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CONFLITS D'INTERET

Aucun en lien avec cette présentation

Conférencier, formateur ou membre de
comités scientifiques aviseurs pour:

PLAN ET OBJECTIFS

© REVOIR LES MECANISMES ET PRINCIPES QUI SOUS-TENDENT
L'UTILISATION DU PLASMA RICHE EN PLAQUETTES (PRP) ET DE
CELLULES SOUCHES (CS)

© CONNAITRE LES TECHNIQUES DE PRELEVEMENT ET D'INJECTION DE PRP
ECS

© DISTINGUER LES AVANTAGES ET LIMITES DE CES TECHNIQUES
COMPRRATIVEMENT A D'AUTRES TECHNIQUES

© CONNAITRE LES INDICATIONS, LES CONTRE-INDICATIONS ET LES
RISQUES AUK INJECTIONS DE PRP

© REVOIR LES DONNEES PROBANTES DE LA LITTERATURE SUPPORTANT
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° THERAPIE REGENERATRICE ®

* INJECTIONS DE CELLULES SOUCHES
* MATRICES BIOLOGIQUES - GENIETISSULAIRE
* CERTAINS INCLUS: PROLOTHERAPIE

* TRAITEMENTS ORTHOBIOLOGIQUES

INTRODUCTION

* NOUVELLE OPTION THERAPEUTIQUE PROMETTEUSE POUR LE TRAITEMENT DE
LARTHROSE ET LES TENDINOPATHIES MAIS:

* DOIT TOUJOURS SE FAIRE EN CONJONCTION AVEC LE TRAITEMENT USUEL
* POURLA GONARTHROSE:
* PERTEDE POIDS
* ACTIVITES SPORTIVES - EXERCICES
* ORTHESES: GENOUK, PLANTAIRES
* MEDICATION: TOPIQUE ET PER 0
* INJECTION:CORTISONE, ACIDEHYALURONIQUE

INTRODUCTION

* POURLES TENDINOPATHIES
* MODULATION DU TRAVAIL, LOISIRS ET SPORTS
* QUANTIFICATION DU STRESS MECANIQUE
* ERGONOMIE, GESTE TECHNIQUE, EQUIPEMENTS, ETC
* ORTHESES
* MEDICATIONS - INFILTRATIONS CORTISONEES
* RENFORCEMENT ++
* EXCENTRIQUE HSR
* AUTRES MODALITES
 ONDESDECHOCS EXTRA-CORPORELLES
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INTRODUCTION

Option thérapeutique récente: pas nouvelle !

ie visant 4 ir Ia cicatrisation tissulaire et-ou a

créer une réaction biologiue favorable:

« Développée au début des années 90

* Chxbuccale etmaxillo-faciale { Marx 861

- Utilisée en MSK depuis début des années 2000

QU'EST-CE QUE LE PRP ?
(PLASMA RICHE EN PLAQUETTES)

[1de plaguettes supra-
normal: 150 000L —» 300 000 L. physlologique> [ ] de base

Décompte plaquettaire sérique

POURQUOI LES PLAQUETTES?

PROCESSUS DE GUERISSON TISSULAIRE

Calls Invelved in Viound Healing

~ =% Specific Cell, Matrix or Process




POURQUOI LES PLAQUETTES?

=N
POURQUOI LES PLAQUETTES? o

=

2TYPES DE GRANULES

GRANULES DENSES

+ Sérotonine
+ ADP

+ Histamine
+ Calcium

PLASMA
* Fibrine

* Fibronectine
* Vibronectine

Planuettes aurenos Plaquettes activées ::lf::li:sl:i:m“rs
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PRP : DE QUOI PARLE-T-ON ?

« PRP:tous ne sont pas équivalents!
Beaucoup de variables a considérer

PRP : DE QUOI PARLE-T-ON 2

‘1. DIFFERENTES CONCENTRATIONS PLAQUETTAIRES
* GRANDES VARIABILITES DUN SYSTEMEA LAUTRE
* DE1A 8-9XISERIQUEI
© GENERLEMENT,ON VISE:11DE3A5X: 600 000,.L 1000000 .L
2. PEUT COMPRENDRE UNE QUANTITE DE LEUCOCYTES VARIABLE
* FAIBLE(POOR) OU ELEVEE  RICH), TYPE DE LEUCOCYTES VARIE
3. GLOBULES ROUGES : CONCENTRATION VARIABLE
A, DIFFERENTS PARAMETRES DE CENTRIFUGATION

Comparison of Growth Factor and

C C i
FORMULATION DE PRP DIFFERE  plai: Concenatin from Commercil
SELON LA COMPAGNIE

97236 148:25 012008 03:03
3
e 872128 2315101 012008 24410

0080 00001 D08 0.009 0371 0005




MULTIPLE PLATELET-RICH PLASMA PREPARATIONS CAN SOLUBILIZE FREEZE-DRIED
CHITOSAN FORMULATIONS TO FORM INJECTABLE IMPLANTS FOR ORTHOPEDIC

MICHAEL
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INJECTION DE PLASMA RICHE EN
PLAQUETTES (PRP) DANS LA
GONARTHROSE

ARTHROSE

DOULEUR

Osteophyte Mystes
sous
chondraux

MPS  TnE L8

Epaississement .. i1
synovial

DOULEUR
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ARTHROSE DU GENOU

- Pas simplement un probléme mécanique !

- Plusieurs composantes biologiques , biochimiques
et cellulaires a considérer

 INJECTION INTRA-ARTICULAIRE D'UN POOL DE MOLECULES ANABOLIQUES ET ANTH-
CATABOLIQUES QUI PEUVENT MODIFIER LE PROCESSUS INFLAMMATOIRE ET
POTENTIELLEMENT LE PROCESSUS REGENERATIF | =

- Cartilage MNa-y oo~
- Synoviale A
- Cellulessoucheslocales | '
- 0ssous-chondral i

10/2/2018




MECANISMES D’ACTION

REVIEW

Biology of platelet-rich plasma and its clinical
application in cartilage repair

Xuetao Xie', Changqing Zhang' and Rocky S Tua Arthritis Research & Therapy 2014, 16204

—
CARTILAGE T @

* AUGMENTE
© PROLIFERATION DES CELLULES
SOUCHES ET DIFFERENCIATION
CHONDROGENIQUE
© ENPRESSION GENIQUES ANABOLIQUES
© VIRBILITE ET PROLIFERATION DES

Osteoarthritis and Cartilage 21 (2013) 16271637

CHONDROCYTES . £
© SYNTHESEETEXPRESSION DE PG ETDE - Anoptose chondrocytes
LABIOSYNTHESELAMATRICE - Cytokines pro-inflammatoires
EXTRACELLULAIRE

 COLLAGENE DETYPE2

* PRODUCTION 'ACIDE HYALURONIQUE
SYNOVIAL ENDOGENE

10/2/2018
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.| CONCLUSI
|+ lalittérature pré-clinique supporte rapplication de PRP

‘| nourla gonarthrose

.|+ Effet non seulement sur le cartilage mais aussi sur tout

| renvironnement de Farticulation

°|- Plusieurs variables es du PRP peuvent faire varier

FW! étre étudiées pour optimiser

- might pevuscnc 3 favomrable environment for joint tissoes  fation, and remodelling. This balamce is determined boh -|

MECANISMES D'ACTION DANS LES
TENDINOPATHIES

Beuew asmcis

The Roles of Growth Factors in
Tendon and Ligament Healing




EE)

SCIENCE DE BASE :TENDON ET PRP

Review Article

for Tendinopathy:
Studies

- TENOCYTES

= AUGMENTATIONDE LEXPRESSION DES GENES ANABOLIQUES ET DES PROTEINES

™ AUGMENTATION DE LEXPRESSION DE FACTEURS DE CROISSANCE

LA TECHNIQUE

:
“ -
—~ N ¥
o C—
1. Draw blood 2. Concentrate
: "
h \
i i B
) ?! ~
L \
3. Prepare 4. MD applies

DIFFERENTES SYSTEMES

« Différentes compagnies
« Différents systémes
+ Contenu de PRP difiérents 1!

Models: A Systematic

10/2/2018
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PRELEVEMENT SANGUIN

ETAPE 1: Ponction veineuse

« Quantité variable selon:

- Tvne de centrifugeuse

+ Levolume final désiré

- laconcentration voulue
- De15a180 cC

- Ajout d'un anticoagulant
(1a majorité des systémes)

MANIPULATION

ETAPE 2: Transférer le prélévement sanguin
dans le contenant spécifique avec Fanticoagulant

CENTRIFUGATION

ETAPE 3: CENTRIFUGATION DU PRELEVEMENT SANGUIN
A

10/2/2018
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PRELEVEMENT DU PRP

ETAPE 4 : PRELEVEMEMENT DU PRP POST CENTRIFUGATION

INJECTION DE PRP INTRA-ARTICULAIRE

ETAPE 5: ANESTHESIE PERIARTICULAIRE

INJECTION DE PRP INTRA-ARTICULAIRE

ETAPE 6: INFILTRATION INTRA-ARTICULAIRE GENOU

10/2/2018
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INJECTION DE PRP TENDON

frape 6: MICROPERFORATION INTRA-TENDINEUSE SOUS ECHOGRAPHIE

INJECTION DE PRP TENDON

Etape 7: INJECTION INTRA-TENDINEUSE DE PRP SOUS
ECHOGRAPHIE

RECOMMANDATIONS POST-PRP POUR
GONARTHROSE

- Analgésie au besoin: rarement nécessaire

- Pasde glace x 24 hrs

- Activités de la vie quotidienne permise
- Pasdesport

13



RECOMMANDATIONS POST-PRP POUR
GONARTHROSE

- Reprise du sport ou travail physique yénéralement a 2- 3
semaines

RECOMMANDATIONS POST-PRP POUR
TENDINOPATHIES
- Renos relatif 2 semaines
- Rnalgésie au besoin [ Tylenol, Tramacet)
« Pasd’ AINS x minimum ,3 semaines
- Pasdeglace x 24 hrs

- Selon le tendon injecté: orthése ou botte de marche 1a 2 semaines

- Protocole de réadaptation spécifique a débuter a la 2°e semaine pour les
tendinopathies

- Présentation: Sliillam hi

RECOMMANDATIONS POST-PRPPOUR
TENDINOPATHIES
+ Reprise du travail et/ou du sport
- Trésvariable selon type de travail ou sport
- Peutaller ad 3 mois pour sport spécifique
- Exemples:

- Tennis: tendinopathie épicondyliens
- Volley-ball: tendinopathie patellaire

- Reprise de sport moins sollicitant 3 4 4 semaines
« Vélo, natation

10/2/2018
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INJECTION DE PRP

LES INDICATIONS

INDICATIONS DANS LA GONARTHROSE

* ECHEC AU TRAITEMENT USUEL
© MEDICATION, EXERCICES, PHYSIO
* INITIALEMENT

* DEPLUSENPLUS

* ETUDES PROBANTES A CE SUIET

* FREIN:$S

INDICATIONS TENDINOPATHIES

© POTENTIELLEMENT, TOUTES LES TENDINOPATHIES !
© SELON LES ETUDES: MEILLEURS RESULTATS POUR CERTAINS TENDINOPATHIES.
POURQUOI
* TENDONS EPICONDYLIENS ET PATELLAIRES
* ETUDES CONTROVERSEES
* TENDON 'ACHILLE, COIFFE DES ROTATEURS
* BESOIN DE PLUS D'ETUDES
* FASCIA PLANTAIRE, TENDONS GLUTEAUN, ISCHIO-JAMBIERS

10/2/2018
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INDICATIONS TENDINOPATHIES

 ECHEC OU EFFET TEMPORAIRE AUX TRAITEMENTS USUELS (PHYSIO, ORTHESE,
CORTICO, ONDES DE CHOCS EXTRA-CORPORELLES, ETC)

© PATIENT CHEZ QUI VOUS ENVISAGEZ UNE CHIRURGIE (EX:COUDE)

* SASSURER D'UNE BONNE CORRELATION CLINICO-RADIOLOGIQUE
© IMAGERIE PREALABLE (ECHO OU IRM)

© ABSENCE DE CONTRE-INDICATION !
* GENERALEMENT > 1AN D'EVOLUTION

LES CONTRE-INDICATIONS ET
RISQUES

CONTRE-INDICATIONS GENERALES

ABSOLUES

 NEOPLASIEACTIVE

* INFECTION ACTIVE / SEPTICEMIE / FIEVRE

* SYNDROME DE DYSFONCTION DES PLAQUETTES
* THROMBOPENIE SEVERE

RELATIVE!
* FEMMEENCEINTE / ALLAITEMENT
.

 PRISEDE AINS DANS LA DERNIERE SEMAINE
* PRISEANTI-PLAQUETTAIRES, ANTI-COAGULANTS

10/2/2018
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© INFECTION: 1SUR 25 000 A 50 000 INJECTIONS
© REACTION ALLERGIQUE A UANESTHESIANT
* EXACERBATION TEMPORAIRE DE LA DOULEUR
* RUPTURE TENDINEUSE
* NONDECRIT
* REACTION VAGALE
* PONCTION D'UNE STRUCTURE AUTRE
* VAISSEAU, NERF ETC

LES ETUDES CLINIQUES:
GONARTHROSE

Plasima Is Mors Effective Than Piacsba for Knee

I nl "s snll“ Treatment Wi Pla
ostwoarnman

Intra-articular Autologeus Conditioned Plasma Injections Provide Safe and
Efficacious Treatment for Knee Ostecarthritis

L pA1 [ The American Joumal

5 Medicine

201

10/2/2018
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PRP VS CORTICOSTEROIDES

* UNEETUDE (RET)
* 2GROUPES:
* R:PRP,
* B: CORTICOSTEROIDE
* AMELIORATION SUPERIEUR GROUPE PRP A6
MOIS SUR LA MAJORITE DES PARAMETRES
EunLUES

PRP VS ACIDE HYALURONIQUE

- Analyse :
- Revues systématiques
- Méta-analyses

REVUES SYSTEMATIQUES ET META-ANALYSES

10/2/2018
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ACRM  Archives of Physical Medicine and Rehabilitation

REVIEW ARTICLE (META-ANALYSIS)

Comparative Effectiveness of Platelet-Rich Plasma
Injections for Treating Knee Joint Cartilage

Ke-Vin Chang, M| Chen-Yu Hung, MD,” Fanny Aliwarga, MD,” Tyng-Guey Wang, MD,
Der-Sheng Han, MD, PhD," Wen-Shiang Chen, MD, PhD'

Stuty Seectiom e icaude

ey —r—

REVIEW ARTICLE (META-ANALYSIS)

Comparative Effectiveness of Platelet-Rich Plasma
Injections for Treating Knee Joint Cartilage
Degenerative Pathology: A Systematic Review and

Meta-Analysis
BEma e

ES at Month 12 in the PRP Group

anprncy -4 P

- — amim un

- —mmnam un

gy —  smaman s

it ez -

e — -

Flrds et g sproh) 2 -

e -

- ~

PRI ——— <> wmavam ww

P he Pre-besimner s
Baseine Favr PRP

PLUSIEURS AUTRES RS ET MA POSITIVES

2012 Intraarticular Platelet-Rich Plasma g4y
Injection in the Treatment of
Jic Review Wil Knee Osteoarthritis
Review and Recommendations

Byt Ravien

Efficacy o cular Patcl
2015 Hasn et Oncon
As
Anchytia Beview: Syt 5 a0 ot 1 e

Use of Platelet Rich Plasma in Intra-Articular Knee Injections
far Ostoaartheitis: A Systematic Review

Mota-oratyss Ay T o 2016
Efficacy of Platelet-Rich Plasma in the Treatment of
Knee Osieoarthrits: A Meta-analysis of Randomized
Comralled Trials

10/2/2018
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The temporal effect of platelet-rich plasma @

reatment of knee osteoarthritis: systematic
eview and meta-analysis of randomized  naororhopsedc
ontrolled trials urgery and Research

e, Kuetao e @017 1216

el of G

o Resenrc (GOVT) 1216

ot

The temporal effect of platelet-rich plasma @

on pain and physical function in the

treatment of knee osteoarthritis: systematic

review and meta-analysis of randomized  ymaafamhopacdc

controlled trials SUrgery and Researcr

e, e e 2017)1216

CONCLUSION:
Les injections intra-articulaires de PRP sont plus efficaces
pour ladeuleur et lafonction pour I'arthrose du genou:

+ auxsuivisa 3,6 ot 12 mols

- compareés aux autres types t'injection (salin, acide
hyaluronique, ozone et corticostéroides)

10/2/2018
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Drug Design, Development and Therapy Dave,

Drug Design, Devalopment and Therapy 201,12 445453
ORIGINAL RESEARCH

Intra-articular platelet-rich plasma versus
hyaluronic acid in the treatment of knee
osteoarthritis: a meta-analysis

Yu-tiog Huang

[13 étudesincluses: 3 prospectives et 10 randomisées |

Drug Design, Development snd Therapy 2018:12 445453

Table 3 Resules of the meta-analysis

Fellow-up

3 menths

=

Abbreviations: Cl cxnfdoncs mterval. BQ VAS Euralol vl anshog sk
fleremce; PRE, vl rich plsems; WOMAC, Wirstem Oesari and MiMaster Usiversties Ostecarshras

Evaluation tosls Studies Patients (PRFTHA) MD 95% €I
WOMAC walscore 3 153154 1974 00 -1 9
WOMAC pain 2 [ 166 15 066
vas 2 a7 255 5 0.59
EQ vAS 2 144139 151w 1334
WOMAC total icore s 250269 ~26.12 10 -223
WOMAC pain 4 PRt 260 5 039
vas 2 773 180t 018
WOMAC funeticn 3 1700189 14730316
EQvas 4 w2ane 1147 10 1585
kDT 4 w2228 457t 1253
WOMAC tomlscore 4 w7194 2217 0832
WOMAC pain 3 158144 365t 078
WOMAC function 3 158144 ~1637 1o -5.98
EQ vAS 2 143139 21790 1251
DT 2 143139 ~1.96 to 1563

Drug Design, Development and Therapy Dove

Drue Desian.Deveiopman and Therapy 018,12 445453

Intra-articular platelet-rich plasma versus
hyaluronic acid in the treatment of knee
osteoarthritis: a meta-analysis

Hun-feng Zhang

Hui L
Yurting Muang

(BY

o act KD, Subjectee Incemaronsl Knee Documentation Comminse; MD, mesn

Conc| GONCLUSION:

OA-T« PRP non formellement plus efficace que AH en fonctiondela |

randol qualité et des données actuellement disponibles
+ Plus ('études de qualité nécessaire

10/2/2018
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CONCLUSION: PRP

Editorial Commentary: The Time Has Come to Try ®
Intra-articular Platelet-Rich Plasma Injections for
Your Patients With Symptomatic Knee Osteoarthritis

Timothy J. Hunt, M.D., Assaciate Editor

ed consrol riak
fenes with &nee

LES ETUDES CLINIQUES:
TENDINOPATHIES

- Beaucoup d'études
- Certainsrésultatsdivergents

TENDINOPATHIE EPICONDYLIENS

Am J Sports Med 2010 38: 255

Positive Effect of an Autologous Platelet
Concentrate in Lateral Epicondylitis in
a Double-Blind Randomized Controlled Trial

Platelet-Rich Plasma Versus Corticosteroid Injection
With a 1-Year Follow-up

* 2 groupes * 100 patients
+ A:une injection de PRP « Echec traitement conservateur
* B: une injection de corticostéroide *Suivialan

» EVA et échelle Quick Dash

10/2/2018
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TENDINOPATHIE EPICONDYLIENS

Am J Sports Med 2011 39: 1200

0Ongoing Positive Effect of Platelet-Rich
Plasma Versus Corticosteroid Injection
in Lateral Epicondylitis

A Double-Blind Randomized Controlled Trial

With 2-year Follow-up

Taca Gaser

WD, PHD, Joast C. Peerbmoms, ! MD, W
o

+ Méme cohorte suivi a 2 ans

TENDINOPATHIE EPICONDYLIENS

Am J Sports Med 2011 39: 1200
+ PRP supérieur & 6 mois, 1 et 2 ans
« Effetdu PRP persiste dans le temps
* Pour la douleur et la fonction

- Corfoostaroid
= PAP

VAS pain scores (means)
-

DASH symptom scors (means)

QUEN EST-IL DES REVUES
SYSTEMATIQUES?

Les plus récentes: plutdt favorables au PRP

10/2/2018
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Strong evidence against platelet-rich plasma
injections for chronic lateral epicondylar 201

tendinopathy:

Robert-Jan de Vos,">?

hann Windt,* Adam Weir

Br1Sports Med 2014:48:952-956
Conclusions There is strong evidence that PRP
injections are not efficacious in the management of
chronic lateral elbow tendinopathy.

e S

The Effect of Plaeler-Rich
in Lateral

en Clinical Dutcomes
Viitis

"The current evidence suggests that PRP
may be of benefit over standard treatment as
asecond line intervention..the current
evidence but limited”

Platelet-rich pl inthe ative

treatment of painful tendinopathy: a systematic

review and meta-analysis of controlled studies
C. Gomast. N. Burgos-Alonsas,

British Medical Bulletin, 2014

13 ERC incluses dans létude
Conclusion:

- Besoin d'autres études

e Physician

o e @i 2018
UMALFOCUS INEMATOLGY AP MAMAGEMENT 10 CONCUSSON GO
Efficacy of platel ons in pain associated with chronic
tendinopath, 4@
P t
PR
CONCLUSION

24
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2015

Platelet-rich plasma: evidenes fo the-teeatment of patellar
and Achilles tendinopathy w

Les données cliniques actuellement disponibles,
hien que non unanimes, suggérent de considérer
le PRP comme option thérapeutique pour les
tendinopathies patellaires et d'Achilles
réfractaires.

Platelet-rich plasma in tendon-relaled disorders: resulls
and indications

CCONCLUSION:

« TENDON PATELLAIRE : Effet bénéfique
« TENDON D'ACHILLE
chirurgical.

€tudes avec meilleure méthodologie
- TENDINOPATHIE COIFFE DES ROTATEURS : Majorité des RCT chirurgicales

50 e ST o MeT 20173

Iis ont retenu 16
études.

" —— " |
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W) Check tor updates
EEETR RN MR Ciinical Sports Medici ]

The Effectiveness of Platelet-Rich
Plasma in the Treatment of Tendinopathy

A Meta-analysis df Randomized Controlled Clinical Trials

Jane Fitzpetrick.*! MBBS, FACSP, Max Bulsars,' BSclHons), MSc, PHD.,
and Ming H. Zheng. MD, PhD. FRCPath, FRCPA
Investigation padtomed at the Uniersity of Westem Australis, Perth, Austraks

CONCLUSION

+ Forte évidence que I'utilisation du PRP riche en leucocytes
améliore les douleurs et la fonction dans le cadre des
tendinopathies

[Gonclusion: There is good evidence to support the use of a single injection of LR-PRP under ultrasound guidance in tendino-
[pathy. Both the preparation and intratendinous injection technique of PRP appear to be of great clinical significance,

Is Platelet-rich Plasma Injection Effective for Chronic Achilles Clinical Orthnpasdics
Tendinopathy? A Meta-analysis and Related Research’
a0 T 0,2 S 10 79CPeng. M0 00, ey Y, M, €8, You- 2. WD, Z1ang. . M LT ————

018
CONCLUSION

* Les injections de PRP associées a du renforcement
excentrique dans le cadre des tendinopathies
d’achille chroniques donnent des résultats
comparables aux injections de salin

AJSM Val. 45, No. 9. 2017

Effect of High-Volume Injection, Platelet-
Rich Plasma, and Sham Treatment in
Chronic Midportion Achilles Tendinopathy

A Randomized Double-Blinded Prospective Study

10/2/2018

ET LES CELLULES SOUCHES
MAINTENANT!

26



POURQUOI DES CELLULES
SOUCHES DANS LARTHROSE 2

POUR REGENERER LE CARTILAGE!

COMMENT GCA MARCHE ?

CELLULES SOUCHES

Défimition: cellule non-spécialisée capable de se diviser indéfiniment
et de donner lieu & des cellules spécialisées

2 caractéristiynes essontiolles qui les définissent et
distinguent des autres cellules

+ Capacité d'auto-renouveliement
« Capacité de différenciation

Celles qui nous intéressent:
+ CELLULES MESENCHYMATEUSES

10/2/2018
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Resident
pericyte

Mobilized
pericyte .

28
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Anti-fibrosis
MMP-2, MMP-9, TIMP-1, TIMP-2,

HGF, BFGF, Arg-1, KGF Angiogenesis
VEGF-A, VEGF-O. HGF, Ang-1,
BFGF, IGF-1, POGF, HGF, PIGF, IL6,
EPO, MCP-1

Anti-apoptosis

VEG, HGF, IGF-1, TGF-B, BFGF,

GMCSF, 16 T
Hematopoietic \

stem cell support
TPO, SCF, TGF B, M-CSF, LIF, /7 us?
Ang-1, SOF-1 \
. Chemoattraction
Neuroprotection SOF-1, HGF, LI, GF, G-CSF, M-
E CSF, VEG, CCL-2, 3, -4, 5, 6=
BN, NGF, GONF. galectin-1 s
KGF, FGF-2, VEGF, IGF, POGF, 100, PGE2, TGF B, TG, HGF,
HGF UF,NO, HO-1, HLA-G, IL6

PRELEVEMENT AUTOLOGUE DE
CELLULES SOUCHES

© 2 SOURCES PRINCIPALES DE CELLULES SOUCHES QUI INCLUENT LES CELLULES
MESENCHYMATEUSES, CHEZ LADULTE
* MOELLE OSSEUSE
* TISSUS ADIPEUX
 LEGISLATION AU CANADA (ET AUK ETATS UNIS)

PPROVENANCE DU TISSUS ADIPEUX
 NONAUTORISE A LES METTRE DANS UNE MATRICE

TECHNIQUE: MOELLE OSSEUSE

- BMAC: Bone marrow autologous concentrate ou BMC

'\,'»‘
\

A

S Tl
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TEGCHNIQUE: MOELLE OSSEUSE

- BMAC: Bone marrow autologous concentrate ou BMC

- Repérage échographique de la créte iliaque postérieure

TECHNIQUE: MOELLE OSSEUSE

- Rnesthésie locale ad périoste

TECHNIQUE: MOELLE OSSEUSE

- Prélévement au niveau de la
créte iliaque postérieure

10/2/2018
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TEGCHNIQUE: MOELLE OSSEUSE

« Aspiration de cellules de moelle osseuse de volume
variable de 102 60 cc (pour un yenou)

TECHNIQUE: MOELLE OSSEUSE

- Centrifugation du prélévement
+ Mélange du concentré de cellules de la moelle osseuse avec
tlu plasma riche en plaquettes (PRP)

INJECTION DE CELLULES SOUCHES

ETAPE 6: INFILTRATION INTRA-ARTICULAIRE GENOU

10/2/2018
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QUE CONTIENT LE PRELEVEMENT
DE MOELLE OSSEUSE 2

*IMPORTANTE QUANTITE:

° CELLULES SOUCHES
HEMATOPOIETIQUES (HSC)

* CELLULES SOUCHES
MESENCHYMATEUSES (MSC)

° 0.001A0.005 %

* PLAQUETTES

* CHIMIOKINES

© CYTOKINES

TEGHNIQUE: CELLULES ADIPEUSES

« Prélevement par tissus
adipeux par tumescence

« Graisse abdominale ou
fessiére

* Lipoaspiration

10/2/2018
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TECHNIQUE: CELLULES ADIPEUSES

« Aprés la lipoaspiration

Y=

10/2/2018

. Apres la centrifugation ( +/- collagenase)
Stromal vascular fraction .
% SUF»

Cellules souches adipeuses ‘

jm ]
QUEST-CE QUE LE SUF

ALEXEY BERSENEV

ETUDES INJECTION DE MOELLE 0SSEUSE (BMAC)
DANS 'ARTHROSE DU GENOU

« Tous des études de cohortessauf une
« laplupartprospectives
- Une seule ECR (RCT)

34



10/2/2018

- Toutes les étutes do cohortes montrent des R
résultats positifs sur la douleur et la fonction
+ Une fait état de diminution de changement

pirates

me o a "
(BMAC) injec rative arthritis

Habled bresch Crematca
Yo .

rraw Concentr

ok M. Efficacy of
it Adipase Graft

.
Clinical Outcome of Knee Osteoarth
Bone Marrow Concentrate
in Knee Osteoarthritis

Chitapher Cntena” e P! Wasas AL Sapceh, and MickhatFrsers’

Treatment of Knee Osteoarthritis with Bone Marrow—Derived Mononuclear Cell
Injection: 12-Month Follow-up
ks Jakobsons,

The American Journal of Sports
Medicine

goput

A Prospective, Single-Blind, i
Osteoarthritis
Shans A Shapiro, Shan E. Kazmerchiak, 1 ar 3 Mary 1. C
A J Sports Mod o

» ETUDE PROSPECTIVE, CONTROLE, SIMPLE AVEUGLE CONTRE PLACEBO
« 25 PATIENTS / 50 GENOUX

* BMAC VS SALINE

* KL GRADE 1A 3 'ARTHROSE

 INJECTAT ACTIF: BMAC ET PPP

* SUIVI : 6 MOIS

©

L —&— BMAC
P —o— PacEso
3 e
3.
4
£ .l
&

o
g

°

Baselne  2-3days 1 week 3months 6 months.

Figure 4 -  Pasde bénéfice vs salin! mar-

row asp| - EMA basse au début roups
ateach |+ Suivi a 6 mois
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- Pasde différence entreles 2 A
groupes

& 7782904
28 305 (260,875
28 100 (1980, 27000)
25 32(00,21)
25 003 (200,060)
25 198 0.2673)
28 1339628
25 3337, 444)
2 20(16.382)
25 957, 390)
2 o7084,908)
= 502(258.679)
2 16000 (2500, 210000)
iz 4401219
2 0050,09)
2 588 8.7, 20980)
21 348,072
=1 098263, 365)
5

22

34400 (435, 1,448.000)

8535 340)
420,000 (174000, 130

ETUDES INJECTION DE CELLULES SOUCHES
ADIPEUSES DANS L'ARTHROSE DU GENOU

- Tous des études de
cohortes

« laplupart prospectives

- Pasd’ ECR [RCT)
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Groupe T 49
a21

222

Koh 2013, 18 patients WOMAC:
A Amélioré
IRM score:
0 g Amélioré
fan
Pak 2013 S1patients, P CSadipeuses Adipose SC Moven: 26 EVArelative3
BMC MD 100 +PRP oby by mois mois:
articulations tl S W4
74 genoux @
Bui2014 BRT  21\21 Grade2et3  CSadipeuses AdiposeSC  6mois 161015
+PRP obia 1y IRM
Collagerass) Amlors
Fodor 2016 6\8 Grade1a 3 CSadipeuses Adipase S 12mois ER59a21
.. |
Surg).
N T

matal Materis

Tiansgiaetalion, 2013 A 278512
Treatment of Knee Osteoarthritis with Autologous D WOMAC Components @ pan
Mesenchymal Stem Cells: A Pilot Study 100 v C\;SN;:'M

« 12 patients

« Arthrose grade 2a 4 KL

+ Injection de BMAC cultivés (40 x 10

- Suivialan

- 11/12 patients: amélioration IRM en T % 40 s 8 w0
T2 mapping Initial Pain Score

Pain relief (1 yr}
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T of Knee O thritis Wi LO
ST

Bone Marrow Mesenchymal Stem Cell:
A Randomized Controlled Trial

- 30 patients: 15 BMAC, 15 acide
hyaluronique

- Grade 2 a4 d'arthrose KL

« Groupe BMAC: injection de
40x 108

- Mesures 0'évaluation :
douleur, fonction, qualité de
vie, IRM

WOMAC-gensral (%)

I- Suivia1an -

BEFORE TREATMENT
g

"

Adipose Mesenchymal Stromal Cell-Based
Therapy for Severe Ostecarthritis of the Knee:
A Phase | Dose-Escalation Trial

s Mt P ars Racare” Rossmws Fesmien” Ounen Puue
!t s

3 DOSAGES DE CELLULES SOUCHES
DIFFERENTES

« SUIVIAG MOIS

w1

Time from intervention (months)
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AFTER TREATMENT

STEM CELLS TRANSLATIONAL MEDICINE 2016;5:1-10

WOMAC s -1091

et s
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L a WOMAC - TOTAL
=10

Intra-articular injection in the knee ®

of adipose derived stromal cells (stromal
wascular fraction) and platelet rich plasma
for osteoarthritis

sEEEBEaE

* 10 PATIENTS
« GRADE 1ET GRADE 2
* CSADIPEUSE+ PRP
« CS ADIPEUSE OBTENUES AVEC LA COLLAGENASE ET CULTURE
* SUIVI MOYEN:24 MOIS
« MESURE D'EVALUATION: WOMAC, IRM
« 6/10: EPRISSISSEMENT DU CARTILAGE IRM CONTROLEA 1AN

REVUES SYSTEMATIQUES

iy Osteoarthvitis and Cartilage
Lk e g o s‘

ntra-articular injection of mesenchymal stem cells in treating
knee osteoarthriis: a systematic review of animal studies
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2016 Review

i | g

Concentrated Bone Marrow Aspirate | -

for the Treatment of Chondral Injuries

and Osteoarthritis of the Knee H
i

A Systematic Review of Outcomes |

Jorge Chah Chase S. Dean.” MD, Gibert Moatshe,”' MD, Cecilia Pascual-Garrido, ! MD, .

Rupael Sema Cruz.* MD, an Roert F. LaPrade- MD, PhD i

- Peudétndesdograndes qnaltis '

- RésuRatsdémentrentdes hénéficss variahilos i

- Hajorié BEAC:

. rosuitats reiées Figure 1. Rowsvar showing selcton pmcess of systemlic
e

BM Joumals

Stem cell injections in knee osteoarthritis: a systematic review of the
literature

Mesenchymal stem cells injections for knee
osteoarthritis: a systematic overview

moderate (adverse events

. The present study demonstrates that moderate confidence could be

placed in safety of MSCs therapy for knee OA, but with low confidence in efficacy ontcomes due

to limitations of the current evidence, Further high-quality studies with high internal and
external validity are still required.

2018

Osteoarthritis and Cartilage

Osteoarthritis and stem cell therapy in humans: a systematic
review

10/2/2018

40



Review Article 2016
e Regeneration ith
Adipose

Tissue-Derived Stem “urrent Status in

il 1 T v, g
Jacwno Pak,' Jung Hun Lee,"* Wivi Andralia Kartalo, and Sang Hee Lee*

2. Sécuritaire.
3.

4
les diffé
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CONCLuSION
Le rolle dans la régénérescence cartilagineuse apparait clair
le [ nest

compris

Les cellules souches (MSCs) sont les

utilisées dans le domaine de la régénérescence cartilagineuse

Leur sécurité et leur efficacité a été démontré dans les études
fondamentales et cliniques

Exemples clinigues ++ de leur effet curatif satisfaisant sur la réparation
dune Iésion cartilagineuse

Des études cliniques avec un plus grand nombre de patients et avec un
suivi longitudinal plus long sont requises pour mieux évaluer lefficacité et
la sécurité defutilisation des cellules souches dans la réparation
cartilagineuse

PRP VS CELLULES SOUCHES

Biologic injections for osteoarthritis and articular
cartilage damage: can we modify disease? e e

Valume 23, 3017 - kzve 3

& Kevin 8. Frecaman B

Conclusion: Current data suggests that, of the two treatments, MSC provides mare significant disease

modifying effect; ho

ever, further research needs to be done to compare these two treatments and

determine if there s a synergetic effect when combined
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INIECTION DE GELLULES SOUCHES
TENDINOPATHIES

CONCLUSION

+ Peu ou pas d'évidence qui supporte ['utilisation de la thérapie d'injection
de cellules souches non cultivées pour les tendinopathies.

* Au total, seulement des évidences de niveau 4 ont été démontrées
efficaces.

i de preuve pour son utilisation pour les
tendinopathies chroniques

Australasian College of Sorts Physicians—posiian
statesment; the i al stemistromal No evidence for the use of stem cell therapy

cell theragies In sport and exercise medicine for tendon disorders: a systematic review

s et 20170

PRP, CS ET PROBLEMES LOMBAIRES

- Plusieurs études prometteuses : PRP et CS

The use of lumbar epidural injection of @
5 platelet lysate for treatment of radicular
« Intra-discal pain
- Intra-facettaires
- Esnace neuroforaminale

»

Treatment of lumbar degenerative
disc disease-associated radicular pain
with culture-expanded autclogous
mesenchymal stem celle: a pilot study on safety
and efficacy

CONCLUSION

10/2/2018
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* EFFICACITE DEMONTREE POUR CERTAINES TENDINOPATHIES
* RESTEADEFINIRLE MEILLEUR PROTOCOLE:

* QUANTITE DESANG PRELEYE?

* QUINTITE DESANG UECTE (VLMD

* ACTIVATEUR DE PLAQUETTES 0U NON ?

* INPACT DEURMESTESIANT 2

* CONCENTRATION OPTIMALE E PLAQUETTES?

* UNE U DEUX CENTRIFUGATION

* LEUCOCTES T GR: BENEFQUES OUNFASTES ?

= IECTION DWIQUE 0U MULTIPES?

~ SUMUTPLES: A QuEL TERALE ?
* DECHARGEPOST-PROCEDURE >
= PROTOCOLE DE BEADAPTATION OPTINALE POST IECTION?

* mSTEAMIDER
BEGENERATION

CELLULES SOUCHES

* QUELLE SOURCE DE CELLULES SOUCHES EST LA MEILLEURE ?
* MOELLE OSSEUSE OU TISSUS ADIPEUX?
* AUTOLOGUEOU ALLOGENE?
° N EETTYP
BENEFIQUEMAXIMAL?

* CONDITIONNEMENT DES CELLULES?

10/2/2018
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CELLULES SOUCHES

* LEROLE REEL

* OUPLUTOT INMUNOMODULATION EY/ 0U TROPHIQUE?
* RSSOCIEES A UNE MATRICE (BIOMATERIAUX) POUR AMELIORER LEUR
VIRBILITE EY DUREE DE VIE INTRA-ARTICULAIRE I

10/2/2018
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www.physiatrie.ca
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