 4mmHg, sin ImmHg (tazko

meratelné pre potrebu zvesenia DK pre
bolest)




Kriticka koncatinova ischémia
SK, 50 roény pacient

Angiografia art.DK 14.10.2014:

Nalez na PDK hodnoteny ako zavaznejsi

nezavazny nalez fem.-pop.bilat., obliteracia
predkolennych tepien s vynimkou prox. % ATA
vlavo a prox. %2 ATP vpravo, obliteracia ADP a

a.plantaris bilat.

v prvom slede aplikacia BMC i.m. do PDK

(16.10.2014)




Kriticka koncatinova ischémia
SK, 50 roény pacient

Ambulantna kontrola 19.11.2014
* Ustup bolesti PDK (tcpO, 9mmHg)

* progresia nalezu na LDK, amputacia

5.prstu, hroziaca vysoka amputacia (tcpO,

1mmHg)

BMC aplikacia i.m. do LDK (26.11.2014)




Kriticka konéatinova ischémia .
SK, 50 ro¢ny pacient

Januar 2015

1 rok po BMC IA (31.1.2014)
tcpO, 37mmHg

‘. y '

‘ Ve

3 mesiace po BMC IM aplik. (16.10.2014) mesiace po BMC IM aplik. (21.11.2014)
tcpO, 24mmHg, RABI 0.57 tcpO, 20mmHg, LABI 0.67

Py




Kriticka koncatinova ischémia
SK, 50 ro¢ny pacient

November 2015




ZniZeny pocet a funkcénost
kmenovych buniek

Vek: produkcia rastovych faktorov klesa s vekom

|l 90 years B 79 years O 68 years 051 years @ 50 years

100000 1
10000
1000

E -
IS)

o 100 i

10 ﬁ f

4 T T T T T T —=

\
0?? * &Q/

O A & K
SIS LIS IPIY (@Q&% O@@@ @ & & § § OQ S ,\g 4‘0
¢ o o o> &
Y
Altaner, et al.2011

705 r=i047

. , o« P . P=0.001

Kardiovaskularne rizikové faktory (Framingham 60- .

50

score)
— pokles poctu a mobility EPC
— fajcenie — redukcia funkcie MNC, migracnej
kapacity

Endothelial Progenitor Cells
{colonyforming units)

* Takeshita et al. Circ J 2008 i5 0 5 10 15 20
* Hill et al. NEJIM 2003 Framingham Risk Score




ZniZeny pocet a funkcénost
kmenovych buniek u pacientov s CLI

Redukovany pocet CD34+ Redukovana parakrinna funkcia
progenitorovych buniek kostnej drene u angiogénnych buniek v periférnej krvi u
pacietnov s CLI pacientov s CLI
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* CD34+ cells were significantly reduced Percentage of scratch wound closure stimulated
(*p<0.05) in CLI patients compared to with conditioned medium from circulating
healthy controls angiogenic cell from CLI pts (n=33) was
* Nosignificant (ns) differences in CD133+- significantly reduced (P<0.0001) compared to
cells and CD34+KDR+ EPC in the BM healthy control (n=25)

Teraa M et al. PLoS One 2013



Kriticka koncatinova ischémia
SK, 50 roény pacient

Bunkovy material — 16.10.2014

Analyza prietokovou cytometriou (MACSQuant Analyzer, Miltenyi Biotec,
Nemecko)

kvantita a kvalita suspenzii buniek

pritomnost a mnozstvo CD markerov na povrchu buniek (CD — Cluster of
diffrentition)

stanovenie Zivotaschopnosti buniek (interkala¢né ¢inidlo Propidium
iodide (PI)
identifikacia a stanovenie poctu MSC



http://theamedical.com/index.php?r=web/view&id=105&action=Product

Kriticka koncatinova ischémia
SK, 50 roény pacient

Y 4 [ I 4
 Bunkovy material — 16.10.2014
Celkovy pocet buniek . % zivotaschopnost z
Vzorka Zivotaschopnost/ml MSC/ml | MSC (%)
(alomky,zhluky,mftve b.)/ml celkového poctu b.
1,94E+07 1,77€+07 91,40% 1,00E+04  0,057%

Pocet buniek pozitivnych na

CD14, CD20, CD34,
CDA45

Vzorka CD90 CD105 CD73

Count/ml % Count/ml % Count/ml % Count/ml %

BM64 2,61E+04 1,47%  2,83E+03 0,16%  1,17E+05 6,60% 1,62E+06 91,36%




Kriticka koncatinova ischémia
SK, 50 ro¢ny pacient

“Proof of principles”
1. Ucinnost bunkovej lie¢by
2. Uginnost i.a. aj i.m. bunkovej aplikacie

3. Lokalny, nie systémovy klinicky efekt bunkove;
lieCby
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