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MECHANIZM DZIAtANIA

Ochrona chrzastki

Wprowadzony do stawu NOLTREX™ catkowicie pokrywa
rébwnomierng warstwa zelu powierzchnie stawowg oraz
btone maziowa. Hydrozelowa warstwa tworzy efekt
amortyzacyjny, zmniejszajacy obcigzenia mechaniczne w
stawie, co pozwala na zachowanie jednolitosci
chrzastki/powstrzymanie dalszych uszkodzen chrzastki.

Rozdzielenie Tracych o siebie
powierzchni stawowych

W wyniku odbudowania lepkosci mazi stawowej
nastepuje poszerzenie jamy stawowej, to znaczy fizyczne
rozdzielenie stykajacych sie i tracych o siebie powierz-
chni uszkodzonego stawu. W ten sposéb, dzieki zmniej-
szeniu tarcia, chrzastki stawowe chronione s3 przed
uszkodzeniami mechanicznymi, a staty bodziec bedacy
przyczyng bélu i zapalenia, zostaje oddalony.

Odbudowa Lepkosci mazi stawowej

NOLTREX™ posiada wtasciwosci poprawiajace smaro-
wanie, podobne do normalnej mazi stawowej. Preparat
wprowadzony do chorego na osteoartroze stawu pomaga
odbudowa¢ maz stawowq, poprzez normalizacje
wtasciwosci fizycznych w obrebie stawu.




100 % syntetyczna wiskoproteza
Biopolimer z jonami srebra

Noltrex to nowa generacja materiatow
do iniekcji w leczeniu zapalenia kosci
oraz choroby zwyrodnieniowej stawéw

Mechanizm dziatania:

* Bezpieczne przywrécenie wtasciwosci
lepkosci ptynu stawowego

* Redukcja tarcia i mechaniczna stabilizacja struktur
wspélnych dzieki wysokiej gestosci materiatu

* Hydrozel amortyzuje sity wymuszone na strukturach
wspélnych, pomagajac zachowac integralnos¢ chrzastki

* Ulga w ciggtym podraznieniu stawu spowodowana tarciem

* Supresja kolonizacji mikrobiologicznej w implancie
dzieki obecnosci jonéw srebra wbudowanych w strukture zelu

* Ulega powolnemu procesowi biodegradacji
i dzieki podaniu materiatu do chorego stawu petni funkcje
ptynnej endoprotezy mazi stawowej chronigc chrzastke
do ( 24 miesiecy )




NOLT RE X &

Centrum Przygotowania Indywidualnego

Sprawdzona metoda ochrony chrzgstek stawowych u wyczynowych sportowcow.




Jak walczyc¢ ,
z przewlekta choroba zwyrodnieniowg STAWOW

Noltrex jest absolutnym liderem w leczeniu artrozy ze wzgledu na
efektywnos¢ i bezpieczenstwo. Materiat wstrzykniety do chorego
stawu stwarza korzystny mikroklimat zapewniajac nie tylko
poprawe funkcjonalnosci stawu ale takze przyspieszenie
proces6w naprawczych.




BADANIA

Badania pokazaty, ze fizyczne wtasciwosci NOLTREX™
s3 identyczne do naturalnych wtasciwosci ptynu
stawowego w zdrowym ciele.'

NOLTREX™ wskazat réwne parametry zabezpieczenia przed
urazami do tych w ptynie stawowym w réznym zakresie
ci$nienia zewnetrznego.

1 Belonenko V.N Rola catkowitej lepkosci i parametréw akustycznych
w tribiologicznych problemach. Ultrasonic, 19991 v29,101-8.

2 Zar V.V. Troitsky, V.M. Stepanov A.l. Lopatin V.V. Przysztos¢ wiskoela-
stycznego zachowania tréjwymiarowych struktur sztucznych i naturalnych
prébek ptynu stawowego pod cisnieniem 0,1-100 Mpa // 16
Miedzynarodowa Konferencja Termodynamiki Chemicznej, Rosja, Suzdal
01-06 czerwca 2007 Tom 1

3 Lopatin V.V. Belomenko V.N., Zar V.V. Askadksii A.A. Komparatywne
badanie mechanicznego zachowania ludzkiego ptynu stawowego

i hydrozeli poliakrylymidowych w zaleznosci od cisnienia // Plastic Masses
2004 (7)24-29
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Badania nad antymikrobiologicznymi wtasciwosciami NOLTREX™ potwierdzaja jego
bakteriostatycznosciowa aktywnos¢ przeciw r6znym szczepom.

Materiat poliakrylamidowy bez jonéw srebra w szalce #2 nie powstrzymuje wzrostu bakterii
kontrolowanych kultur w przeciwienstwie do materiatu z jonami srebra w szalce #1.

Szczepy bakterii
uzyte w tescie

S. aureus (MSSA)
ATCC 25923

S. aureus (MRSA)
ATCC 43300

E. coli
ATCC 25922

P. aeruginosa
ATCC 27853

.-"r ) /
o - ) |

Strefa bakterio- 4,0 3,0 3,0 5.0
statycznosci, w mm




Historycznie potwierdzona biokompatybilnos¢ i zdolnos¢ podtrzymania tkanek tacznych
zostata potwierdzona przez badania eksperymentalne na modelach zwierzecych.

Badania wptywu NOLTRE?(TM Na naprawczy Choroba zwyrodnieniowa stawéw model zwierzecy, Dziefi 0
chondrogeneze w tescie implantacji

wywotanej gonartrozy?

Departament Zwierzecej Anatomii i Histologii K.1.
Skryabin Moskiewska Akademia Narodowa Medycyny
Weterynaryjnej i Biotechnologii, Moskwa, Rosja

Lewy staw kolanowy: chrzastka szklista ksztattu klina
nasady kosci udowej / prawy staw: niezmieniony.

Stan chrzastki szklistej, Dzien 14

Grupa badawcza: iniekcja 0,2-0,3 mL NOLTREX™ .Grupa
kontrolna: iniekcja 0,2-0,3 ml roztworu soli fizjologi-

cznej. Zachodzace zmiany obserwowano w dniu O, 14,
30 eksperymentu.

Grupa z podanym NOLTREX™ Grupa kontrolna

W obecnosci NOLTREX™ we wgtebieniu z uszkodzong
powierzchnig chrzastki i interakcje z utraty wartosci
pomiedzy chrzastka i wgtebieniem maziowym,
poprzez optymalizacje tribiologicznych wtaciwosci
pojawia sie przyjazny mikroklimat, wspomagajacy
przyspieszenie proceséw naprawczych zaréwno

w chrzgstce jak i podchrzastnej czesci tkanki kostnej. Stan chrzastki szklistej, Dzien 30

1 Sleasarenko N.A. Shirokova E.O. Naprawcze osseo - i chondro- Grupa z podanym NOLTREX™ Grupa kontrolna
geneza w warunkach wywotanego zapaleniem kosci i stawow

u zwierzat laboratoryjnych. Russian Veterinary Journal. 2012 (1):
6-8

2 Lopatin V.V. Askadskii A.A. Peregudov A.S Berestnev V.A. Shekhter
A.B. Struktura i wtasciwosci poliakrylamidowych zeli w medycznych
zastosowaniach. Polimer Science, Series A, 2004, vol 46 (12):
1282-92

3 Shekhter A.B. Zar V.V. Voloshin V.P. Lopatin V.V. Tkanka i rekcja
komérkowa mediéw maziowych na iniekcje do stawowe polimeru
wiskoprotezy NOLTREX™ w eksperymentalnych warunkach.
Anmanac of Clinical Medicine, 2013, 28(7):20-24.




Badanie efektow NOLTREX™ na Stan btony maziowej u zwierzat eksperymentalnych podczas badan
stan stawu kolanowego w prostym

teScie implementacji (w nienaru-
szonym stawie)?>

Laboratorium Patomorfologii, I.M.
Sechenov Moskiewska Akademia
Medyczna, Moskwa, Rosja.

Lewy staw skokowM: wstrzyknieto
1,0 ml NOLTREX™. Prawy staw
(kontrolny): nienaruszony.
Zachodzgce zmiany obserwowano
wl 3 7 1l4dniuil, 3, 6 14

Trzeci dzien po iniekcji

NOLTREX™ do stawu

miesigcu po iniekcji.” A7
Badanie histologiczne wskazuje iz T
$rodstawowe iniekcje NOLTREX™ e

nie prowadza do zapalenia btony
maziowej i proceséw dystrofi- 2 s . %
cznych w tkance chrzastnej. __J{' . L $ . /""‘* y a4
Materiat nie powoduje zadnych o

s . . — = = L . P~ 3 = f f
reakcji alergicznych, ma wysoki .. ,‘ )
poziom biokompatybilnosci, nie 1 miesiac 6 miesigc Nienaruszony staw podczas
. catego okresu badan
osadza sie na strukturach stawo-

hiut je si dtugi . C . p
‘CNZSQCS W]elévgtgmzﬁfe przez Clugl Wyglad chrzastki szklistej u zwierzat eksperymentalnych podczas badan

7 dzien po iniekcji NOLTREX™

Przedtuzone i bezpieczne dziatanie wiskoprotezy jest zapewnione przez brak obecnosci makroorganizméw
powstatych w wyniku fermentéw rozktadajgcych potaczenia polimeru. W eksperymencie NOLTREX™ zostaje wyelimi-
nowany z ciata w ciggu kilku miesiecy poprzez fagocytoze rozpuszczenie niekomérkowe i jest wydalany w formie
poliakrylamidowych oligomeréw bez dekompozycji do akryloamidowych monomeréw.



Badania kliniczne NOLTREX™

NOLTREX™ jest uzywany w praktykach
klinicznych od 2003r.

Syntetyczna wiskoproteza NOLTREX™ jest
uznawana jako dobrze tolerowany, bezpieczny
i efektywny materiat polimerowy przez
pacjentéw z choroba zwyrodnieniowg stawow.

Przecietny okres badania to 6 miesiecy, ale
niektérzy autorzy przeprowadzali dtuzsze,
ponad 2 letnie badania.

Dwa komparatywne (kontrolowane) badania
zostaty ukonczone dowodzac znaczacej
efektywnosci lokalnie podawanemu NOLTREX™.

Obecnie NOLTREX™ jest uzywany przez
chirurgéw ortopedycznych w leczeniu choréb
zwyrodnieniowych stawéw w protetyce mazi
stawowej ramienia, tokciowej, promieniowej,
biodra, kolana i kostek.

W 2011 monoterapia z NOLTREX™ (np. jednora-
zowe wprowadzenie w czasie przebiegu)
okazato sie efektywnym sposobem leczenia
gonartrozy.

W Klinice Traumatologii i Ortopedii NOLTREX™
byt aplikowany pacjentom po interwencjach
artroplastycznych stawu kolanowego i pomogto
zredukowac okres rehabilitacji po operacji.

Badania

(Instytucje medyczne, autorzy, rok)

Russian Scientific Research Institute of Traumatology & Orthopedics
n.a. RR. Vreden
Emelyanov V.G, 2003 I-lI

Faza

Moscow Regional Scientific Research Clinical Institute
n.a. M.EVladimirsky (MRSRCI)
Buachidze 0.Sh., Zar V.V, 2003

Moscow Regional Hospital for War Veterans (MRHWV) Faza
Martynov D.V,, 2003 -l

Peoples' Friendship University of Russia (PFUR)
(Moscow Municipal Clinical Hospital No 13, MCH No 31)
Zagorodniy N.V, 2003

Ukrainian Medical Stomatological Academy (Ukraine, Poltava) Faza
Mokhnachyov 0.V, Pelipenko V.P., 2007 -1l

MRSRCI
Buachidze 0.Sh., Zar V.V, Tarek M., 2004

Moscow Municipal Clinical Hospital No 59 Faza
Parakhin Yu.V., Popov F.V., Myakusheva TN., 2009 -l

MRSRCI, PFUR, MRHWV
Zagorodniy N.V., Zar V.V., 2006

(linical Training Centre of the Semey State Medical Academy
Fazallb

(Kazakhstan, Semeuy)

Ivanova R.L, Agibaeva Zh.B., 2007 RC

PFUR (MCH No 13, MCH No 31), MCH No 12 Faza lla

Zagorodniy N.V,, Karpovich N.I, 2010 R,C

MRSRCI, MRHWV, Domodedovo Central District Hospital of Moscow
region, Dzerzhinsky CDH MR, lvanteevka CDH MR

Faza llb
Zar V.V, Voloshin V.P, Martynov D.V, 201

MCNC



Liczba Liczba
Pacjentéw iniekcji Trwanie Wyniki Badan

Iniekcje u pacjentéw z chorobg zwyrodnieniowg stawéw nie wskazuja skutkéw ubocznych, dobrze
tolerowane, czasem wystepuje wrazenie pieczenia w stawie podczas podawania materiatu. Iniekcje
przynosza dtugo utrzymujacy sie zanik bélu, jak i ulge dysfunkcji w stawie na okoto 6 miesiecy.

U 90% pacjentéw z choroba zwyrodnieniowg stawéw efekt utrzymuje sie przez 6 miesiecy.
Skutecznos¢ po 6 miesigcach i 18,5 byta na poziomie 88-95% i 67-85% w odpowiednich przypadkach.

55% pokazato pozytywne rezultaty po 2 iniekcjach, 26% po 3-4 iniekcjach. Przedtuzony efekt do 6 miesigecy
zaobserwowano u 76,3% pacjentéw.

80% pacjentow z choroba zwyrodnieniowg stawow (OA) jest zadowolona z leczenia, 92% ocenia je
pozytywnie. Zapalenie btony maziowej wystapito jedynie u 0,%, b6l stawéw - u 9,3% przypadkéw. Trwanie
efektu zalezy od stopnia zaawansowania choroby zwyrodnieniowej (6 - 12 miesiecy).

Pacjenci z RA i OA otrzymali nastepujace leczenie: Xefocam, Ambene, Diprospan, NOLTREX™, kontrolna

(standardowa 3ciezka doustnego anty-zapalnego). ,NOLTREX™" dostarcza lokalnej odpowiedzi klinicznej
bez efektéw systemowych, innych niz te zwigzane z redukcjg zapalenia w stawie.

Kontrolna - przyjmowanie NLP2 (przeciwzapalnych). Pod koniec grupy badawczej ,NOLTREX™" + NLP2 vs.
Kontrolna, ostatnia jest z wiekszym bélem i nizszymi parametrami funkcjonalnymi aktywnosci.

LNOLTREX™" pokazat p6zny efekt po 6 tygodniach. Po 24 tygodniach od iniekgji,
efekt nie byt ostabiony i staty.




Badanie tolerancji NOLTREX™, trwania i efektywnosci

Dynamika syndromu bé6lu w

leczeniu gonartrozy
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Liczba pacjentéw oceniajacych leczenie

Dynamika symptoméw choroby
zwyrodnieniowej stawéw oceniana
uproszczonym WOMAC
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Faza badania lla niekontrolowana (otwarta)
MRSRCI PFUR MRHWV (Zagorodny NV Zar VV 2006)

* 527 pacjentéw z gonartrozg w wieku 57,2+- 7,3 lat
* 408 pacjentéw ukoriczyto badanie (119 wycofato sie)

* Wszyscy pacjenci otrzymali 3 iniekcje NOLTREX™ 2,5ml
kazda z 6 dniowymi odstepami

* Ocena przed leczeniemiw 0, 13,26,39, 52, 65, 78,911 104
tygodniu po trzeciej iniekcji

* By ustali¢ kliniczny efekt NOLTREX™ w badaniu byta uzyta algofunkcyjna
ocena poprzez uproszczony kwestionariusz WOMAC (maksymalny
wynik WOMAC to 3,0)

Whnioski:

* Tolerancja i bezpieczenistwo materiatu biopolimerowego byta wskazana
u 527 pacjentéw z choroba zwyrodnieniowg stawéw

* Znaczace korzysci z zastosowania NOLTREX™ zostaty osiggniete
bez wzgledu na stopien zaawansowania choroby

* Efekt leczenia utrzymywat sie przynajmniej przez 52 tygodnie

* Niekorzystne przypadki zaobserwowano w formie bélu stawéw i kauzalgii
w 16% przypadkoéw, zapalenie btony maziowej wskazano u 2 pacjentéw (0,5%)

* Dtugoterminowa skutecznos¢ NOLTREX™ zostata udowodniona, bez ani
lokalnych ani ogélnych jatrogennych komplikacji szczegélnych dla srodkéw
farmaceutycznych wskazanych dla lokalnych (sr6dstawowych) iniekcji

1 Zar V.V. Zagrodniy N.V Martinov D.V. Efektywnos¢ i bezpieczenstwo
wstrzykiwanych endoprotez ptynu stawowego przez usieciowane
polimery NOLTREX™ do leczenia choroby zwyrodnieniowej kolana.
European Journal od Musculoskeletal Diseases, 2012, Vol. 1(1):23-32

2 lvanova R.L. Omarbekova J.E. Agibeava J.B Nowoczesne leczenie
choréb zwyrodnieniowych stawéw i wtérnego zapalenia btony maziowej
/ Metodologiczne rekomendacje dla Lekarzy Ogélnych, Klinicznych
Lekarzy Rezydentéw i Internistéw - Semipalatinsk, 2004 - 20p.



Faza IIb kontrolowanego badania

Centrum Klinicznego Treningu Akademii Medycznej Semey
State Kazachstan, Semey (lvanova R.L. Agibaeva Zh. B., 2007)

* 76 pacjentoéw z gonartroza w wieku 55,3+-3,1 lat

* Wszyscy pacjenci ukonczyli badania

* Przecietna dtugos$¢ choroby to 6,8+-3,2 lata

* Grupa 1 - Xefocam, Grupa 2 - Ambene, Grupa 3 - Disprospan, Grupa 4 -
Xefocam/Disprospan + NOLTREX™, Grupa 5 - kontrolna (standardowe
leczenie przeciwzapalne)

*0OcenawO0, 1, 7130 dniu po wstrzyknieciu lub po trzecim podaniu NOLTREX™

* Leczenie metodg z NOLTREX™ usuniecie wysiekéw wg. potrzeby, iniekcja
Xefocamu (lub Disprosanu), potem po 1-3 dniach 3 cotygodniowe iniekcje
NOLTREX™ 2,5ml kazda

* Ocena rezultatow:

- poziom bélu na skali VAS (0-10), indeks opuchlizny w punktach (0-4),

- maksymalna predkos$¢ chodu mierzona w 30 metrowym tescie w sekundach,

- poziom GAG w serum krwi zgodnie z metodg Karyakina w AU

Whnioski:

* Efektywnos¢ NOLTREX™ zostata zademonstrowana u 20 pacjentow ze
zwyrodnieniem stawéw

* Przepisanie NOLTREX™ przy braku obecnosci aktywnego zapalenia btony
maziowej pozwala na polepszenie funkcjonowania stawéw

* NOLTREX™ zapewnit znaczgca poprawe parametréw klinicznych, a takze
wyrazny odzew kliniczny bez efektéw ogélnoustrojowych

* NOLTREX" znaczaco redukuje poziom serum GAG, ktére odzwierciedla jego
bezposredni efekt w redukcji niszczenia chrzgstki poprzez odseparowanie
powierzchni stawowych i amortyzacje

* Aplikacja NOLTREXTM jest zalecana w potaczeniu z Diprospanem lub
Xefocamem, schemat ten dostarcza polepszenia kondycji funkcjonowania,
systematyczng ulge w zapaleniu i ochrone chrzastki szklistej

Wartosci absolutne wskazan

Czas przejscia 30 metréw, sek.

Poziom GAG, AU

Dynamika przecietnych wartosci na skali VAS i

Indeksu opuchlizny (SI) (p < 0,05)

Przed 24h po 7 dni po 1 miesigc po
leczeniem okresie leczenia  okresie leczenia  okresie leczenia
vAas — Il XEFOCAM AMBENE ~ [¥1 DIPROSPAN [l NOLTREX

Si— [l XerocAM  [] AMBENE  [X] DIPROSPAN [ NOLTREX

Dynamika maksymalnych predkosci 30
metrowych spaceréw podczas leczenia
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Faza IIb niekontrolowanych badan (otwartych)

MRSRCI, MRHWYV, Region Domodedovo Dystrykt Centralny Szpitala w Moskwie,
Dzerzhinsky CDH MR Ivanteevka CDH MR (Zar V.V Voloshin V.P 2011)

* 236 pacjentéw z gonartroza w wieku 65,3+- 11,56 lat
* 186 z uni- i bilateralng GA ukonczyto badania

* Stosunek I : [11 : [V stopnia u mezczyzn i kobiet byt odpowiednio: 5,8:6,2:1i14,9:4,1:1

* Metoda leczenia - monoterapia z NOLTREX™ : 5,0ml NOLTREX™jako pojedyncza podwéjna dawka w iniekgji
* Ocena przed leczeniem i w 1, 6 i 24 tygodniu po pojedynczym wstrzyknieciu
* By oceni¢ efektywnos¢ NOLTREX™ byta uzyta algofunkcyjna ocena kwestionariusza Lequesne

26

Dynamika Indeksu Lequesne

"' T
Stopien Il Stopien IlI Stopien IV

T T
Stopienll  Stopierlll  Stopien IV

30

25

20

086

r

T
— I
L |
J- 029
o
Stopien Il Stopien Il Stopien IV

24 tydzien

o3

:
I

0 181

T

J

T

L

Stopien Il

Stopieri Ill

Stopien IV



30,00

2800 ¢ Meziczyzni

%00 ¢ Kobiety

24,00

2,00

20,00

Dynamika indeksu 0

16,00

Lequesne w grupach oo

podzielonych wg. ptci i : 3

8,00 1

6,00 R .

1 Tydzien 6 Tydzien 24 Tydzien

W STOPIEN Il STOPIEN Ill ISTOPIEN IV

Whnioski:

* Srodstawowe uzycie NOLTREX™ pokazato brak rozwiniecia zaréwno efektéw ubocznych jak i komplikacji u 186 pacjentéw

* Po iniekcjach nastepuja szybkie (w ciggu 1-6 tygodni) poprawy fizycznej aktywnosci pacjenta; syndrom bélu jest zmniejszony lub zatrzymany,
Znaczaco poprawiajac jakosc¢ zycia pacjenta

* W czasie badan 23 pacjentow przestato uzywac swoich dodatkowych urzadzen wspomagajacych chodzenie (laska Lub kule)

* 24 tygodnie po iniekcjach efekt NOLTREX™ jest nie tylko niestabnacy, ale w wiekszosci przypadkéw staty lub lekko bardziej wyrazny

* Jako rezultat przedtuzonego funkcjonowania izometryczne i dynamiczne mozliwosci dolnych kofnczyn poprawiajg sie dzieki odcigzeniu stawéw
i miesni kompensujacych brak funkcji

1 Zar V.V Voloshin V.P Martynov M.D. Funkcjonalna ocena rezultatéw iniekcji rodstawowych poliakrylamidowego zelu NOLTREX™ w leczeniu

gonartrozowych pacjentéw. Almanac of Clinical Medicine 2012, 27 (12): 18 - 24.




NOLTREX™ technika wprowadzania

Rekomendacje Departamentu Traumatologii i Ortopedii (PFUR, Moskwa, Rosja)

NOLTREX™ powinien by¢ wstrzykniety do jamy stawu uzywajac igiet 18Gx1,5 i 21Gx1,5 dostarczanych w zestawie ze strzykawka.
Aplikacjaigta 21Gx1,5 zmniejsza bél podczas iniekcji, ale wymaga wiekszego cisnienia na ttoczku i dtuzszego czasu iniekcji. 19Gx1,5
igta cienkoscienna jest takze rozsagdnym wyborem. Jesli obecne jest wylanie w stawie zaleca sie odsaczenie i wprowadzenie
materiatéow po 48-72h po tym jak ustanie zapalenie. Wprowadzenie materiatu bez wczesniejszego odsaczenia jest niezalecane.
Materiat powinien by¢ wprowadzamy do wgtebienia stawu lub pod rzepke kolanowg, raczej po zewnetrznej stronie (pacjent w pozycji
lezgcej). By zredukowac bol podczas iniekcji zaleca sie wprowadzenie Nowokainy lub Lidokainy (lub innego znieczulenia wg. osadu
lekarza) do wgtebienia stawu, a takze otaczajacych tkanek. Kiedy zel zostanie wprowadzony do jamy stawowej pacjent moze
doswiadczy¢ odczucia rozpierania w stawie, jesli przypadkowo zostanie podany do tkanki miekkiej - uczucie rozsadzania. Przecietny

rekomendowany czas iniekcji to 3-5 minut.

Delikatnie obmacac staw i Upewnic sie co do
zaznaczy¢ punkt wejscia odpowiedniego punktu
kciukiem wejécia dla procedury

Lokalny obszar powinien by¢ wpierw znieczulony Iniekcja do wigkszego zagtebienia zapewnia znaczace
bezpieczeristwo podczas podawania.

Ky

Zgiac kilkukrotnie kolano by
réwnomiernie rozprowadzi¢
NOLTREX™ w jamie stawu

Po iniekgji kilka ruchéw jest potrzebne by pomiesci¢

Podanie NOLTREXTM igta 18gx1,5 jest wygodniejsza dla lekarza
j réwnomiernie podanie materiatu do stawu.

ale potencjalnie bardziej niebezpieczna dla pacjenta.

Przypadkowa iniekcja do tkanki miekkiej nie
prowadzi do komplikacji $rédstawowych lub
tkanki miekkiej. Niemniej jednak dotyczy
efektéw niepozadanych zwigzanych z nie-
zgodnoscia z technikg iniekcji. Takie zdarzenia
powinny by¢ eliminowane poprzez
chirurgiczng ewakuacje lub wsysanie przez
igte (jesli mozliwe) materiatu z tkanki miekkiej.

Obcigzenie na leczonym kolanie powinno by¢
ograniczone przez 24h (lub wiecej jesli jest
wskazane).

100% syntetyczna i obojetna wiskoproteza
NOLTREX™ to najlepszy wybér w leczeniu
zwyrodnien stawow.



Indywidualne dozowanie NOLTREX™

Typ stawu Stopienn OA | Schemat dozowania NOLTREX™ Przerwy miedzy
okresami (miesiace)

25ml

25 ml — 25 ml,
or 5,0 ml 2 syringes) at a time

25 ml — 25 ml — 25 ml — 2,5 ml (as indicated)’,
Staw Kolanowy or 50 ml (2 syringes) at a time,

or25ml — 50 ml — 25 ml’,
or 50 ml — 25 ml — 25 ml*

25ml—25ml —25mlI— 25 ml — 25 ml’,
or25ml — 50 ml — 50 ml*

25 ml
. 25 ml — 25 ml
Staw biodrowy 25ml— 25ml — 25 ml*

25ml—25ml — 25 ml

Terapeutyczne decyzje. Komentarze:

1) Zalecany interwat pomiedzy wielokrotnymi zastrzykami to jeden tydzien (lub wiecej jesli wskazane).

2) Czas leczenia jest determinowany indywidualnie w zaleznosci od stopnia/ostrosci choroby zwyrodnieniowej stawéw wg. uznania lekarza.

3) Wielokrotne iniekcje do stawu kolanowego w pozycji siedzacej przez dojscie anteromedialne zwieksza ryzyko uszkodzenia chrzastki stawowej
itekotki przy uzyciu igty duzej $rednicy.

4) W momencie uzyskania dobrych rezultatéw klinicznych, leczenie powinno by¢ przedwczesnie zatrzymane by unikngc przepetnienia
stawu gestym, wolno absorbowanym materiatem!

5) Zaleca sie powtarzanie leczenia co 6-24 miesiecy w zaleznosci od wynikéw klinicznych i/lub nawrotu objawowego.
6) Krétszy powtarzany cykl wstrzyknie¢ moze by¢ wskazany.

7) Materiat moze by¢ wstrzykiwany do innych stawow z dawka 2,5 ml lub mniej, w zaleznosci od wielkosci stawu lub wewnetrznej
odpornosci podczas iniekcji.



Dodatkowe Informacje

Rekomendacje Europejskiej Ligi Przeciw Reumatyzmowi: Raport Oddziatu Specjalnego Komitetu
Statego dla Miedzynarodowych Badan tacznie z Teraupetycznymi Eksperymentami®

* Lek pierwszego wyboru dla syndromu bélu to Paracetamol

* Zastrzyki Srodstawowe kortykosteroidowe (A-CS) oznaczajg krotkotrwaty efekt

* Plan optymalnego leczenia gonartrozy to kombinacja farmakologicznych i niefarmakologicznych (szkota choroby
zwyrodnieniowej stawéw dla pacjentéw + terapia ¢wiczeniami + produkty ortopedyczne + utrata wagi) metod

* Profil toksycznosci dla srodstawowych iniekcji z kortykosteroidoéw i HA jest pomiedzy operacja i doustnym leczeniem
NLP2 z jednej strony, paracetamolem, chondroprotektorami, diaceryng, ortopedycznymi urzadzeniami i aktywnoscia
rehabilitacyjna z drugiej

* Rozmiar efektu srédstawowych iniekcji produktéw HA (IA-HA) jest niski

Profil toksyczno$ci w modalnosci leczenia gonartrozy
(Jordan KM, Arden NK, Doherty M et al.)

Potencjalna toksyczno$¢, mm VAS

Paracetamol
Nieselektywne NSAIDs
Koksyby

Chondroityna
Glukozamina
Diaceryna

Miejscowa Kapsacaina
Miejscowe NSAIDs
Leczenie ultradZzwiekowe
Spa/Hydroterapia
Akupunktura
Elektromagnesy
Leczenie laserem
Utrata Wagi

Cwiczenia

Ortezy kolana

Iniekcje IA-CS

Iniekcje IA-HA
Ptukanie stawow
Artroskopia
Osteotomia
Transplantacja chrzastki

Catkowita wymiana stawu



Analiza efektéw ubocznych produktéw farmaceutycznych

* Nieselektywne NLP2 niosg ryzyko gastropatii, wrzodéw uktadu trawiennego

* Selektywne NLP2 (koksyby) podczas przedtuzonego podawania, szczegblnie u pacjentéw z zaburzong czynnoscia
nerek moga prowadzi¢ do pogorszenia nadcisnienia zwiekszenia ryzyka komplikacji kardiologicznych 33-60%

* Pochodne kwasu propionowego (Ibuprofen, Naproxen, etc.) zwiekszaja ryzyko ostrego zespotu wiencowego
bez uniesienia odcinka ST

Grupa Rewizyjna Udaru Cochrane

* Iniekcje oparte na produktach kwasu hialuronowego s3 efektywne do 13 tygodni lub mniej

Raport Agencji Badania i JakosSci Opieki Zdrowotnej,
Amerykanski Departament Health and Human Services

* Produkt kwasu hialuronowego wstrzykiwany srédstawowo, doustnie chondroprotektory,
przeptukanie lub oczyszczenie atroskopowe, pokazato nieréwng kliniczng skutecznos¢

* Iniekcje produktéw kwasu hialuronowego pokazaty niewystarczajgce benefity w poréwnaniu z placebo

* W USA wiskosuplementacyjna technika uzywajgc surowcéw kwasu hialuronowego zostata wytgczona z listy
medycznych ustug ptatnych przez ubezpieczenie jako nie przynoszace dowiedzionej skutecznosci
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Wisko-proteza NOLTREX

w praktyce ortopedycznej

|/ Noltrex nie zawiera kwasu hialuronowego.

|/ Noltrex jest jedyng polimeryczng hydrozelowa endo-protez3
ptynu stawowego z jonami srebra.

|/ Noltrex jest bezpieczny, bio kompatybilny i antybakteryjny.
Ponad 280 000 przeprowadzonych iniekcji.

|/ Wyrazny efekt kliniczny w terapii jest widoczny od 6 miesiecy
do 2 lat wyrazony przyniesiong ulga w objawach OA.

|/ 90 % pacjentow powtorzyto swoja terapie NOLTREX po jakims$
czasie od pierwszego zabiegu, bedac zadowolonymi z rezultatow.



NOLTREA

FORCLEVER:s.c. Wytaczny dystrybutor NOLTREX™




