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Pupocnikova krv,
tkanivo pupocnika a placenty

Perinatalne tkaniva, ktoré zahfnaju pupocnikovu krv, tkanivo pupocnika a tkanivo placenty, obsahuju bunky s unikatny-
mi vlastnostami?, ktoré moézu byt pouzité na lie€bu pocas celého Zivota dietata. Tieto bunky su totiz mladé, nezatazené
vplyvmi okolitého prostredia ¢i prekonanymi chorobami pocas Zivota a maju velky proliferacny potencial (schopnost roz-

mnozovat sa). Odber perinatalnych tkaniv je jednoduchy, neinvazivny a Uplne bezpecny. Vdaka modernym technoldgiam
mozno tieto bunky a tkaniva uskladnit pri velmi nizkej teplote -180 °C, a tak dlhodobo zachovat ich jedinecné vlastnosti.

Perinatalne tkaniva

pupocnikova krv tkanivo pupocnika tkanivo placenty

PUPOCNIKOVA KRV - ZDROJ JEDINECNYCH KRVOTVORNYCH KMENOVYCH BUNIEK

7 krvotvornych kmenovych buniek sa dozrievanim a premenou (diferenciéciou) tvoria u zdravych ludi cervené a biele krvinky

a krvné dosticky. Po narodeni sa to deje v kostnej dreni, inak je to vsak u dietata pocas vnutromaternicového vyvoja, ked sa
krvinky tvoria aj v peceni a slezine. V poslednych fazach vyvoja dietata pred narodenim sa krvotvorné kmenové bunky ,stahuju®
z peCene a sleziny do kosti cestou krvného obehu. Preto je prave pupocnikova krv novorodenca bohatym zdrojom krvo-
tvornych kmenovych buniek. Ihned po porode vsak pritomnost kmenowvych buniek v krvi prudko klesne a niektoré typy
kmerovych buniek z krvi Uplne vymiznu.

Liecebné pouzitie krvotvornych kmenovych buniek pri obnove krvotvorby (kostnej drene) po jej poskodeni nazyvame trans-
plantacia krvotvornych kmenovych buniek (TKKB). Pupocnikova krv sa uz niekolko desatroci Uspesne pouZziva ako lahko
dostupny zdroj krvotvornych kmenovych buniek, vhodna alternativa kostnej drene alebo mobilizovane] periférnej krvi, ktorych
odber je invazivny a méze byt komplikovany a bolestivy?.

Navyse, uskladnenim pupocnikovej krvi sa eliminuje riziko kontaminacie nadorovymi bunkami v pripade potreby
autolognej transplantacie pri liecbe rakovinovych ochoreni.

Do dne$ného dna sa vykonalo viac ako 40 000 transplantacii krvotvornych kmernovych buniek pupocnikovej krvi’.

Rozdelenie transplantacii podla darcu krvotvornych kmerovych buniek

Autologne Alogénne
Bunky sa ziskavaju od samotného pacienta Darcom buniek je: e sUrodenec
« iny pribuzny (zriedkavo)
e nepribuzna osoba

Pravdepodobnost, Ze ¢lovek bude potrebovat transplantaciu vlastnych krvotvornych kmenovych buniek pocas
Zivota, je 1: 400, pravdepodobnost akejkolvek transplantacie krvotvornych kmernovych buniek je 1 : 200%



Rozhodnutie lekara, ¢i pdjde v pripade urcitého pacienta (u ktorého je TKKB indikovana) o autolégnu alebo alogénnu trans-

plantaciu, zavisi od viacerych faktorov, ako st napr.: konkrétne ochorenie, vek prijemcu, dostupnost vhodného darcu, dostup-
nost a moznost odberu vlastnych krvotvornych kmenovych buniek, velkost viastného odberu, stadium a stav ochorenia.

Autologna transplantacia krvotvornych kmenovych buniek

Autologna transplantacia krvotvornych kme-
novych buniek, t. . transplantacia vlastnych
buniek, sa zvy¢ajne pouziva u pacientov

Aktivita TKKB v Eurépe 1990 - 2019: alogénna vs. autologna TKKB®

== alogénna TKKB == autolégna TKKB
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niek.V pripade, Ze transplantat z pupocnikovej
krvi obsahuje mensie mnoZstvo buniek, je stale mozné jeho vyuZitie v kombinacii s odberom kostnej drene.®

Mnohopocetny myelém patri medzi ochorenia, pri ktorych je najcastejsie indikovana autolégna TKKB. Ide o frekventované
nadoroveé ochorenie krvi, ktoré vznika v plazmatickych bunkach kostnej drene. Autoldgna transplantacia krvotvornych kmeno-
vych buniek je klticovéa pre dlhodobé preZivanie a kvalitu Zivota pacientov s mnohopocetnym myeldomom a niektorymi inymi
malignymi lymfémami. Nemoznost vykonat transplantéciu, ak je indikovana, moéze mat preto nepriaznivy vplyv na prognézu
ochorenia’.

U deti je najcastejSou indikaciou na autolognu TKKB neuroblastom. Predstavuje jeden z najcastejsie sa vyskytujlcich

solidnych nadorov detského veku, ide o nador nervového tkaniva. Tymto ochorenim byvaju postihnuté skoro vylu¢ne malé
deti do 6smeho roku Zivota. V 25 a7 30 % sa prvé priznaky ochorenia zjavuji uz v prvych dvanastich mesiacoch Zivota dietata.
U deti s vysokorizikovym neuroblastémom sa v pripade, ak nezaberaju iné liecebné postupy, pouZiva vysokodavkova chemo-
terapia s naslednou autoldégnou transplantaciou, aby sa nahradili kmenové bunky kostnej drene poskodené chemoterapiou®.

Aj pupocnikova krv uskladnena v Cord Blood Center uz bola pouzita pri liecbe tohto ochorenia u malych pacientov
na Slovensku aj v Madarsku.

Alogénne transplantacie krvotvornych kmenovych buniek

Pri alogénnej transplantacii (t. |. pouZiti buniek od darcu) je nevyhnutné najst vhodného darcu na zéklade zhody v transplan-
ta¢nych znakoch, hovorime o tzv. HLA kompatibilite. Rizikom pri alogénnej transplantacii je totiz vyskyt velmi nebezpec-
nej reakcie Stepu proti hostitelovi (Graft versus Host Disease - GVHD). Pri GvHD telo pacienta a prijaté bunky od darcu
proti sebe ,bojuju“ (incidencia GvHD je 30 - 60 % a mortalita 50 %). Pricinou GvHD je prave nezhoda v HLA antigénoch. Prav-
depodobnost, Ze sa v rodine chorého najde vhodny darca, je podstatne vyssia ako v pripade nepribuzného darcu. AZ v polovici
vykonanych alogénnych transplantécif je darcom rodinny pribuzny. Naj€astejSim pribuznym darcom je surodenec.

U strodencov je 25 % Sanca, ze budu Uplne zhodni (v HLA antigénoch), ale je aj 25 % Sanca, ze nebudu vobec zhodni, a 50 %
Sanca, Zze budu polovi¢ne zhodni (haploidenticki).

Prijemcom krvotvornych kmenovych buniek dietata méze byt aj rodi¢ a, naopak, ide o tzv. haploidentické transplanta-
cie. Haploidenticky darca je ten, ktory mé podla zakonov dedicnosti s prijemcom polovicu spolo¢ného genetického materi-
alu, co v pripade rodica a dietata plati (méze platit aj u strodencov).



V poslednom desatroci doslo k podstatnym zlepseniam v haploidentickych transplantaciach a ¢oraz viac sa vyuzivaju
haploidenticki rodinni darcovia. Nizsi vek darcov priamo koreluje so znizenim mortality (Umrtia) po haploidentickej trans-
plantacii a lepSim celkovym preZitim?®.

Transplantacia alogénnych kmenovych buniek sa najcastejsie pouziva najma na liecbu leukémifi, niektorych typov portch
krvi alebo imunitného systému. Leukémie vznikaju malignym procesom krvotvornej kmeriovej bunky v kostnej dreni. Liecba
najma akdtnych typov leukémii pozostava z chemoterapie, radioterapie a vacsinou aj z transplantacie krvotvornych kmero-
vych buniek od vhodného zdravého darcu®®.

Lie¢ba krvotvornymi kmenovymi bunkami od stirodenca dosahuje ovela lepsie vysledky ako liecba bunkami od
nepribuzného darcu. Je to tak i pri lieCbe pacientov s akitnou myeloblastovou leukémiou, pricom pouZitie pupocnikovej
krvi je vynikajucou volbou pre pediatrickych pacientov s tymto typom leukémie!.

POUZITIE PERINATALNYCH TKANIV V REGENERATIVNEJ MEDICINE

Perinatalne tkaniva, zahriujice pupoé€nikovi krv, tkanivo pupocnika a tkanivo placenty, predstavuju lahko dostupny,
eticky bezproblémovy zdroj buniek, ktoré maju vdaka svojmu placentarnemu pévodu jedinecné biologické vlastnosti a preuka-
zatelny potencial v Sirokej Skale terapeutickych aplikacii. Tieto nové liecebné metddy st predmetom klinickych studii.

Vyznamnou vyhodou perinatalnych tkaniv je vysoka vytaznost viacerych typov buniek. Stratégia boja proti chorobam
zaloZena na pouziti buniek sa nazyva bunkova terapia. Za posledné roky oblast bunkovej terapie rychlo napredovala a predsta-
vuje Uc¢innl metddu boja proti mnohym, najma onkologickym a autoimunitnym chorobam. \ bunkovej terapii sa pouZivaju
rbzne bunky vratane kmenovych. Kmenovi bunku si mdZeme predstavit ako bunku, ktora este nepozna svoju Ulohu - nie je jasné,
Cisa stane bunkou niektorého organu alebo tkaniva (krv, koza, cievy, srdce, svaly). Vdaka schopnosti kmenovych buniek dalej sa

Specializovat ich mozno vyuZit i pri liecbe a obnove poskodenych tkaniv - v oblasti regenerativnej mediciny.

Pupocnikova krv

- je komplexny biologicky material a okrem krvotvornych kmenovych buniek obsahuje aj rézne iné bunky (napriklad mezen-
chymalne kmenové bunky, NK bunky) a zloZky. Tieto bunky maju potencial pri liecbe réznych ochoreni mimo tradicného
rozsahu hematologie a onkoldgie vinovativnych bunkovych terapiach na poli regenerativnej mediciny.

Sérum alebo plazma pupocnikovej krvi ¢i gél vyrobeny z pupocnikovej krvi boli aplikované pri liecbe r6znych ochoreni po-
vrchu oka, hojeni ran €i diabetickej nohe. Regenerativne Ucinky pupocnikovej krvi sa intenzivne skiimaju najma v oblasti
neurologie pri liecbe ochoreni, ako detska mozgova obrna, poruchy autistického spektra, cievna mozgova prihoda
a poskodenie miechy. Doterajsie vysledky vyskumu liecby pupocnikovou krvou priniesli slubné vysledky, na zaklade ktorych
tento vyskum pokracuje na pracoviskach po celom svete.

Tkanivo pupocnika

- je bohatym zdrojom mezenchymalnych kmenovych buniek. Ide o bunky, ktoré sa mézu premenit na tukové bunky, bunky
chrupavky, svalov, pecene, nervov, bunky produkujuce inzulin, endotelové bunky. Kmenové bunky pupocnika sa Siroko pouZi-
vaju pri liecbe mnohych patoldgii, ako st najmé autoimunitné ochorenia, imunologické komplikacie po transplanta-
ciach, poranenie plic, kardiovaskularne choroby, ochorenia pec¢ene, poruchy pohybového aparatu, diabetes melli-
tus a neurodegenerativne poruchy.

Placenta

- obsahuje najsirsie spektrum buniek spomedzi perinatéalnych tkaniv. Je jednym z najslubnejsich zdrojov réznych typov buniek
a tkaniv na pouzitie v regenerativnej medicine a tkanivovom inzinierstve. Medzi bunkami placenty st rézne typy kme-
novych buniek, ako su krvotvorné kmenové bunky, epitelové kmeriové bunky, endotelialne progenitory a mezenchymalne
kmenoveé bunky. Ukazalo sa, Ze bunky izolované z placenty si zachovavaja dolezité terapeutické vlastnosti, ktoré vacsinou
vyplyvaju z ich antimikrobialnych, protizapalovych a imunomodulacnych vlastnosti'.

Takmer 800 klinickych stadii na celom svete overuje pouzitie pupocnikovej krvi, tkaniva pupocnika a placenty pri
mnohych chorobach.



Prehlad zavaznych ochoreni, pri ktorych je mozné vyuzit pupocnikovu krv**1s

Leukémie:

Myelodys-
plastické
syndrémy:

Lymfomy:

Anémie:

dosticiek:

Poruchy
plazma-
tickych
buniek:

Dedicné
poruchy
imunitného
systému:

Akutna lymfoblastova leukémia

Akutna myeloblastova leukémia

Akutna bifenotypova leukémia

Akutna nediferencovana leukémia
Chronicka lymfocytova leukémia
Chronicka myeloidna leukémia
Juvenilna chronicka myeloidna leukémia
Juvenilna myelomonocytova leukémia
Refraktérna anémia

Sideroblasticka anémia

Refraktérna anémia s excesom blastov
Refraktérna anémia s excesom blastov v transformécii
Chronicka myelomonocytova leukémia
Hodgkinov lymfom

Burkittov lymfom

T-bunkovy lymfém

Lymfoplazmaticky lymfém

Difuzny velky B-bunkovy lymfém
Folikularny lymfom

Lymfém z plastovych buniek

Kozny T-bunkovy lymfém
Plazmablasticky lymfom

Anaplasticky velkobunkovy lymfom
Waldenstromova makroglobulinémia
Aplasticka anémia

Fanconiho anémia

Vrodena dyserytropoetickd anémia
Paroxyzmalna no¢na hemoglobinuria
Kosacikova anémia

Beta talasémia major (Cooleyova anémia)
Blackfan-Diamondova anémia

Cista aplazia cervenych krviniek
Amegakaryocytoza / vrodend trombocytopénia
Glanzmannova trombasténia
Mnohopocetny myelém

Leukémia z plazmatickych buniek
Primarna amyloidoéza

POEMS syndrom

Tazka kombinovana imunodeficiencia s nedostatkom
adenozindeaminazy

X-viazana tazka kombinovana imunodeficiencia

Tazka kombinovana imunodeficiencia s nizkym poctom

T- a B-lymfocytov

Tazka kombinovana imunodeficiencia s nizkym alebo
normalnym poctom B-lymfocytov

Omennov syndrom

Kostmannov syndrém (zavazna vrodena neutropénia)
Myelokatexia

Ataxia-Telangiectasia (Louis-Barovej syndrém)
Syndrém nahych lymfocytov

Bezna variabilna imunodeficiencia

DiGeorgeov syndrom

Ziskané
poruchy
imunitného
systému:

Dedicné
choroby
postihujuce

kostnu dren:

Myelopro-
liferativne
poruchy:

Fagocytarne
poruchy:

Metabolické
poruchy:

Solidne
nadory:

Hemofagocytova lymfohistiocytéza
Deficit adhézie leukocytov
X-viazany lymfoproliferativny syndrom
Wiskottov-Aldrichov syndrom

IPEX syndrém

Retikularna dysgenéza

Systémova skleroza

Sklerdza multiplex

Reumatoidna artritida

Systémovy lupus erythematosus
Polymyozitida - dermatomyozitida
Pearsonov syndrém
Shwachman-Diamondov syndrom
Systémova mastocytéza

Akutna myelofibroza

Agnogénna myeloidna metaplazia (myelofibréza)

Polycytémia vera

Esencialna trombocytémia
Chediak-Higashiho syndrém
Chronicka granulomatéza
Hurlerov syndrom

Scheieho syndrém

Hunterov syndrém
Sanfilippov syndrom
Morquiov syndrém
Maroteaux-Lamyho syndrém
Slyov syndrom
Mukolipidéza Il
Adrenoleukodystrofia
Krabbeho choroba
Metachromatickéa leukodystrofia
Pelizaeus-Merzbacherova choroba
Niemann-Pickova choroba
Gaucherova choroba
Tay-Sachsova choroba
Sandhoffova choroba
Wolmanova choroba
Lesch-Nyhanov syndrom
Osteopetréza

Erytropoeticka porfyria (Guntherova choroba)
Neuroblastom
Meduloblastom
Retinoblastom

Nador zarodocnych buniek
Ewingov sarkom

Sarkom makkych tkaniv
Wilmsov nador

Osteosarkom

Radiacna choroba



Moznosti vyuzitia pupocnikovej krvi, tkaniva pupocnika a tkaniva placenty pupocnik. Tkanivo  Tkanivo

krv pupocnika placenty

Hematologické malignity (rakovina krvi): [ J
°
Rakovina prsnika o
Rakovina zaludka, pazeraka

Onkologické ochorenia: Rakovina oblicky

Rakovina vaje¢nikov
Rakovina hrubého creva a konecnika
Autizmus

Detskd mozgova obrna, hypoxicko-ischemicka encefalopatia

L, Cievna mozgova prihoda, traumatické poskodenie mozgu
Neurologické poruchy: Alzheimerova choroba
Parkinsonova choroba
Zranenie miechy

Choroba stepu proti hostitelovi (GvHD)

Lupus
Amyotroficka lateralna skleréza

. . Skleréza multiplex
Autoimunitné poruchy:

Ankylozujuca spondylitida
Reumatoidna artritida
Systémova skleroza (sklerodermia)

Crohnova choroba, ulcerézna kolitida

Akutny infarkt myokardu (infarkt), kardiomyopatia

) , . Srdcové zlyhanie
Kardiovaskularne ochorenia: i S
Hypoplasticky syndrom lavého srdca

Periférne artériové ochorenie dol. koncatin, kritickd koncatinové ischémia

. Diabetes 1. typu, diabetes 2. typu, diabetickd noha
Diabetes: Y :
Diabeticka nefropatia

Dedi¢né ataxia

., ., Epidermolysis bullosa (choroba motylich kridel)
Genetické a/alebo metabolické poruchy: - X
Duchennova svalova dystrofia
Spinalna svalova atrofia

Artréza (osteoartroza), poskodena kibova chrupavka

Ortopedické ochorenia a poruchy: Rézstep podnebia
Rézstep chrbtice

Predcasné zlyhanie vajecnikov
Dysfunkcia vaje¢nikov o

Gynekologické poruchy:

Jazvy maternice
VnUtromaternicové zrasty o

Astma, bronchopulmonalna dyspléazia

Pneumokoniéza

Ochorenia dychacich ciest: Plucna sarkoidoza
Fibréza pluc

Pneumonia spésobena COVID-19

Alopecia areata (strata vlasov)

) . Ekzém (atopicka dermatitida), psoriaza
Ochorenia koze: —
Keloid (jazvy)

Rany (hojenie)

Cirhéza pecene

Ochorenia pecene: Fibroza pecene
Priméarna sklerotizujuca cholangitida

Zlyhanie obliciek
Hemoragicka cystitida [
Zapal zubnej drene

Strata sluchu (ziskana senzorineuralna)
Oc¢né ochorenia

HIV

Erektilna dysfunkcia



Vyhody uskladnenia pupocnikovej krvi pre vase dieta:

neinvazivny odber

[ ]

okamZita dostupnost - riesenie pre pacientov, ked je transplantacia krvotvornych kmenovych buniek urgentné

v pripade nemoznosti odberu vlastnych buniek
[ ]
doplnenie nedostato¢ného odberu krvotvornych kmenovych buniek z kostnej drene alebo mobilizovanej periférnej krvi
v pripadoch, ked sa nepodari odobrat dostatok vlastnych krvotvornych buniek
[ ]
eliminacia rizika kontaminacie nadorovymi bunkami pri odbere krvotvornych kmenovych buniek
(z kostnej drene ¢i periférnej krvi) po diagnostikovanom malignom ochoreni
[}
jej bunky st mladé (ziskané pred svojim mnohonasobnym delenim, t. ., ¢aké ich ,dlhy“ Zivot),

nezatazené vplyvmi okolitého prostredia a ochoreniami ¢i liecbou, ktorymi ¢lovek prechadza neskor pocas zivota

[ ]
moznost pouZitia pre sirodenca dietata, prip. aj pre iného ¢lena rodiny

Tkanivo placenty sa odobera vzdy v kombinacii s pupocnikovou krvou z pupocnika
a povrchovych zil placenty (Prémium odberom) a s tkanivom pupocnika.

Takto sa ziska Siroké spektrum buniek a moznost viacnasobného vyuzitia
pri liecbe réznych ochoreni nielen pre dieta, ale aj pre celu rodinu.

V pripade otazok nas nevahajte kontaktovat na:

Bezplatna infolinka: 0800 11 12 33

E-mail: info@cordbloodcenter.sk

www.cordbloodcenter.sk
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