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Hyalofast® Support for human mesenchymal stem cells

PRODUCT INFORMATION AND INDICATIONS

Mesenchymal stem cells (MSCs) residing in bone marrow are the progenitors for chondrocytes, osteoblasts and several other
types of cells.

Hyalofast is a biodegradable support for the entrapment of mesenchymal stem cells for the repair of chondral or

osteochondral lesions.

Hyalofast is initially filling the defect and temporarily substituting the chondral and osteochondral tissue in the lesions until it is
absorbed and replaced by the skeletal tissue.

Hyalofast may act as a support for bone marrow aspirate or as a chondroprotective coverage which favours in situ residence of
mesenchymal stem cells after their mobilization due to microfracture or perforation procedures.

Hyalofast is a white non-woven pad entirely composed of HYAFF®, a semi-synthetic derivative of hyaluronic acid, a naturally
occurring extracellular matrix molecule and a major component of human cartilage.

The main characteristics of Hyalofast are the following:

1. complete biocompatibility of the support: the polymer used is an ester derivative of hyaluronic acid (one of the main components
of the extracellular matrix). After spontaneous degradation, the polymer releases the parent molecule enriching the transplantation
site with hyaluronic acid.

2.three-dimensional structure: the non-woven mesh favours cell adhesion, therefore MSCs are able to arrange themselves inside
the artificial three-dimensional matrix.

3. ease of handling and application.

4. the implant is soft and conformable and readily adheres to the site of application.

WARNINGS AND PRECAUTIONS

- Hyalofast is for exclusive use in surgical procedures.

- Hyalofast should be used immediately after opening of the pouch.

- Hyalofast is sterilized by gamma-radiation and is for single use only. Portions of unutilized product must be discarded.

- There is a risk of non sterile product and patient infection, in case any unutilized portions of product were to be re-used after
first application.

- Sterility is guaranteed as long as the package is closed and undamaged.

- Do not use in case of package damage and report to local distributor.

- Store in a cool and dry place (T< 40°C).

- After use, dispose according to applicable national practice.

- Hyalofast does not provide a structural support after implantation, therefore the use of a proper load bearing device is recom-
mended, if needed.

CONTRAINDICATIONS

The use of Hyalofast is contraindicated in patients with hypersensitivity to the product components.

INSTRUCTIONS FOR USE

Prior to use, the product's secondary packaging is removed and Hyalofast is transported in its primary packaging to the sterile
field. Both sides of the scaffold are equivalent for application.

Hyalofast can be:

- pre-loaded with bone marrow aspirate prior to implantation;

- applied directly onto the debrided areas after microfracture or perforation procedures, with the aim of favouring in situ residence
of cells mobilized by such procedures.

For both approaches, the recommended surgical procedure for application of the product is the following. The implantation of
Hyalofast can be performed in miniarthrotomy or arthroscopy, at the physician discretion. After joint inspection, the chondral or
osteochondral lesion is carefully debrided until a stable shoulder surrounds the defect. Defect size can be assessed by a sterile
template.

Hyalofast is cut with sterile scissors to fit the defect area and placed onto the lesion with forceps.

When applied in arthroscopy, after creating a dry joint surface Hyalofast is positioned into the lesion with the help of a

flattened probe.

If necessary, Hyalofast may be secured to the defect by standard fixation means such as fibrin glue, sutures or pins. In presence
of very deep defects, the overlapping of several pads could be used as long as the total thickness of the implant is not greater than
the depth of the defect.

Before and after tourniquet release, the joint is mobilized to ensure adherence and stability prior to standard closure of the
surgical incision.

At the surgeon’s discretion an articular drainage and a compressive bandage may be applied for 24 hours post-implantation.
Subsequent immobilization is recommended for 24 hours postsurgery, after which a postoperative rehabilitation program can

be initiated.

PRESENTATIONS

Hyalofast is available in different presentations:
1 pouch containing 1 pad 2x2 cm

1 pouch containing 1 pad 5x5 cm
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Hyalofast® tugi inimese mesenhiimaalsetele tlvirakkudele

TOOTETEAVE JA NAIDUSTUSED

Luutidis asuvad mesenhiimaalsed tivirakud (Mesenchymal stem cells - MSC-d) on kondrotsiiiitide, osteoblastide ja mitmete
muude rakkude eellased.

Hyalofast on biolagunev tugi mesenhiimaalsete tiivirakkude kinnijaé@miseks kondraalsete véi osteokondraalsete kahjustuste
parandamisel.

Hiialofast taidab esialgu defekti ja asendab ajutiselt kahjustuste kondraalset ja osteokondraalset kudet, kuni see imendub ja
luukude seda asendab.

Hyalofast vdib toimida luuiidi aspiraadi toetajana voi kondroprotektiivse kattena, mis soodustab mesenhiimaalsete tiivirakkude
in situ elamist parast nende mobiliseerimist mikromurru vi perforatsiooni protseduuride tottu.

Hyalofast on valge mittekootud padjake, mis koosneb taielikult HYAFFist®, hiialuroonhappe poolsiinteetilisest derivaadist,
looduslikult esinevast rakuvalisest maatriksimolekulist ja inimese kéhre pdhikomponendist.

Hyalofasti peamised omadused on jargmised:

1. téielik biosobivus toega: kasutatav poliimeer on hiialuroonhappe esterderivaat (ks rakuvalise maatriksi phikomponente).
Pérast spontaanset lagunemist vabastab poliimeer Iahtemolekuli, rikastades siirdamiskohta hiialuroonhappega.

2. kolmemddtmeline struktuur: mittekootud vérk soodustab rakkude adhesiooni, mistdttu MSC-d suudavad end paigutada kunstliku
kolmemdétmelise maatriksi sisse.

3. kasitsemise ja pealekandmise lihtsus.

4. implantaat on pehme ja kohanemisvdimeline ning kleepub kergesti manustamiskohaga.

HOIATUSED JA ETTEVAATUSABINOUD

- Hyalofast on méeldud ainult kirurgiliste protseduuride jaoks.

- Hyalofasti tuleb kasutada kohe pérast pakendi avamist.

- Hyalofast steriliseeritakse gammakiirgusega ja on ainult iihekordseks kasutamiseks. Kasutamata toote osad tuleb &ra visata.
- Kui kasutamata toote osi tuleb pérast esmakordset kasutamist uuesti kasutada, tekib mittesteriilse toote téttu patsiendi
nakatumise oht.

- Steriilsus on garanteeritud seni, kuni pakend on suletud ja kahjustamata.

- Arge kasutage toodet, kui pakend on kahjustatud ja teavitage kohalikku edasimiidijat.

- Hoidke toodet jahedas ja kuivas kohas (T< 40 °C).

- Pérast kasutamist havitage vastavalt kehtivale riiklikule tavale.

- Hyalofast ei paku pérast implanteerimist struktuurset tuge, seetdttu on vajadusel soovitatav kasutada korralikku kandeseadet.

VASTUNAIDUSTUSED
Hyalofasti kasutamine on vastunaidustatud patsientidele, kellel on Glitundlikkus toote komponentide suhtes.

KASUTUSJUHEND

Enne kasutamist eemaldatakse toote sekundaarne pakend ja Hyalofast transporditakse esmases pakendis steriilsele véljale.
Tugikonstruktsiooni mélemad pooled on paigaldamisel samavaéarsed.

Hyalofast véib:

- olla enne implanteerimist eellaetud luulidi aspiraadiga;

- see kantakse otse puhastatud aladele pérast mikromurru véi perforatsiooni protseduure, et soodustada selliste protseduuride
abil mobiliseeritud rakkude in situ kohalolu.

Mélema l&henemisviisi puhul on toote jaoks soovitatav kirurgiline protseduur jéargmine. Arsti &randgemisel vdib Hyalofasti
implanteerida miniartrotoomia voi artroskoopia teel. Pérast ligesekontrolli puhastatakse kondraalne véi osteokondraalne
kahjustus ettevaatlikult, kuni defekti imbritseb stabiilne dlg. Defekti suurust saab hinnata steriilse malli abil.

Hyalofast Idigatakse steriilsete kaaridega defektikohale sobivaks ja asetatakse tangidega kahjustusele.

Artroskoopias pealekandmisel asetatakse Hyalofast parast kuiva liigesepinna loomist lamestatud sondi abil kahjustuskohta.
Vajadusel voib Hyalofasti defekti kiilge kinnitada standardsete kinnitusvahenditega, nagu fibriinliim, émblused vai tihvtid.

Véga sligavate defektide korral voib kasutada katmist mitme padjaga seni, kuni implantaadi kogupaksus ei lleta defekti sligavust.
Enne ja parast zguti vabastamist mobiliseeritakse liigend, et tagada nakkumine ja stabiilsus enne kirurgilise sisseldike
standardset sulgemist.

Kirurgi &ranagemisel voib 24 tunni jooksul parast implanteerimist rakendada ligesedrenaaZi ja kompressiivset sidet. Jargnev
immobiliseerimine on soovitatav 24 tundi parast operatsiooni, misjérel vdib alustada operatsioonijargse taastusravi programmiga.

PAKUTAV

Hyalofast on saadaval erinevate pakenditena:
1 pakend sisaldab 1 padjakest 2 x 2 cm

1 pakend sisaldab 1 padjakest 5 x 5 cm
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Hyalofast® MomowHo nsaenve 3a YOBELLKM ME3EHXMMATTHN CTBONOBM KIETKM
WH®OPMALIMA 3A NPOAYKTA U YKA3AHUA

Me3eHxumanture creonosu knetkv (MCK), HamupalLy ce B KOCTHIS MO3bK, Ca MPOTEHUTOPUTE Ha XOHAPOLUTUTE,
0CTe06nacTUTe 1 HAKONKO APYrin TUMOBE KNeTKA.

Hyalofast e G1opa3rpaanmo nomoLLHO U3aenve 3a NpeToBapBaHe Ha Me3eHXUManHy CTBOMOBM KNeTKW 3a Bb3CTaHoBsiBaHe
Ha XOHApanHu U 0CTEOXOHAPAaNHW nesun.

Hyalofast mbpeoHayanHo 3ambna Aedekta v BpeMEHHO 3aMeCcTBa XoHAparnHaTa 1 0CTeOXoHApanHaTa ThkaH B neauuTe,
[nokato He 6bae abcopbupaHa v 3aMeHeHa OT ckeneTHaTa ThkaH.

Hyalofast moxe aa aelicTBa kaTo MOMOLLHO U3AEMNMe 3a acnupaT Ha KOCTEH MO3bK UMW KaTo XOHAPONPOTEKTUBHO NOKPUTHE,
KkoeTo GnaronpusaTCTBa in situ NpebuBaBaHETO Ha ME3EHXVUMaNHUTE CTBONOBI KNETKM Cried MoBunuaaumsTa uM nopaam
npoueaypy 3a MUkpodpakTypa 1 nepdopaums.

Hyalofast npefcrasnsisa 63 HeTbkaH TaMnoH, CbCTaBeH U3LANO OT HYAFF®, NONYCUHTETUYEH AepUBAT Ha XUanypoHosaTta
KucenuHa, ecTecTBeHO Bb3HMKBaALLA M3BBHKIETbYHA MAaTpUYHA MOSIEKyna U OCHOBEH KOMMOHEHT Ha YOBeLKUs XpyLian.
OcHoBHUTE XapakTepucTiky Ha Hyalofast ca cneghuTe:

1. MbNHa GMOCHBMECTUMOCT Ha NOMOLLIHOTO M3ENKe: U3NON3BAHUAT NONMMEP € ECTEPHO NPOU3BOAHO HA XManypoHoBaTa
KUCENWHa (ANH OT OCHOBHUTE KOMMOHEHTM Ha eKCTpaKmneTbyHaTa MaTpuLia). Cnes CNoHTaHHO pasrpaxaaHe nonumepsT
ocao6o>maaa uaxogHata monekyna, oBoraTsiBaiiki MSCTOTO Ha TpaHCnnaHTauuaTa ¢ Xx1manypoHoBa KucenuHa.

2. TpumamepHa CTpyKTypa: HeTbkaHHaTa Mpexa BnaronpusaTcTsa kneTbyHaTa aaxesns, nopaau koeto MSC ca B cbeTosHie
[1a Ce opraHn3mMpat BbTPE B U3KyCTBEHATa TPUM3MepHa MaTpuLia.

3. IlecHa paboTa 1 npunoxeHve.

4. VIMnnaHTaTbT e Mek 1 yqo6eH W Ce 3arensa NecHo KbM MACTOTO Ha NPUoXeHue.

NPEAYNPEXAEHWS U NPEANA3HW MEPKU

- Hyalofast e npeaHasHaueH 3a ekcknyauBHa ynoTpeGa npu XvupypriasHyu npoLeaypu.

- Hyalofast TpsiGBa fa ce u3nonasa BeaHara cnef oTBapsHe Ha Topbuukara.

- Hyalofast ce cTepunusipa 4pes rama-paguams 1 € camo 3a egHokpatHa ynotpe6a. Yactin oT Henanonasanus npofykT Tpsibea
[a Ce U3XBbPIIAT.

- CblLecTByBa pUCK OT HECTEPUNEH NPOAYKT U MHADEKLMA Ha NaLMeHTa, B Cryyalt Ye HeuanonasaHuTe YacTu OT NpoayKTa ce
13non3eat 0THOBO Chef MbPBOTO MPUNOXEHNE.

- CTepVIJ'IHOCTTa € rapaHTupaHa, okaTo OnakoBKaTa e 3aTBOpeHa U HenoBpeaeHa.

- He n3nonasaiite B cnyyai Ha NoBpeaa Ha OnakoBKaTa 1 JoknaaBaiTe Ha MECTHUS ACTPUBYTOp.

- [la ce cbxpaHsiBa Ha xnafHo 1 cyxo mscTo (T<40°C).

- Cneq ynoTpe6a 13xebpreTe B CLOTBETCTBYE C NPUNOXAMATA HALMOHATNHA NPaKTUKa.

- Hyalofast He ocurypsiBa cTpykTypHa nofapbika cne UMnnaHTauusTa, nopaam KoeTo ce NpenopbyBa M3non3saHeTo Ha
NOAXOASALLO W3AENHe 3a HOCEHE Ha ToBapa, ako € HeobXoAuMO.

MPOTUBOMOKA3AHUA:
Ynotpe6ata Ha Hyalofast e npoTvBonokasaHa npyu NaLMEHTH C CBPBLXYYBCTBUTENHOCT KbM KOMIOHEHTUTE Ha MPOAYKTa.

WHCTPYKLIMK 3A YNOTPEBA

I'Ipeqm yn0Tpe6a BTOpWYHATa OMakoBka Ha NPoAyKTa ce 0TCTpaHsABa U Hyalofast Ce TpaHcnopTupa B MbpBiYHaTa Cy onakoBka
B CTEPUNHOTO none. n ABETe CTpaHu Ha cxad)epa‘ra Ca eKBUBANIEHTHWU 3a NPUNOXEHKe.

Hyalofast moxe a 6bge:

- NpeaBapuTenHo 3apeieH C acnupat Ha KOCTHUSA MO3bK Npean UMnnaHTauuaTa;

- NPUNOXeH ANPEKTHO BbPXY AebpupaHuTe obnacTv cnea npoLeaypy 3a MukpodpakTypa unm nepcopauis, ¢ Len aa ce
6naronpma'rcnaa in situ HpeGMEaBaHeTO Ha KneTkute, MOGI/IJ'IMSMpaHM 4pes TakuBa npoLeaypu.

3a ABaTa NoAxoAa npenopbynUTenHaTa XvpypriyHa npoleaypa 3a npunaraHe Ha NnpoayKTa e crnefHara. MMI‘IJ‘IaHTI/IpaHeTO

Ha Hyalofast MOXe [a Ce U3BBPLLM Ype3 MUHUAPTPOTOMMA UK apTPOCKONUS, Mo NpeLeHkKa Ha nekaps. Cne/:( npoBepka Ha

CTaBuTe XoHApanHaTa unu ocTeoxoHapanHaTa ne3us ce 0TCTpaHaBa BHUMATENHO, 0KaTO crabunHo pamo 3a06ukonmu Fleq)eKTa.

Pa3mepbT Ha lethekTa MoXe Aa Ce OLieH! ChC CTepUreH WabroH.

Hyalofast ce Hapsi3Ba CbC CTEPUNHI HOXULM, 3a Aa NacHe B 0BnacTTa Ha AechekTa i ce NocTaBs BbPXy NesusiTa ¢ hopLienc.
Korarto ce npunara npu apTpockonus, cnef Cb3[aBaHeTo Ha Cyxa CTaBHa NOBbPXHOCT Hyalofast Ce nocrtaed B NesndTa ¢
MOMOLLT Ha NNocka COHAa.

Axo e Heobxoaumo, Hyalofast Moxe fa Gbae npukpeneH kbM AetekTa Ypes CTaHAapTHN CPEACTBa 3a (uKcupaHe, kaTo
Q)MGPMHOBO nenuno, LWesoBe UIu LWWMKK. an Hanuyue Ha MHOro Ll'bJ'IGOKM qed)ekm MOXe [a ce 13rnosn3ea npunokpueaHeTo
Ha HAKOSKO MOANOXKKM, AOKaTo oﬁu.(aTa neﬁenMHa Ha uMnnaHTa He e no-ronsma ot m;nﬁoqvmaTa Ha Aecbelcra.

Mpeaw 1 cnef 0cBOGOXaBaHE Ha TYPHUKET CTaBaTa ce MOGUNM3Mpa, 3a ia Ce OcUrypy npunenBakxe i CTablunHoCT npeu
CTaH[apTHOTO 3aTBapsHe Ha XMpypruyHara pesﬁa.

Mo npeueHka Ha Xupypra Moxe Aa ce NPUNoXKn CTaBeH ApeHax U KOMNpecuBHa NPeBPB3Ka B NPOABLIKEHNE Ha 24 vaca cneq
umnnaxTayusTa. I'Iocnenaau.(a MMMOﬁMnMSaL{Mﬂ Ce npenopbyBa B NPOAbMKEHNE Ha 24 vaca Cnej onepauuaTa, cnej Koeto
MOXe /1a Ce 3an0yHe MocTonepaTuBHa pexabunuTaLyonHa nporpama.

NPE3EHTALIUK

Hyalofast ce npeanara 8 pa3nu4Hy onakosky:
1 TopbuyKa, ChabpXKalla 1 TamnoH 2 x 2 cm
1 TopbuyKa, ChabpxKalla 1 TammoH 5 x 5 cm
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Hyalofast® tuki ihmisen mesenkymaalisille kantasoluille

TUOTETIEDOT JA INDIKAATIOT

Luuytimessa sijaitsevat mesenkymaaliset kantasolut (MSC:t) ovat kondrosyyttien, osteoblastien ja useiden muiden
solutyyppien kantasoluja.

Hyalofast on biohajoava tuki mesenkymaalisten kantasolujen vangitsemiseen kondraalisten tai osteokondraalisten

leesioiden korjaamiseksi.

Hyalofast tayttaa aluksi vaurion ja korvaa tilapaisesti kondraali- ja osteokondraalisen kudoksen leesioissa, kunnes se imeytyy
ja korvautuu luukudoksella.

Hyalofast voi toimia luuytimen aspiraatin tukena tai kondroprotektiivisena suojana, mika suosii mesenkymaalisten kantasolujen
in situ -asumista niiden mobilisoinnin jalkeen mikromurtuma- tai perforaatiotoimenpiteiden vuoksi.

Hyalofast on valkoinen kuitukangastyyny, joka koostuu kokonaan HYAFF®:sta®, hyaluronihapon puolisynteettisestd
johdannaisesta, luonnollisesta solunulkoisesta matriisimolekyylista ja ihmisen ruston padkomponentista.

Hyalofastin tarkeimmat ominaisuudet ovat seuraavat:

1. tukiaineen taydellinen bioyhteensopivuus: kéytetty polymeeri on hyaluronihapon esterijohdannainen (yksi solunulkoisen
matriisin padkomponenteista). Spontaanien hajoamisen jélkeen polymeeri vapauttaa emomolekyylin rikastaen siirtokohtaa
hyaluronihapolla.

2 kolmiulotteinen rakenne: kuitukangasverkko edistaa solujen tarttumista, joten MSC:t pystyvat jarjestaytymaén keinotekoisen
kolmiulotteisen matriisin siséan.

3. helppokayttdisyys ja kaytto.

4. implantti on pehmea ja mukautuva ja tarttuu helposti kiinnityskohtaan.

VAROITUKSET JA VAROTOIMET

- Hyalofast on tarkoitettu kaytettavéksi yksinomaan kirurgisissa toimenpiteissa.

- Hyalofast tulee kayttaa valittomasti pussin avaamisen jélkeen.

- Hyalofast steriloidaan gammasateilylla ja on vain kertakayttoinen. Kayttamattomat tuotteen osat on havitettéva.

- On olemassa epasteriilin tuotteen ja potilaan infektioriski, jos kayttdmattémét tuotteen osat kéytetdan uudelleen ensimmaisen
kéyton jalkeen.

- Steriiliys taataan niin kauan kuin pakkaus on suljettu ja vahingoittumaton.

- Al kayta, jos pakkaus on vaurioitunut, ja ilmoita asiasta paikalliselle jalleenmyyjélle.

- Varastoi viiledssa ja kuivassa paikassa (T< 40°C).

- Havité kayton jalkeen soveltuvan kansallisen kaytannén mukaisesti.

- Hyalofast ei tarjoa rakenteellista tukea implantoinnin jélkeen, joten sopivan kantavan laitteen kayttod suositellaan tarvittaessa.

VASTA-AIHEET:
Hyalofastin kéytto on vasta-aiheista potilaille, jotka ovat yliherkkia tuotteen komponenteille.

KAYTTOOHJEET

Ennen kayttoa tuotteen toissijainen pakkaus poistetaan ja Hyalofast kuljetetaan ensisijaisessa pakkauksessaan steriiliin kentalle.
Telineen molemmat puolet ovat samanarvoisia asennuksessa.

Hyalofast voi olla:

- esiladattu luuytimen aspiraatilla ennen implantointia;

- levitetdén suoraan puhdistetuille alueille mikromurtuma- tai ref’itystoimenpiteiden jalkeen tarkoituksena edistaa téllaisilla
toimenpiteilla mobilisoituneiden solujen in situ -viipymista.

Molemmissa lahestymistavoissa suositeltu kirurginen toimenpide tuotteen levittdmiseksi on seuraava. Hyalofast-istutus
voidaan suorittaa miniartrotomian tai artroskopian avulla laakarin harkinnan mukaan. Niveltarkastuksen jélkeen kondraalinen
tai osteokondraalinen leesio poistetaan huolellisesti, kunnes vikaa ympérdi vakaa olkap&a. Vian koko voidaan arvioida
steriililla mallilla.

Hyalofast leikataan steriileillé saksilla virhealueelle sopivaksi ja asetetaan vauriokohtaan pihdeilla.

Artroskopiassa levitettyna kuivan nivelpinnan luomisen jélkeen Hyalofast sijoitetaan vaurioon litistetyn anturin avulla.
Tarvittaessa Hyalofast voidaan kiinnittaa vikaan tavallisilla kiinnitysvalineilla, kuten fibriinilimalla, ompeleilla tai tapeilla.
Erittdin syvien vikojen esiintyessa voidaan kayttaa useiden tyynyjen paallekkaisyytta, kunhan implantin kokonaispaksuus
ei ole suurempi kuin vian syvyys.

Ennen ja jalkeen kiristyssidoksen irrottamisen nivel mobilisoidaan kiinnittymisen ja vakauden varmistamiseksi ennen
kirurgisen viillon normaalia sulkemista.

Kirurgin harkinnan mukaan niveldraretta ja puristussidos voidaan kayttaa 24 tunnin ajan implantaation jalkeen.
Mydhemmin immobilisaatiota suositellaan 24 tunnin ajan leikkauksen jélkeen, mink jalkeen voidaan aloittaa leikkauksen
jélkeinen kuntoutusohjelma.

ESITTELYTVASTA-AIHEET:
Hyalofast on saatavana eri muodoissa:
1 pussi, jossa 1 tyyny 2x2 cm
1 pussi, jossa 1 tyyny 5x5 cm

VIITTEETVASTA-AIHEET:

1 Caplan Al et ai., Clin. Orth. Suh. Res. (1997) 342: 254-269.

2 Giannini S. et ai., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3 Giannini S. et ai., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.

4 Buda R et ai., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5 Battaglia M et ai., Eur J Radiol. 2011 marraskuu;80(2):e132-9. Epub 2010 30. elokuuta.
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Hyalofast® Podpora lidskych mezenchymalnich kmenovych bunék

INFORMACE O VYROBKU A INDIKACE

Mezenchymalni kmenové buriky (MSC), které se nachazeji v kostni dreni, jsou progenitory chondrocytd, osteoblastl a nékolika
dalSich typd bunék.

Hyalofast je biologicky odbouratelny nosic pro zachyceni mezenchymalnich kmenovych bunék pro reparaci chondrélnich nebo
osteochondralnich 1ézi.

Hyalofast zpocatku vypliiuje defekt a docasné nahrazuje chondraini a osteochondralni tkar v 1ézich, dokud se nevstieba

a nenahradi kostni tkéni.

Hyalofast mize pusobit jako podpora pro aspirat kostni diené nebo jako chondroprotektivni kryti, které podporuje pobyt
mezenchymalnich kmenovych bunék na misté po jejich mobilizaci pfi mikrofrakturach nebo perforacich.

Hyalofast je bila netkana podlozka zcela slozena z HYAFF®, polosyntetického derivatu kyseliny hyaluronové, pirozené se
vyskytujici molekuly extracelularni matrix a hlavni slozky lidské chrupavky.

Hlavni vlastnosti pfipravku Hyalofast jsou nasledujici:

1. Uplna biokompatibilita nosice: pouzity polymer je esterovy derivat kyseliny hyaluronové (jedné z hlavnich slozek extracelulamiho
matrixu). Po spontanni degradaci polymer uvolni matefskou molekulu a obohati misto transplantace kyselinou hyaluronovou.

2. trojrozmérna struktura: netkana sit podporuje adhezi bunék, a proto se MSC mohou usporadat uvnitf umélé trojrozméré matrice.
3. snadna manipulace a pouziti.

4. implantat je mékky a pfizplsobivy a snadno pfilne k mistu aplikace.

UPOZORNENI A OPATRENI

- Hyalofast je uréen vyhradné k poutziti pfi chirurgickych zakrocich.

- Hyalofast by mél byt pouZit ihned po otevfeni sacku.

- Hyalofast je sterilizovan zafenim gama a je uréen pouze k jednorézovému pouziti. Nespotiebované ¢asti vyrobku se musi zlikvidovat.
-V pfipadé, Ze by se nespotfebované ¢asti pfipravku po prvni aplikaci znovu pouZily, hrozi riziko nesterilniho pfipravku

a infekce pacienta.

- Sterilita je zarucena, pokud je baleni uzaviené a neposkozené.

-V pfipadé poskozeni obalu jej nepouZivejte a nahlaste to mistnimu prodejci.

- Skladujte na chladném a suchém misté (T <40 °C).

- Po poutziti zlikvidujte v souladu s platnymi narodnimi postupy.

- Hyalofast po implantaci neposkytuje strukturalni oporu, proto se v pfipadé potieby doporucuje pouziti vhodného nosice.

KONTRAINDIKACE

Pouziti pripravku Hyalofast je kontraindikovano u pacientti s precitlivélosti na slozky pfipravku.

NAVOD K POUZITi

Pred pouZitim se odstrani sekundarni obal pfipravku a Hyalofast se v primarnim obalu pfesune na sterilni misto. Obé strany jsou
pro pouZiti rovnocenné.

Hyalofast mize byt:

- pred implantaci napInén aspiratem kostni diené;

- aplikovan pfimo na o¢isténé oblasti po mikrofrakturach nebo perforacich s cilem podpofit pobyt bunék mobilizovanych témito
postupy na misté.

U obou pfistupt je doporuceny chirurgicky postup pro aplikaci pfipravku nasledujici. Implantaci pfipravku Hyalofast Ize podle
uvazeni lékafe provést pfi miniartrotomii nebo artroskopii. Po kontrole kloubu se chondralni nebo osteochondraini léze opatrné
ocisti, dokud defekt neobklopi stabilni rameno. Velikost defektu Ize posoudit pomoci sterilni $ablony.

Hyalofast se sterilnimi nizkami nastfihne tak, aby se pfizpusobil ploSe defektu, a klestémi se pfilozi na lézi.

Pri aplikaci v artroskopii se Hyalofast po vytvofeni suchého povrchu kloubu umisti do Iéze pomoci zplostélé sondy.

V pfipadé potfeby Ize Hyalofast k defektu pfipevnit standardnimi fixaénimi prostfedky, jako je fibrinové lepidio, stehy nebo koliky.
V pripadé velmi hlubokych defektu Ize pouZit prekryti nékolika podlozek, pokud celkova tloustka implantatu neni vétsi nez
hloubka defektu.

Pred a po uvolnéni turniketu se kloub mobilizuje, aby se zajistila prilnavost a stabilita pfed standardnim uzavienim chirurgického fezu.
Podle uvazeni chirurga Ize po dobu 24 hodin po implantaci aplikovat kloubni drenaz a kompresivni obvaz. Nasledna imobilizace
se doporucuje po dobu 24 hodin po operaci, poté Ize zahajit pooperacni rehabilitacni program.

VARIANTY

Hyalofast je k dispozici v riznych variantach:
1 sacek obsahujici 1 polstarek 2x2 cm

1 sacek obsahujici 1 polstarek 5x5 cm

REFERENCE

1. CaplanA.l. etal,, Clin. Orth. Rel. Res. (1997) 342: 254-269.

2. Giannini S. et al., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3. Giannini S. et al., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.

4. Buda R et al., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5. Battaglia M et al., Eur J Radiol. 2011 Nov;80(2):e132-9. Epub 2010 Aug 30.
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Hyalofast® Support aux cellules souches mésenchymateuses humaines

INFORMATIONS SUR LE PRODUIT ET INDICATIONS

Les cellules souches mésenchymateuses (CSM) présentes dans la moelle osseuse sont les progéniteurs des chondrocytes,
des ostéoblastes et de plusieurs autres types de cellules.

Hyalofast est un support biodégradable pour le piégeage de cellules souches mésenchymateuses pendant la réparation de
Iésions chondrales ou ostéochondrales.

Hyalofast comble initialement le défaut et remplace temporairement le tissu chondral et ostéochondral dans les Iésions jusqu'a
ce qu'il soit absorbé et remplacé par le tissu osseux.

Hyalofast peut agir comme un support pour I'aspiration de la moelle osseuse ou comme une couverture chondroprotectrice
qui favorise la résidence in situ des cellules souches mésenchymateuses aprés leur mobilisation en raison d'interventions de
microfracture ou de perforation.

Hyalofast est une plaquette blanche non tissée entiérement composée de HYAFF®, un dérive semi-synthétique de I'acide
hyaluronique, une molécule de la matrice extracellulaire naturellement présente et un composant majeur du cartilage humain.
Les principales caractéristiques de Hyalofast sont les suivantes :

1. Une biocompatibilité compléte du support : le polymére utilisé est un dérivé ester de I'acide hyaluronique (un des principaux
composants de la matrice extracellulaire). Aprés dégradation spontanée, le polymeére libére la molécule mére, enrichissant
I'emplacement de transplantation d'acide hyaluronique.

2. Une structure tridimensionnelle: le maillage non tissé favorise I'adhésion cellulaire, donc les CSM sont capables de s’organiser
a lintérieur de la matrice tridimensionnelle artificielle.

3. Une facilité de manipulation et d’application.

4. L'implant est souple, adaptable et adhére facilement a 'emplacement d’application.

MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS :

- Hyalofast n'est destiné qu'a usage exclusif dans les interventions chirurgicales.

- Hyalofast doit étre utilisé immédiatement aprés ouverture de la poche.

- Hyalofast est stérilisé par rayonnement gamma et est a usage unique. Les portions de produit inutilisées doivent étre jetées.
- Il existe un risque de produit non stérile et d'infection du patient, au cas ot les portions inutilisées du produit devaient étre
réutilisées aprés la premiere application.

La stérilité est garantie tant que 'emballage est fermé et non endommagé.

- Ne pas utiliser en cas de dommage sur I'emballage et tenir le distributeur local informé.

- A conserver dans un endroit frais et sec (T< 40°C).

- Aprés utilisation, jeter conformément a la pratique nationale en vigueur.

- Hyalofast ne fournit pas de support structurel aprés I'implantation, c'est pourquoi ['utilisation d’'un dispositif porteur approprié
est recommandée, si nécessaire.

CONTRE-INDICATIONS
L utilisation de Hyalofast est contre-indiquée chez les patients présentant une hypersensibilité aux composants du produit.

MODE D’EMPLOI

Avant utilisation, 'emballage secondaire du produit est retiré et Hyalofast est transporté dans son emballage primaire vers le
zone stérile. Les deux cotés de la structure sont équivalents pour I'application.

Hyalofast peut étre :

- Préchargé avec une ponction de moelle osseuse avant 'implantation ;

- Appliqué directement sur les zones débridées aprés les interventions de microfracture ou de perforation, dans le but de
favoriser la résidence in situ des cellules mobilisées par de telles interventions.

En ce qui concerne les deux approches, I'intervention chirurgicale recommandée pour I'application du produit est la suivante.
L' implantation de Hyalofast peut étre réalisée en miniarthrotomie ou en arthroscopie, a I'appréciation du médecin. Aprés
inspection articulaire, la lésion chondrale ou ostéochondrale est soigneusement débridée jusqu'a ce qu'une épaule stable
entoure le défaut. La taille du défaut peut étre évaluée a I'aide d'un gabarit stérile.

Le Hyalofast est coupé a I'aide de ciseaux stériles pour s'adapter a la zone défectueuse et placé sur la Iésion avec une pince.
Lorsqu'il est appliqué en arthroscopie, aprés avoir créé une surface articulaire séche, le Hyalofast est positionné dans la Iésion
a l'aide d’une sonde aplatie.

Si nécessaire, le Hyalofast peut étre fixé au défaut par des moyens de fixation standard tels que de la colle de fibrine, des
sutures ou des broches. En présence de défauts trés profonds, le chevauchement de plusieurs plaquettes pourrait étre utilisé
tant que I'épaisseur totale de Iimplant n'est pas supérieure a la profondeur du défaut.

Avant et aprés la libération du garrot, I'articulation est mobilisée pour assurer I'adhérence et la stabilité avant la fermeture
standard de l'incision chirurgicale.

A rappréciation du chirurgien, un drainage articulaire et un pansement compressif peuvent étre appliqués pendant 24 heures
aprés l'implantation. Une immobilisation ultérieure est recommandée pendant 24 heures aprés la chirurgie, aprés quoi un
programme de rééducation postopératoire peut étre entamé.

PRESENTATIONS

Le Hyalofast est disponible sous différentes représentations :
1 pochette contenant 1 plaquette de 2x2 cm

1 pochette contenant 1 plaquette de 5x5 cm

REFERENCES

1. CaplanA.l. etal,, Clin. Orth. Réal. Rés. 1997 (342) 254 (-269)

2. Giannini S. et al., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3. Giannini S. et al., Blessure, Int. J. Soins aux personnes Blessés 41 (2010) 1196-1203.
4.Buda R et al., J Chirurgie ostéo-articulaire Am. (2010) 92:2-11.

5. Battaglia M et al., Eur J Radiologie. 2011 nov ; 80(2) : €132-9. Epub 2010 30 aodt.
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Hyalofast® Stgtte til humane mesenkymale stamceller

PRODUKTINFORMATION OG INDIKATIONER

Mesenkymale stamceller (MSCs), der bor i knoglemarven, er stamceller for chondrocytter, osteoblaster og flere andre celletyper.
Hyalofast er en biologisk nedbrydelig stette til nedbrydning af mesenkymale stamceller til reparation af chondral- eller
osteokondrale lzesioner.

Hyalofast udfylder ferst defekten og erstatter midlertidigt chondral- og osteochondralveevet i leesionerne, indtil det absorberes og
erstattes af knogleveevet.

Hyalofast kan fungere som stette for knoglemarvsaspiration eller som en chondrobeskyttende daekning, der fremmer in situ-
residens for mesenkymale stamceller efter mobilisering pa grund af mikrofraktur eller perforation.

Hyalofast er en hvid ikke-vasvet pad, der udelukkende bestar af HYAFF®, et semi-syntetisk derivat af hyaluronsyre, et naturligt
forekommende ekstracelluleert matrixmolekyle og en vigtig komponent i humant brusk.

De vigtigste egenskaber ved Hyalofast er falgende:

1. fuldsteendig biokompatibilitet af underlaget: det anvendte polymer er et esterderivat af hyaluronsyre (en af hovedkomponenterne
i den ekstracelluleere matrix). Efter spontan nedbrydning frigiver polymeret modersubstansen og beriger transplantationsstedet med
hyaluronsyre.

2 tredimensionel struktur: det ikke-vaevede net favoriserer celleadhaesion, derfor kan MSCs arrangere sig inde i den kunstige
tredimensionelle matrix.

3. nem handtering og pafering.

4. implantatet er blgdt og konformabelt og klaeber let til applikationsstedet.

ADVARSLER 0G FORSIGTIGHEDSREGLER

- Hyalofast er udelukkende til brug ved kirurgiske indgreb.

- Hyalofast skal anvendes umiddelbart efter abning af posen.

- Hyalofast steriliseres ved gammastraling og er kun til engangsbrug. Ikke anvendt laeegemiddel skal kasseres.

- Der er risiko for ikke-sterilt produkt og patientinfektion i tilfeelde af, at ubrugte portioner af produktet skal genbruges efter
forste applikation.

- Sterilitet er garanteret, sa leenge pakken er lukket og ubeskadiget.

- Ma ikke anvendes i tilfeelde af beskadigelse af emballagen, og rapportér den lokale distributer.

- Opbevares pa et keligt og tert sted (T< 40 °C).

- Efter brug bortskaffes i henhold til lokale retningslinjer.

- Hyalofast yder ikke strukturel statte efter implantation, derfor anbefales det at anvende en passende beereranordning, hvis det
er ngdvendigt.

KONTRAINDIKATIONER

Brug af Hyalofast er kontraindiceret hos patienter med overfglsomhed over for produktkomponenterne.

BRUGSANVISNING:

Inden brug fiemes produktets sekundeere emballage, og Hyalofast transporteres i primaeremballagen til det sterile omrade.
Begge sider af stilken er eekvivalente til pafering.

Hyalofast kan veere:

- forfyldt med knoglemarvsaft for implantation;

- paferes direkte pa debriderede omrader efter mikrofraktur- eller perforeringsprocedurer med det formal at favorisere in situ-
opholdssted for celler mobiliseret ved sadanne procedurer.

For begge fremgangsmader er den anbefalede kirurgiske procedure for pafering af produktet felgende. Implantation af Hyalofast
kan udferes ved miniartrotomi eller artroskopi efter laegens sken. Efter feelles inspektion debrideres chondral- eller osteokondral-
leesionen omhyggeligt, indtil en stabil skulder omgiver defekten. Fejlstarrelse kan vurderes med en steril skabelon.

Hyalofast skaeres med steril saks, sa det defekte omrade passer til og placeres pa leesionen med pincet.

Nar det anvendes i artroskopi, placeres Hyalofast i lzesionen efter skabelse af en ter ledoverflade ved hjeelp af en flad sonde.
Om ngdvendigt kan Hyalofast fastgeres mod defekten ved hjeelp af standardfikseringsmidler sasom fibrinlim, suturer eller prikker.
Ved meget dybe defekter kan overlapping af flere puder bruges, sa leenge den samlede tykkelse af implantatet ikke er sterre end
defektens dybde.

For og efter frigivelse af tourniquet mobiliseres leddet for at sikre adhaerence og stabilitet for standardlukning af kirurgisk incision.
Efter kirurgens sken kan der anvendes en leddraenage og en kompressiv bandage i 24 timer efter implantationen. Efterfalgende
immobilisering anbefales i 24 timer efter operationen, hvorefter et postoperativt rehabiliteringsprogram kan indledes.

PRASENTATIONER

Hyalofast fas i forskellige pakningssterrelser:
1 pose med 1 panel med 2 x 2 cm

1 pose med 1 panel med 5 x 5 cm

HENVISNINGER

1. CaplanA.l. og al. Clin. Orth. Rel. Res. (1997) 342: 254-269.

2. Giannini S. et al., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3. Giannini S. et al., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.

4. Buda R et al., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5. Slaget ved M og al., Eur J Radiol. 2011: 80(2):¢132-9. Epub 2010 30. aug.
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Podrska za ljudske mezenhimske mati¢ne stanice Hyalofast®

INFORMACIJE O PROIZVODU | INDIKACIJE

Mezenhimske maticne stanice (MMS) koje se nalaze u kostanoj srzi progenitorne su stanice za hondrocite, osteoblaste i nekoliko
drugih vrsta stanica.

Hyalofast je bioloski razgradiva podrska za hvatanje mezenhimskih maticnih stanica radi popravka hondralnih i osteohondralnih lezija.
Hyalofast u pocetku ispunjava nedostatak i priviemeno zamjenjuje hondralno i osteohondralno tkivo u lezijama dok se ne
apsorbira i ne zamijeni kostanim tkivom.

Hyalofast moze djelovati kao podrska aspiratu kostane srZi ili kao hondroprotektivni pokrov koji pospjesuje in situ rezidenciju
mezenhimskih maticnih stanica nakon njihove mobilizacije uslijed postupaka mikrofrakture ili perforacije.

Hyalofast je bijeli netkani jastuci¢ koji se sastoji u potpunosti od materijala HYAFF®, polusintetickog derivata hijaluronske kiseline,
prirodno prisutne molekule izvanstani¢ne matrice i glavne komponente ljudske hrskavice.

Glavne su karakteristike proizvoda Hyalofast sliedece:

1. potpuna bioloska kompatibilnost podrske: upotrijebljeni polimer je ester derivat hijaluronske kiseline (jedna od glavnih
komponenti izvanstanicne matrice). Nakon spontane razgradnje polimer oslobada mati¢nu molekulu i obogacuje mjesto
transplantacije hijaluronskom kiselinom.

2. trodimenzionalna struktura: netkana mreza potice adheziju stanica, stoga se MMS-ovi mogu organizirati unutar umjetne
trodimenzionalne matrice.

3. lakoca rukovanja i primjene.

4. implantat je mekan i prilagodijiv te lako prianja na mjesto primjene.

UPOZORENJA | MJERE OPREZA

— Hyalofast je namijenjen iskljucivo za kirurSke zahvate.

- Hyalofast treba primijeniti odmah nakon otvaranja vrecice.

- Hyalofast je steriliziran gama-zratenjem i namijenjen je samo za jednokratnu uporabu. Dijelovi neiskoristenog proizvoda moraju
se baciti.

- Postoji rizik od nesterilnog proizvoda i infekcije pacijenta u slucaju da se bilo koji neiskoristeni dio proizvoda ponovno upotrijebi
nakon prve primjene.

- Sterilnost je zajam¢ena dok god je pakiranje zatvoreno i neosteceno.

- Nemojte upotrebljavati u slu¢aju o$tecenja pakiranja i prijavite to lokalnom distributeru.

-~ Cuvajte na hladnom i suhom miestu (T< 40 °C).

- Nakon uporabe odloZite u otpad sukladno vazecoj nacionalnoj praksi.

- Hyalofast ne pruza strukturnu podrsku nakon implantacije, stoga se preporucuje uporaba odgovarajuceg proizvoda koji podnosi
opterecenje, ako je potrebno.

KONTRAINDIKACIJE
Uporaba proizvoda Hyalofast kontraindicirana je u pacijenata s preosjetijivos¢u na dijelove proizvoda.

UPUTE ZA UPORABU

Prije uporabe uklonite sekundamo pakiranje proizvoda i prenesite Hyalofast u primarnom pakiranju u sterilno polje. Obje strane
jastucica istovrijedne su za primjenu.

Hyalofast se moze:

— unaprijed napuniti aspiratom kostane srzi prije implantacije

— nanijeti izravno na ocid¢ena podrucja nakon postupaka mikrofrakture ili perforacije, s ciliem poticanja in situ rezidencije stanica
mobiliziranih takvim postupcima.

Za oba pristupa preporuceni kirurski postupak primjene proizvoda je sliedeci. Implantacija proizvoda Hyalofast moze se

provesti u miniartrotomiji ili artroskopiji, po nahodenju lije¢nika. Nakon pregleda zgloba na hondralnoj ili osteohondralnoj leziji
izvrSava se pazljivi debridman dok se oko nedostatka ne bude nalazilo stabilno rame. Veli¢ina nedostatka moze se procijeniti
sterilnim predloskom.

Hyalofast se izrezuje sterilnim Skarama kako bi odgovarao veli¢ini podrucja nedostatka i postavija se na leziju hvataljkama.
Kada se primjenjuje u artroskopiji, nakon postizanja suhe zglobne povrsine Hyalofast se stavlja u leziju uz pomoc ravne sonde.
Ako je potrebno, Hyalofast se moZe pricvrstiti na nedostatak standardnim sredstvima za pricvrécivanje kao $to su fibrinsko ljepilo,
kirurski konac ili zatici. U prisutnosti vrlo dubokih nedostataka nekoliko jastucica mogu se preklopiti dok god ukupna debljina
implantata nije vec¢a od dubine nedostatka.

Prije i nakon otpustanja podveze zglob se mobilizira kako bi se osiguralo prianjanje i stabilnost prije standardnog zatvaranja
kirurskog reza.

Po nahodenju kirurga moZe se primijeniti zglobna drenaza i kompresivni zavoj tijekom 24 sata nakon implantacije. Preporucuje
se naknadna imobilizacija tijekom 24 sata nakon operacije, nakon ¢ega se moze pokrenuti program postoperativne rehabilitacije.

VARIJANTE

Hyalofast je dostupan u razli¢itim varijantama:
1 vrecica koja sadrzava 1 jastuci¢ od 2 x 2 cm
1 vrecica koja sadrzava 1 jastuci¢ od 5 x 5 cm
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Hyalofast® Unterstiitzung fir humane mesenchymale Stammzellen

PRODUKTINFORMATIONEN UND INDIKATIONEN

Mesenchymale Stammzellen im Knochenmark sind Vorlauferzellen von Chrondrozyten, Osteoblasten und mehreren anderen
Arten von Zellen.

Hyalofast ist ein biologisch abbaubares Geriist fir mesenchymale Stammzellen zur Reparatur chondraler bzw.

osteochondraler Lasionen.

Hyalofast filllt dabei zunachst den Defekt auf und dient als temporarer Ersatz fiir das chondrale und osteochondrale Gewebe

in den Lésionen, bis es absorbiert und durch Skelettgewebe ersetzt wird.

Hyalofast kann als Unterstiitzung fiir die Entnahme von Knochenmark oder als chondroprotektive Abdeckung dienen, die Ansiedlung
von mesenchymalen Stammzellen in situ nach ihrer Mobilisierung durch Mikrofrakturierung oder Perforation begiinstigt.

Hyalofast ist ein weiler Vlies-Pad, der vollstandig aus HYAFF®, einem halbsysnthetischen Derivat der Hyaluranséure,

einem nattirlich vorkommenden Molekil der extrazelluléren Matrix und einem wesentlichen Bestandteil des menschlichen
Knorpelgewebes besteht.

Die primaren Eigenschaften von Hyalofast sind:

1. Vollstandige biologische Kompatibilitét des Gerlists — Das verwendete Polymer ist ein Esterderivat der Hyaluronséure

(einer der wesentlichen Bestandteile der extrazellularen Matrix). Nach dem spontanen Abbau gibt das Polymer das Elternmolekil
frei und reichert die Transplantationsstelle mit Hyaluronsaure an.

2. Dreidimensionale Struktur: der Vliesstoff férdert die Zelladhasion, sodass sich mesenchymale Stammzellen innerhalb der
kinstlichen dreidimensionalen Matrix ansiedeln kénnen.

3. Einfache Handhabung und Anwendung.

4. Das Implantat ist weich und anpassbar und haftet schnell an der Anbringungsstelle.

WARNUNGEN UND VORSICHTSMASSNAHMEN

- Hyalofast ist ausschlieRlich zur Verwendung bei chirurgischen Eingriffen vorgesehen.

— Hyalofast muss sofort nach dem Offnen des Beutels verwendet werden.

- Hyalofast wurde durch Gammastrahlung sterilisiert und ist nur zum einmaligen Gebrauch. Restmengen miissen entsorgt werden.
- Wenn Restmengen nach der Erstanwendung weiterverwendet werden, besteht das Risiko eines nicht sterilen Produkts und einer
entsprechenden Patienteninfektion.

- Die Sterilitat ist garantiert, solange die Packung verschlossen und nicht beschadigt ist.

- Bei beschadigter Packung nicht verwenden und dem ortlichen Vertriebshandler melden.

— An einem kiihlen und trockenen Ort aufbewahren (T< 40°C).

— Nach der Verwendung gemaR geltender nationaler Praxis entsorgen.

— Hyalofast bietet nach der Implantation keine strukturelle Unterstiitzung, daher empfiehlt sich der Einsatz eines angemessenen
Belastungstragers, falls erforderlich.

KONTRAINDIKATIONEN

Der Einsatz von Hyalofast ist bei Patienten mit Uberempfindlichkeit gegeniiber den Produktbestandteilen kontraindiziert.

GEBRAUCHSANWEISUNG

Vor der Verwendung wird die sekundére Produktverpackung entfernt und Hyalofast wird in der priméren Verpackung ins Sterilfeld
gebracht. Beide Seiten der Matrix sind fiir die Anwendung gleichwertig.

Hyalofast kann:

— vor der Implantation mit Knochenmarkaspirat aufgeladen werden;

— direkt auf debridierte Flachen nach Mikrofraktur- oder Perforationseingriffen aufgebracht werden, mit dem Ziel, die Ansiedelung
von Zellen zu fordern, die durch diese Verfahren mobilisiert wurden.

Bei beiden Ansatzen ist das empfohlene chirurgische Verfahren fiir die Anwendung des Produkts identisch: Hyalofast kann mittels
Miniarthrotomie oder Arthroskopie im Ermessen des behandelnden Arzts ausgefiihrt werden. Nach Untersuchung des Gelenks
wird die chondrale bzw. osteochondrale Lésion vorsichtig debridiert, bis der Defekt von einer stabilen Schulter umgeben ist.

Die GroRe des Defekts kann mittels einer sterilen Vorlage beurteilt werden.

Hyalofast wird mit einer sterilen Schere auf die Defektflache zugeschnitten und mittels Pinzette auf der Lasion aufgebracht.

Bei der Anwendung mit einem arthroskopischen Eingriff wird erst eine trockene Gelenkoberfléche geschaffen und Hyalofast
anschliefend mithilfe einer abgeflachten Sonde auf der Lasion angebracht.

Hyalofast kann, falls erforderlich, mittels standardmaRiger Fixierungsmethoden wie Fibrinkleber, Nahten oder Stiften am Defekt
befestigt werden. Bei Vorliegen &uferst tiefer Defekte konnten mehrere iiberlappende Pads eingesetzt werden, vorausgesetzt,
die Gesamtdicke des Implantats ist nicht tiefer als der Defekt.

Vor und nach dem Lésen des Druckverbands wird das Gelenk mobilisiert, um die Adhésion und die Stabilitat vor dem Verschluss
der Inzision mittels Standardverfahren zu gewahrleisten.

Im Ermessen des Chirurgen kann eine Gelenkdrainage mit Kompressionsbandage fiir 24 Stunden nach der Implantation angelegt
werden. AnschlieRend ist eine Immobilisierung fiir 24 Stunden nach dem Eingriff empfohlen. Danach kann ein postoperatives
Rehabilitationsprogramm eingeleitet werden.

FORMEN

Hyalofast ist in verschiedenen Formen erhéltlich:
1 Beutel mit einem 2x2 cm groRen Pad

1 Beutel mit einem 5x5 cm groRen Pad
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Hyalofast® Tamaszték human mesenchymalis 6ssejtek szamara

TERMEKLEIRAS ES JAVALLATOK

A csontveldben levd mesenchymalis Gssejtek (mesenchymal stem cells — MSC-k) a chondrocytak, osteoblastok és szamos mas
sejttipus progenitor sejtjei.

A Hyalofast egy bioldgiailag lebomlé tamaszték mesenchymalis dssejtek befogadasahoz, chondralis vagy osteochondralis [éziok
helyredllitasa céljabol.

A Hyalofast elszor kitdlti a porchianyt, és ideiglenesen helyettesiti a chondralis és osteochondralis széveteket a léziéban, majd
felszivodik, és a vazrendszer szovetei atveszik a helyét.

A Hyalofast tamasztékul szolgalhat csontveldnek, vagy pedig porcvédd boritasként szolgél, amely alkaimas mesenchymalis
Gssejtek in situ befogadasara, miutan azok mikrofrakttra vagy perforacios eljaras alkalmazéasa miatt mobilizalodtak.

A Hyalofast egy fehér, nemsz6tt parna, amely teljes egészében HYAFF® anyaghol késziilt, amely a hialuronsav egy félig
szintetikus szarmazéka; a hialuronsav egy extracellularis matrixban megtalalhaté természetes molekula, és az emberi porc

6 dsszetevdje.

A Hyalofast 6 jellemz6i a kdvetkezok:

1. a tamaszték teljes biokompatibilitdsa: az alkalmazott polimer a hialuronsav egyik észterszarmazéka (a hialuronsav az
extracellularis matrix f6 dsszetevéje). A spontan lebomlas utan a polimerbdl kiszabadul a szilémolekula, és hialuronsavval
gazdagitja a beiiltetés helyét;

2. haromdimenzios szerkezet: a nemszétt halo elosegiti a sejtek megtapadasat, igy az MSC-k képesek elrendezddni

a mesterséges haromdimenzios matrixban;

3. konny( kezelés és alkalmazas;

4. az implantatum puha és kényelmes, és hozzatapad az alkalmazas teriletéhez.

FIGYELMEZTETESEK ES OVINTEZKEDESEK

- A Hyalofast terméket kizarélag miitéti eljarasokban szabad hasznalni.

- a Hyalofast terméket a tasak felnyitasa utan azonnal fel kell hasznalni.

- AHyalofast terméket gamma sugarzassal sterilizaltak, és kizarolag egyszer hasznalatos. A termék fel nem hasznélt darabjait
ki kell dobni.

- Ha az els6 alkalmazés utan ismét felhasznaljak a termék fel nem hasznélt darabjait, fennall a kockézata annak, hogy a termék
nem lesz steril, illetve a beteg fertézést kap.

- A sterilitas garantalt, ha a csomagolas nincs felnyitva és nem sériilt meg.

- Ne haszndlja fel, ha a csomagolas sériilt; értesitse a helyi forgalmazot.

- Hiivés, széraz helyen tarolandé (<40 °C hémérsékleten).

- Hasznélat utan a vonatkozo belfoldi eldirasoknak megfelelden végezze a hulladékkezelést.

- A Hyalofast nem szolgal strukturalis tamaszként a beliltetés utan, ezért sziikség esetén megfeleld teherviseld segédeszkéz
hasznalata javasolt.

ELLENJAVALLATOK
AHyalofast hasznalata ellenjavallt azoknal a betegeknél, akik tulérzékenyek a termék Gsszetevéire.

HASZNALATI UTASITAS

Hasznalat el6tt tavolitsa el a masodlagos csomagolast, és a Hyalofast terméket az els6dleges csomagolasaban helyezze a steril
teriiletre. A vazszerkezet mindkét oldala egyforman hasznalhato.

A Hyalofast terméket:

- elore fel lehet tolteni csontveldvel, még a beiiltetés elétt;

- a mikrofraktiras vagy perforacios eljaras elvégzése utan be lehet helyezni kozvetleniil a letisztitott teriiletre, ha a cél az ilyen
eljarasok altal mobilizalt sejtek in situ betelepitése.

Mindkét modszernél a termék alkalmazasahoz javasolt mitéti eljaras a kdvetkezo. A Hyalofast terméket mini arthrotomia vagy
arthroszkdpia révén is be lehet liltetni; errdl az orvos dont. Az iziilet megvizsgalasa utén dvatosan le kell tisztitani a chondralis
vagy osteochondralis 1éziot, amig stabil parkany nem veszi kdrbe a porchianyt. A hiany mérete steril sablonnal felmérhetd.
Olloval méretre kell vagni a Hyalofast parnat, és csipesszel a lézidra kell helyezni.

Arthroszkopias bedltetés esetén, szaraz izfelszin létrehozasa utan a Hyalofast pama egy lapos végli szondaval helyezheté
alézioba.

Sziikség esetén a Hyalofast standard régzitési eljarasokkal, pl. fibrines ragasztoval, varratokkal vagy szegekkel a porchianyba
rogzitheté. Nagyon mély porchiany esetén tébb parnat is egymasra lehet helyezni, de tigyelni kell arra, hogy a parmnak dsszesitett
vastagsaga ne legyen nagyobb a porchiany mélységénél.

Az érszorito felengedése el6tt és utan mobilizalni kell az iziletet, hogy biztositva legyen a tapadas és a stabilitas, mielott
standard modon bezarnék a sebészi bemetszést.

A sebész dontése szerint izlileti drain és szoritokotés alkalmazhat6 a bediltetés utan 24 6ran keresztil. A mitét utani 24 6raban
tovabbi immobilizalas javasolt, amely utan posztoperativ rehabilitacios program elkezdhetd.

KISZERELES

A Hyalofast kiilénb6z0 kiszerelésekben kaphato:
1 tasak, 1 db parnaval (2x2 cm)

1 tasak, 1 db parnaval (5x5 cm)
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Hyalofast® Zmpiypa yia avBpwimiva peogyxupatikd BAacTokUTTapa
NAHPOO®OPIE: NPOIONTOX KAI ENAEIZEIZ

Ta peoeyyuparikd BAaaTokutrapa (MSC) mou Bpiokovial aTov HUEAD Twv 0OTWY aTToTEAOUV TTPOYOVIKA KUTTapa Twv
XOVOPOKUTTAPWY, TwV 00TEORACOTWY Kall AIPKETWY GAAWY TUTTWY KUTTGPWY.

To Hyalofast eival éva Bioamodopiiaipo aTiplypa yia Ty Trayideuorn Twy PECEYXUMATIKWY BAAOTOKUTTAPWY, yia TV
QToKATAaTAON XOVIPIVWY 1 00TEOXOVIPIVWY BABWY.

To Hyalofast «yepiZer apxikd 10 EMeIpa Kal UTToKaBIOTA TPoTwPIVEa Tov XOVOPIVO Kal 00Te0XOVIPIVO 10T6 aTIG BAGRES, éwg
610U aTTOPPOPNBET Kall AVTIKATAGTABET TG TOV OKEAETIKG 10T0.

To Hyalofast dpa wg aTpIyHa yia avappod@nua HUEAOU Twv 0OTWV f WG XOVOPOTTPOTTATEUTIKM KAAUYN TTOU EUVOET TV Trapapovi
in situ JeaeyXUPaTIKWY KUTTAPWY ETA TNV KIVATOTIOINGT) TOUG €EQITIOG MIKpOKATAYHATWY 1 SladIKaaiiwy diarpnang.

To Hyalofast ivar éva Aeuko emiBepa xwpig Uavan Tou armoreAeiral £€ ohokAfpou amo HYAFF®, éva nuiouvBeriko Tapdywyo
ToU UaAoupovIKoU o&Eg, To 0TT0i0 Eival Eva QUOTKA TIPOKUTITOV POPIO EGWKUTTAPIAG MATPAS Kal BATIKG GUTTATIKG GTOIXEID TOU
avBpwTIvou X6vdpou.

Ta kUpla xapakmpiaTiké Tou Hyalofast eivar Ta akdAouba:

1. MARpng BlooupBardmra Tou oTnPiyHaTog: To TTOAUEPES TIOU XPNOIHOTIOIEITN Eivall £Val ETTEPIKG TIAPAYWYO TOU UAAOUPOVIKOU
og¢og (éva amo Ta kUpia ouaTarikd TG eSwkuTtapiag prTpag). Meté v autépar amodounan, To ToAuPepég ameAeuBepwvel To
unTPIKG PopIo eutAouTifovTag T BE0m TG HETaPOOXEUTNG e UAOUPOVIKS 0FU.

2. TpioSidoTam Sopr}: 10 TAEyHA Xwpig Uavarn EUVoei TNV TTPOOKOAANGN Twv KUTTapwy, e amotéAeapa Ta MSC va éxouv
duvaréTTa va oxnpatioouy SIATagn eviog TG TEXVATAG TPICSIAATATNG HATPAG.

3. EukoAia aTov XEIPIOUO Kal TNV EQOPHOYH.

4. To epgureupa ival pahakd kai Sev TTpokalei Suogopia, eviy TpoakoMdrTal eTriong eukoa aTn Béan epappoyig.

NPOEIAOMOIHZEIZ KAI TPO®YAAZEIZ

- To Hyalofast mpoopiCetar yia ammokA€ITTIK) XPAON € XEIPOUPYIKES BIadIKATIES.

- To Hyalofast Tpémel va XpnoipoToleital apéowg PeTd To Gvolypa Tou GakéAou.

- To Hyalofast amooTeipiwverar pe aktivoBoia yapua kal Tpoopideral yia pia pévo xprion. O1 TogdTnTeS pn XpnaIpoTIoINpévoy

TIPOI6VTOG TIPETIEI Va aTToppITITOVTAl.

- Ymapxe! Kivduvog ammwAEIag TG aTelpdTTag Tou TPoi6vTog Kal TpokAnang Aoilwgng atov acBevii edv omoladrmoTe ToadTnTal
aypnaIpoTIoiNToU TPOIOVTOG ETTAVAXPNTIUOTIONBET LETA TV TIPWTN EQApUOYH.

- H oteipdmra eivar eyyunpévn ué Ty mpodmobean 6T n cuokeuaaia eival KAEIOTH kal GBIKTN.

- Mnv xpnoipoTroIaETe To P06V O€ TIEPITITWON TToU 1) Cuokeuaaia Tou €xel pBapei kal ameuBuvBeite aTov TOTTIKG Slavopéa.

- Na guAdooetal ae dpoaepd kai §npd pépog (T< 40°C).

- Med ) Xprion, amoppiyTe To GUNPWVA HE TIG I0XUOUTES TIPCKTIKEG 0T XWPa 0CG.

- To Hyalofast Gev apéxel Sopiki} UTOOTAPIEN HETE TV EUPUTEUDT, GUVETIWG GUVITTATC N Xprion Tou KardAAnAou TexvoAoyikou
TIPOi6VTOG OTHPIGNG PopTiou.

ANTENAEIZEIZ
H xprion Tou Hyalofast avrevdeikvutal o€ aoBeveig pe umepeuaiobnaia aTa guaTarikd Tou TPoiovTog.

OAHFIEZ XPHZHZ

Mpiv amé T xprion, n Seutepoyevig cuakeuaaia Tou TIPOidvTog agaipeital kal To Hyalofast petagéperal oto oteipo medio
péoa oty mpwroyevi cuokevaaia Tou. Kai o1 500 TIAEUPEG TOU IKPILWUATOS ival I00BUVaNES GTOV apopd TNV EQappoyr.
To Hyalofast pmopei:

- va TTPOQOPTWOET e avappOPNUa LUEAOU TwV 0TTWV TIPIV CTTO TV ELQUTEUDT

- va epappoaTei aTeuBeiag OTIG KaBapITUEVES TIEPIOXEG HETA aTTd pikpokatdypata fy Sladikaaieg Sidmpnang, e aToXo TG
B1EUKOAUVaN TNG TTAPAPOVAG in Situ TwV KUTTAPWY TTOU KIVATOTTOI0UVTAI LECW QUTWV TwV SIaBIKACIWY.

Kai aTig 500 Tpooeyyioeig, n GUVIOTWHEVN XeIPOUPYIKI) SIoBIKATia yia TV EQUpHOYH Tou TPoiovTog éxel wg egfg. H epputeuan
Tou Hyalofast pmopei va mpayuaromoinei o pivi apBpotopr i apBpoakdTnan, kard Tn SiakpITik uxépeia Tou iatpoU. Metd Tov
£Aeyxo TG pBpwang, n xovdpivn fj oaTeoKOVEPIV BAGRN kaBapiletal TpoaeKTIKG, Ewg 6Tou To EMeIUPa va TrepiBaAeTal amd
oTaBepd Tepiypappa. To péyeBog Tng BAGRNG Kmopei va ekTipnBei pe T BorBeia evog amoaTeipwpévou TpotuTou (template).
To Hyalofast mepikomTeTal Pe éva amooTelpwpévo WaAidl WOTe va TTPOCAPHOCTEN OTNV TIEPIOKT TOU AAEIUPaTOS Kal
TomoBeteital eTmi g BAGRNG pe T BonBela piag Aapidag.

‘Orav epapuderal o€ apBpookatman, To Hyalofast TomoBeteital eviog Tg BAABNG pe ™ PoriBeia piag emimedng PAAng, éxovrag
OnuIoupyAOEI TIPWTA WIa OTEYVH ETIQAVEID APBPWONG.

Edv xpeiddetal, To Hyalofast popei va aogahioTei o BAGRN pe oupBaTika péoa kaBAwaong, 6mwg KOAa IVIKAG, papuaTa
1} Kap@ideg. Eav umrapyouv oAU Babiég BAGRES, HTTopolv va XpnaipotoinBoly TepIaadTepa ammd Eva ETKAAUTITOEVT
€mMBEpaTa, uTd TNV TTPOUTIOBETN GTI TO GUVOAIKG TIGIXOG TOU EMQUTEUNATOG BEV Eival peyahltepo ammd To PaBog TG BAGRNG.
MpIv kal PETa TNV ameAeuBEépwan Tou aipooTarTikol emdEapou, n dpBpwan KivToToIEiTal WOTE Va eMaAnBeuTel n
TIPOoKOANON Kal N aTaBepdTnTa TPIV T oupBaTiki GUYKAEION TG XEIPOUPYIKNAG TOMIG.

Kard v kpion Tou xeIpoupyoU, PTTopei va eQappoaTei apBpIKI| TIapoXETEUTN Kal GUNTTIETTIKOG ETTIOETHOG €TTT 24 (pEG PETd
TNV T0TT0BETNON TOU HOOXEUPATOG. ZUVIOTATAI AKIVTOTIOINGT €TTF 24 (PEG PETA T XEIPOUPYIKN eméUBaaN. Metd amd Ty
TIEPIOBO QUTH PTTOPEI VAl EEKIVATEI TO PETEYXEIPNTIKG TIPOYPAPKC ATTOKATACTATNG.

MOPOEZ

To HYALOFAST diatiBetal o€ dIaQopETIKEG TUOKEUATTES:
1 pakehog Tou Trepiéxel 1 emiBepa 2x2 cm

1 pakehog Tou Tepiéxel 1 emiBepa 5x5 cm
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Hyalofast® Supporto per cellule staminali mesenchimali umane
INFORMAZIONI E INDICAZIONI SUL PRODOTTO

Le cellule staminali mesenchimali (MSC) che si trovano nel midollo osseo sono le progenitrici di condrociti, osteoblasti e diversi
altri tipi di cellule.

Hyalofast & un supporto biodegradabile che incorpora cellule staminali mesenchimali per la riparazione di lesioni condrali

od osteocondrali.

Hyalofast riempie inizialmente il difetto, sostituendo temporaneamente il tessuto condrale e osteocondrale nella lesione,

fino a quando viene assorbito e sostituito dal tessuto scheletrico.

Hyalofast puo agire da supporto per 'aspirato midollare oppure da copertura condroprotettiva, favorendo la permanenza

in situ delle cellule staminali mesenchimali dopo la loro mobilizzazione dovuta a microfrattura o procedure di perforazione.
Hyalofast & un pad bianco non-tessuto, interamente composto da HYAFF®, un derivato semi-sintetico dell'acido ialuronico,
una molecola della matrice extracellulare che si trova in natura ed € una componente primaria della cartilagine umana.

Le caratteristiche principali di Hyalofast sono:

1. Completa biocompatibilita del supporto: il polimero usato & un estere derivato dell'acido ialuronico (una delle componenti
principali della matrice extracellulare). Dopo la degradazione spontanea, il polimero rilascia la molecola madre arricchendo

il sito di trapianto con acido ialuronico.

2.Struttura tridimensionale: la maglia in non-tessuto favorisce I'adesione cellulare e le MSC sono pertanto in grado di distribuirsi
allinterno della matrice tridimensionale artificiale.

3. Facilita di manipolazione e applicazione.

4. L'impianto & morbido e plasmabile e aderisce velocemente al sito di applicazione.

AVVERTENZE E PRECAUZIONI

- Hyalofast € esclusivamente destinato all'uso in procedure chirurgiche.

- Hyalofast deve essere usato subito dopo I'apertura della confezione.

- Hyalofast € sterilizzato con raggi gamma ed € esclusivamente monouso. Gettare le porzioni di prodotto inutilizzato.

- Esiste il rischio di prodotto non sterile e infezione del paziente nel caso in cui porzioni inutilizzate di prodotto vengano riutilizzate
dopo la prima applicazione.

- La sterilita € garantita a condizione che la confezione sia sigillata e integra.

- Non usare in caso di confezione danneggiata e segnalare al distributore locale.

- Conservare in luogo fresco e asciutto (T< 40°C).

- Dopo I'uso, gettare in conformita alla prassi nazionale applicabile.

- Hyalofast non offre un supporto strutturale dopo I'impianto; si raccomanda pertanto I'uso di un dispositivo adeguato in grado
di sostenere il carico, se necessario.

CONTROINDICAZIONI
L'uso di Hyalofast & controindicato in pazienti con ipersensibilita ai componenti del prodotto.

ISTRUZIONI PER L'USO

Prima dell'uso, rimuovere la confezione secondaria del prodotto e trasferire Hyalofast in campo sterile, nella sua confezione
primaria. Entrambi i lati del supporto sono equivalenti i fini dellapplicazione.

Hyalofast puo essere:

- pre-caricato con aspirato midollare prima dell'impianto;

- applicato direttamente sulle aree sottoposte a sbrigliamento in seguito a microfratture o procedure di perforazione, allo scopo
di favorire la permanenza in situ di cellule mobilizzate con tali procedure.

Con entrambi i metodi, la procedura chirurgica raccomandata per I'applicazione del prodotto € la seguente. L'impianto di
Hyalofast puo essere eseguito in mini-artrotomia o artroscopia, a discrezione del medico. Dopo la verifica dell'articolazione,
sottoporre la lesione condrale od osteocondrale a un attento sbrigliamento, fino a quando intorno al difetto non vi sia una spalla
stabile. Le dimensioni del difetto possono essere accertate con una dima sterile.

Tagliare Hyalofast con forbici sterili in modo da adattarlo allarea del difetto e posizionarlo sulla lesione con pinze.

In caso di applicazioni in artroscopia, dopo aver creato una superficie articolare asciutta Hyalofast viene posizionato nella lesione
con l'ausilio di una sonda piatta.

Se necessario, Hyalofast puo essere fissato al difetto con un sistema di fissazione standard come colla a base di fibrina, suture
o pin. In presenza di difetti molto profondi, & possibile sovrapporre vari pad a condizione che lo spessore totale dell'impianto non
sia maggiore della profondita del difetto.

Prima e dopo il rilascio del laccio emostatico, mobilizzare I'articolazione per verificare adesione e stabilita prima della chiusura
standard dell'incisione chirurgica.

Adiscrezione del chirurgo, & possibile applicare un drenaggio articolare e un bendaggio compressivo per 24 ore dopo I'impianto.
Si raccomanda la successiva immobilizzazione per 24 ore dopo I'intervento chirurgico, trascorse le quali & possibile iniziare un
programma di riabilitazione postoperatoria.

PRESENTAZIONI

Hyalofast & disponibile in diverse presentazioni:
1 busta contenente 1 pad di 2x2 cm

1 busta contenente 1 pad di 5x5 cm

RIFERIMENTI

1. CaplanA.l. etal,, Clin. Orth. Rel. Res. (1997) 342: 254-269.

2. Giannini S. et al., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3. Giannini S. et al., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.

4.BudaR et al., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5. Battaglia M et al., Eur J Radiol. 2011 Nov;80(2):e132-9. Epub 2010 Aug 30.
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HYAFF® Soporte para las células madre mesenquimales humanas

INFORMACION SOBRE EL PRODUCTO E INDICACIONES

Las células madre mesenquimales (CMM) que residen en la médula dsea son las células progenitoras de los condrocitos,

los osteoblastos y otros tipos de células.

Hyalofast es un soporte biodegradable para el atrapamiento de células madre mesenquimales para la reparacion de lesiones
condrales u osteocondrales.

Hyalofast inicialmente llena el defecto y reemplaza temporalmente el tejido condral y osteocondral en las lesiones hasta que

se absorbe y reemplaza por el tejido esquelético.

Hyalofast puede actuar como soporte para el aspirado de médula 6sea o como una cobertura condroprotectora que favorece

la residencia in situ de células madre mesenquimales después de su movilizacion debido a procedimientos de microfractura

o perforacion.

Hyalofast es una almohadilla blanca no tejida totalmente compuesta de HYAFF®, un derivado semisintético del acido hialuronico,
una molécula de matriz extracelular natural y un componente principal del cartilago humano.

Las caracteristicas principales de Hyalofast son las siguientes:

1. biocompatibilidad completa del soporte: el polimero utilizado es un derivado éster del &cido hialurénico (uno de los principales
componentes de la matriz extracelular). Tras la degradacion espontanea, el polimero libera la molécula original que enriquece
el lugar del trasplante con &cido hialurénico.

2. Estructura tridimensional: la malla no tejida favorece la adherencia celular, por lo que las células madre mesenquimales son
capaces de organizarse dentro de la matriz tridimensional artificial.

3. Facilidad de manejo y aplicacion.

4. Elimplante es blando y adaptable, y se adhiere facilmente al lugar de aplicacion.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

- Hyalofast es para uso exclusivo en procedimientos quirdrgicos.

- Hyalofast debe utilizarse inmediatamente después de abrir la bolsa.

- Hyalofast se esteriliza con radiacion gamma y es para un solo uso. Las porciones del producto no utilizado deben desecharse.
- Existe un riesgo de infeccion del paciente y de que el producto no sea estéril, si las porciones no utilizadas del producto tuvieran
que volver a utilizarse después de la primera aplicacion.

- La esterilidad esté garantizada siempre que el envase esté cerrado y sin dafios.

- No lo utilice en caso de que el envase esté dafiado e informe al distribuidor local.

- Conserve en un lugar fresco y seco (temperatura <40 °C).

- Después de su uso, eliminelo segun la practica local aplicable.

- Hyalofast no proporciona un soporte estructural después de la implantacion, por lo que se recomienda el uso de un dispositivo
de soporte de carga adecuado, si es necesario.

CONTRAINDICACIONES:
El uso de Hyalofast esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad a los componentes del producto.

INSTRUCCIONES DE USO

Antes de su uso, se retira el acondicionamiento secundario del producto y se transporta Hyalofast en su acondicionamiento
primario al campo estéril. Ambos lados del armazon son equivalentes para su aplicacion.

Hyalofast puede:

- precargarse con aspirado de médula ¢sea antes de la implantacion;

- aplicarse directamente sobre las zonas desbridadas después de procedimientos de microfractura o perforacion, con el fin de
favorecer la residencia in situ de células movilizadas por dichos procedimientos.

Para ambos abordajes, el procedimiento quirtirgico recomendado para la aplicacion del producto es el siguiente. La implantacion
de Hyalofast puede realizarse en miniartrotomia o artroscopia, a criterio del médico. Después de la inspeccion articular, se
desbrida cuidadosamente la lesion condral u osteocondral hasta que un borde estable rodee el defecto. El tamafio del defecto
puede evaluarse con una plantilla estéril.

Hyalofast se corta con tijeras estériles para ajustar la zona del defecto y se coloca sobre la lesion con unas pinzas.

Cuando se aplica en artroscopia, después de crear una superficie articular seca, se coloca Hyalofast en la lesion con la ayuda

de una sonda aplanada.

Si es necesario, Hyalofast puede fijarse al defecto mediante medios de fijacion estandar como pegamento de fibrina, suturas

o clavos. En presencia de defectos muy profundos, puede utilizarse el solapamiento de varias almohadillas siempre que el grosor
total del implante no sea mayor que la profundidad del defecto.

Antes y después de la liberacion del torniquete, se moviliza la articulacion para garantizar la adherencia y la estabilidad antes del
cierre habitual de la incision quirdrgica.

Acriterio del cirujano, se puede aplicar un drenaje articular y un vendaje compresivo durante 24 horas después de la implantacion.
Se recomienda una inmovilizacion posterior durante 24 horas después de la intervencion, tras lo cual puede iniciarse un programa
de rehabilitacion postoperatoria.

PRESENTACIONES

Hyalofast esta disponible en diferentes presentaciones:
1 bolsa con 1 aimohadilla de 2 x 2 cm

1 bolsa con 1 aimohadilla de 5 x 5 cm

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Caplan A.l. etal,, Clin. Orth. Rel. Res. (1997) 342: 254-269.

2. Giannini S. et al., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3. Giannini S. et al., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.

4. Buda R et al., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5. Battaglia M et al., Eur J Radiol. Noviembre de 2011;80(2):¢132-9. Epub de 30 de agosto de 2010.
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Hyalofast® karkasas Zmogaus mezenchiminéms kamieninéms Igsteléms
INFORMACIJA APIE GAMIN] IR INDIKACIJOS

Kauly ¢iulpuose esancios mezenhiminés kamieninés Iastelés (MKL) yra chondrocity, osteoblasty ir keliy kity tipy lasteliy pirmtakai.
,Hyalofast" yra biologiskai skaidus karkasas mezenchiminéms kamieninéms lasteléms, skirtoms chondriniams ar
osteochondriniams pazeidimams atitaisyti.

,Hyalofast" i$ pradziy uzpildo defekta ir laikinai pakeicia chondrinj ir osteochondrinj audinj pazeidimuose, kol jj rezorbuoja ir
pakeicia skeleto audinys.

,Hyalofast" gali veikti kaip karkasas kauly Ciulpy aspiratui arba kaip chondroprotekciné danga, skatinanti mezenchiminiy,
kamieniniy lasteliy in situ i$silaikyma po ju mobilizacijos atlikus mikrofraktaros ar perforacijos proceddras.

,Hyalofast" yra baltas neaustinis tamponas, sudarytas i$ HYAFF® hialurono rgsties, natdraliai susidarancios ekstralastelinés
matricos molekulés ir pagrindinés Zmogaus kremzlés sudedamosios dalies, pusiau sintetinio darinio.

Pagrindinés ,Hyalofast* savybés yra $ios:

1. Visi$kas karkaso biologinis suderinamumas: naudojamas polimeras yra hialurono ragsties esterio darinys (vienas i$ pagrindiniy
ekstralastelinés matricos komponenty). Po savaiminés degradacijos polimeras i$skiria pirming molekule, pagausindamas
transplantacijos vietg hialurono ragstimi.

2.Trimaté struktdra: neaustinis tinklelis palengvina lasteliy sukibima, todél MKL gali iSsidéstyti dirbtinéje trimatéje matricoje.

3. Lengvas tvarkymas ir naudojimas.

4. Implantas yra minkstas, prisitaikantis ir lengvai prilimpantis prie naudojimo vietos.

|SPEJIMAI IR ATSARGUMO PRIEMONES

- Hyalofast" yra skirtas tik chirurginéms proceddroms.

- Atidarius maiselj, ,Hyalofast" reikia panaudoti nedelsiant.

- Hyalofast" sterilizuotas gama spinduliuote ir skirtas tik vienkartiniam naudojimui. Nepanaudoto gaminio dalis batina iSmesti.
- Jei po pirmojo naudojimo nepanaudotos gaminio dalys bty naudojamos pakartotinai, kyla nesterilaus gaminio ir paciento
infekcijos pavojus.

- Sterilumas uztikrinamas tol, kol pakuoté yra uzdaryta ir nepazeista.

- Nenaudokite, jei pakuoté paZeista ir praneskite apie tai vietiniam platintojui.

- Laikykite vésioje ir sausoje vietoje (T <40 °C).

- Panaudojus reikia $alinti laikantis nacionalinés praktikos.

- Po implantacijos ,Hyalofast’ nesuteikia struktdrinés atramos, todél, jei reikia, rekomenduojama naudoti tinkama apkrova,
islaikancia priemone.

KONTRAINDIKACIJOS
,Hyalofast* draudziama naudoti pacientams, kurie yra itin jautrlis preparato sudedamoms dalims.

NAUDOJIMO INSTRUKCIJOS

Prie$ naudojima nuimama antriné gaminio pakuoté ir pirminéje pakuotéje ,Hyalofast" perkeliamas i sterily lauka. Abi karkaso pusés
yra lygiavertés naudoti.

,Hyalofast" gali bati:

- pries implantacija su i$ anksto jdétu kauly Ciulpy aspiratu;

- po mikrofrakttros ar perforacijos procedry dedamas tiesiogiai ant sriciy, kur pasalinti negyvi audiniai, siekiant, kad tokiomis
proceddromis mobilizuotos Iastelés iSlikty in situ.

Abiejy metody atveju rekomenduojama chirurginé proceddra, skirta gaminiui naudoti, yra tokia. Gydytojo nuozitra ,Hyalofast*
implantacija gali bati atliekama atliekant miniartrotomijg arba artroskopija. Patikrinus sanarj, i§ chondrinio arba osteochondrinio
pazeidimo kruopsciai pasalinami negyvi audiniai, kad defekta supty stabilus petys. Defekto dydis gali bati jvertintas steriliu $ablonu.
,Hyalofast" steriliomis Zirklémis nukerpamas taip, kad tilpty | defekto vieta, ir znyplémis uzdedamas ant pazeidimo.

Taikant artroskopija, sukdrus sausa sanario pavirsiy, ,Hyalofast" ploks¢iu zondu iterpiamas | pazeidima.

Jei reikia, ,Hyalofast" galima pritvirtinti prie defekto standartinémis fiksavimo priemonémis, pavyzdziui, fibrino klijais, sidlais ar
smeigémis. Esant labai giliems defektams, galima naudoti kelis persidengiancius tamponus, kol bendras implanto storis nevirija
defekto gylio.

Prie$ ir po turniketo atleidimo, sanarys mobilizuojamas, kad baty uztikrintas sukibimas ir stabilumas pries standartin chirurginio
pjavio uzvérima.

Chirurgo nuozitra 24 valandas po implantacijos gali bti taikomas sanario drenazas ir kompresinis tvarstis. Véliau
rekomenduojama imobilizuoti 24 valandas po operacijos, po to galima pradéti pooperacinés reabilitacijos programa.

PATEIKIMAS

,Hyalofast" tiekiamas skirtingy dydZiy:

1 maiSelis, kuriame yra 1 tamponas 2 x 2 cm
1 maiSelis, kuriame yra 1 tamponas 5 x 5 cm

BIBLIOGRAFIJA

1. CaplanA.l. etal,, Clin. Orth. Rel. Res. (1997) 342: 254-269.

2. Giannini S. et al., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3. Giannini S. et al., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.

4.BudaR et al., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5. Battaglia M et al., Eur J Radiol. 2011 Nov;80(2):e132-9. Epub 2010 Aug 30.
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Hyalofast® balsts cilvéka mezenhimas cilmes $Gnam

INFORMACIJA PAR PRODUKTU UN INDIKACIJAS

Kaulu smadzenés eso$as mezenhimas cilmes $anas (MSK) ir hondrocitu, osteoblastu un vairaku citu veidu $inu prieksteces.
Hyalofast ir biologiski noardams atbalsts mezenhimas cilmes $anu iesprostosanai, lai labotu hondralos vai

osteohondralos bojajumus.

Hyalofast sakotngji aizpilda bojato vietu un Tslaicigi bojajumos aizstaj hondralos un osteohondralos audus, lidz tie absorbéjas
un tiek aizstati ar skeleta audiem.

Hyalofast var darboties ka atbalsts kaulu smadzenu aspiratam vai ka hondroprotektivs parklajums, kas veicina mezenhimas
cilmes $tnu uzturé$anos in situ péc to mobilizacijas, pateicoties mikrolizumu vai perforacijas proceddram.

Hyalofast ir balts, neausts polsteris, kas pilniba sastav no HYAFF® — pussintétiska hialuronskabes derivata, kas ir dabiski
sastopams ekstracelularas matricas molekula un ir cilvéka skrimdla galvenais komponents.

Hyalofast galvenas Tpasibas:

1. Atbalsta pilniga biologiska saderiba: izmantotais polimérs ir hialuronskabes estera (viena no ekstracelularas matricas
galvenajam sastavdalam) derivats. P&c spontanas sabruksanas polimérs atbrivo sakotngjo molekulu, bagatinot transplantacijas
vietu ar hialuronskabi.

2. Trisdimensiju strukttra: neaustais siets veicina $tnu adhéziju, tapéc MSC spéj sakartoties maksligas trisdimensiju
matricas iekSpusé.

3. Vienkarsa apstrade un izmanto$ana.

4. Implants ir miksts, pielagojams un viegli pielip uzlikSanas vietai.

BRIDINAJUMI UN PIESARDZIBAS PASAKUMI

- Hyalofast ir paredzéts tikai kirurgiskam proceddram.

- Hyalofast ir jaizlieto uzreiz péc iepakojuma maisina atvérsanas.

- Hyalofast ir sterilizéts ar gamma starojumu un paredzéts tikai vienreizéjai lietoSanai. Neizlietotas produkta dalas ir jaiznicina.
- Ja péc pirmas lietoSanas tiek atkartoti izmantotas nelietotas produkta dalas, pastav nesterila produkta un pacienta inficéSanas risks.
- Sterilitate tiek garantéta, ja iepakojums nav atvérts un bojats.

- lepakojuma bojajumu gadijuma neizmantojiet un zinojiet vietgjam izplatitajam.

- Glabajiet vésa un sausa vieta (T < 40 °C).

- Péc lietodanas izniciniet saskana ar vietgjiem noteikumiem.

- Hyalofast p&c implantacijas nenodrosina strukturalu atbalstu, tapéc, ja nepiecieSams, ieteicams izmantot atbilstigu ierici
slodzes neSanai.

KONTRINDIKACIJAS
Hyalofast lietosana ir kontrindicéta pacientiem ar paaugstinatu jutibu pret produkta sastavdalam.

LIETOSANAS PAMACIBA

Pirms lietodanas tiek nonemts produkta sekundarais iepakojums un Hyalofast sava primaraja iepakojuma tiek parvietots uz sterilo
lauku. Abas balsta puses pielietojuma ir [idzvértigas.

Hyalofast var:

- pirms implantacijas uzpildit ar kaulu smadzenu aspiratu;

- novietot tiesi uz attiritajam zonam péc mikrolizuma vai perforacijas procedtram, lai ar $adu proceddru palidzibu veicinatu
mobilizéto tnu palikSanu in situ.

Abam metodém produkta novietosanas ieteicama kirurgiska procedara ir $ada. Péc arsta ieskatiem Hyalofast implantésanu

var sveikt ar mini artrotomiju vai artroskopiju. P&c locitavas parbaudes hondralais vai osteohondralais bojajums tiek rpigi nofirits,
[idz ap defektu ir stabils plecs. Defekta izméru var novértét ar sterilu Sablonu.

Hyalofast sagriez ar sterilam $kérém atbilstosi defekta zonai un novieto uz bojajuma ar pinceti.

Lietojot artroskopija, péc sausas locitavas virsmas izveido$anas Hyalofast pozicioné bojajuma ar plakanas zondes palidzibu.

Ja nepiecie$ams, Hyalofast var piestiprinat defektam, izmantojot standarta fiksacijas lidzeklus, pieméram, fibrina [imi, Suves

vai tapas. Loti dzilu defektu klatbatné var izmantot vairaku polsteru parklajumu, ja vien implanta kopéjais biezums neparsniedz
defekta dzilumu.

Pirms un péc Znauga atbrivosanas locitava tiek mobilizéta, lai nodrosinatu atbilstibu un stabilitati pirms standarta kirurgiska
griezuma standarta noslégsanas.

Pé&c kirurga ieskatiem uz 24 stundam péc implanté$anas var uzklat locitavas drenazu un kompresijas parséju. Sekojosa
imobilizacija ir ieteicama 24 stundas péc operacijas, péc tam var sakt pécoperacijas rehabilitacijas programmu.

IEPAKOJUMI

Hyalofast ir pieejams dazados iepakojumos:
1 maisin$ ar 1 polsteri, 2x2 cm

1 maisin$ ar 1 polsteri, 5x5 cm

ATSAUCES

1. Caplan A.l. etal., Clin. Orth. Rel. Res. (1997) 342: 254-269.

2. Giannini S. et al., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3. Giannini S. et al., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.

4.Buda R et al., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5. Battaglia M et al., Eur J Radiol. 2011. g. nov; 80(2):e132-9. Epub 2010. g. 30. aug.
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Hyalofast® — podpora za ¢loveSke mezenhimske mati¢ne celice

INFORMACIJE O IZDELKU IN INDIKACIJE

Mezenhimske maticne celice (MSC), ki nastanejo v kostnem mozgu, so progenitorne celice hondrocitov, osteoblastov in ve¢ drugih
vrst celic.

Hyalofast je biolosko razgradijiva podpora za namestitev mezenhimskih maticnih celic za popravilo hondralnih ali osteohondralnih lezij.
Hyalofast najprej zapolni defekt in zacasno nadomesca hondralno in osteohondralno tkivo v leziji, dokler ga skeletno tkivo ne
absorbira in nadomesti.

Hyalofast lahko deluje kot podpora aspiratu kostnega mozga ali kot hondroprotektivna prevleka, ki spodbuja in situ nastanek
mezenhimskih maticnih celic po njihovi mobilizaciji zaradi postopkov mikrofraktur ali perforacij.

Hyalofast je bela netkana blazinica, ki jo v celoti sestavlja HYAFF®, polsinteticni derivat hialuronske kisline, naravno prisotne
molekule ekstracelularnega matriksa in glavna sestavina cloveskega hrustanca.

Glavne znagilnosti sredstva Hyalofast so naslednje:

1. Popolna biokompatibilnost podpore: uporabljeni polimer je esterski derivat hialuronske kisline (ena od glavnih sestavin
ekstracelularnega matriksa). Po spontani razgradnji polimer sprosti mati¢no molekulo, ki obogati mesto presaditve

s hialuronsko kislino.

2. Tridimenzionalna struktura: netkana mreza spodbuja adhezijo celic, zato se MSC lahko razporedijo znotraj umetnega
tridimenzionalnega matriksa.

3. Enostavno rokovanje in uporaba.

4. Vsadek je mehak in prilagodijiv ter se zlahka prilepi na mestu uporabe.

OPOZORILA IN PREVIDNOSTNI UKREPI

- lzdelek Hyalofast je namenjen izkljuéno uporabi pri kirurskih posegih.

- |lzdelek Hyalofast morate uporabiti takoj po odprtju vrecke.

- lzdelek Hyalofast je steriliziran z gama-sevanjem in je namenjen samo za enkratno uporabo. Dele neuporabljenega izdelka
morate zavregi.

- Ce po prvi uporabi ponovno uporabite neuporabliene dele izdelka, obstaja tveganje, da izdelek ne bo sterilen in da se bo
bolnik okuzil.

- Sterilnost je zagotovljena, dokler je embalaza zaprta in neposkodovana.

- Ne uporabite v primeru poskodbe embalaZe in o tem porocajte lokalnemu distributerju.

- Shranjujte na hladnem in suhem mestu (T < 40 °C).

- Po uporabi zavrzite v skladu z veljavnimi nacionalnimi predpisi.

- lzdelek Hyalofast po vsaditvi ne zagotavlja strukturne podpore, zato je po potrebi priporocljivo uporabiti ustrezen

nosilni pripomocek.

KONTRAINDIKACIJE

Uporaba izdelka Hyalofast je kontraindicirana pri bolnikih s preob¢utljivostjo na sestavine izdelka.

NAVODILA ZA UPORABO

Pred uporabo odstranite sekundarno ovojnino izdelka in Hyalofast v primarni ovojnini prenesite v sterilno polje. Za uporabo sta
obe strani ogrodja enakovredni.

Izdelek Hyalofast je lahko:

- pred vsaditvijo predhodno napolnjen z aspiratom kostnega mozga;

- nanesen neposredno na oci$¢ena obmocja po postopkih mikrofrakture ali perforacije, s ciliem spodbujanja zadrzevanja celic,
mobiliziranih s tak$nimi postopki, in situ.

Za oba pristopa je priporoceni kirurSki postopek za nana$anje izdelka nasledniji. Vsaditev izdelka Hyalofast lahko opravite

z miniartrotomijo ali artroskopijo po presoji zdravnika. Po pregledu sklepa je treba hondralno ali osteohondralno lezijo previdno
odstraniti, dokler defekt ni obkroZen s stabilnim grebenom. Velikost defekta je mogoce oceniti s sterilno predlogo.

Izdelek Hyalofast razreZite s sterilnimi Skarjami, da se prilega na podrocje defekta, nato pa ga s prijemalkami namestite na lezijo
Pri artroskopiji se po ustvarjanju suhe povrsine sklepa izdelek Hyalofast namesti v lezijo s pomocjo splo$¢ene sonde.

Ce je potrebno, lahko izdelek Hyalofast pritrdite na defekt s standardnimi sredstvi za fiksacijo, kot so fibrinsko lepilo, $ivi ali zatici.
V prisotnosti zelo globokih defektov se lahko za prekrivanje uporabi ve¢ blazinic, dokler skupna debelina vsadka ni vecja od
globine defekta.

Pred in po sprostitvi preveze se sklep mobilizira, da se zagotovi zalepljenost in stabilnost pred standardnim zaprtjem

kirurskega reza.

Po presoji kirurga lahko 24 ur po vsaditvi uporabite drenaZo sklepa in kompresijsko povezo. Po posegu je priporocljiva imobilizacija
24 ur, nato pa se lahko zacne program pooperativne rehabilitacije.

PREDSTAVITEV

Izdelek Hyalofast je na voljo v razli¢nih velikostih:
1 vrecka z 1 blazinico 2 x 2 cm

1 vrecka z 1 blazinico 5 x 5 cm

LITERATURA

1. Caplan A.l. etal., Clin. Orth. Rel. Res. (1997) 342: 254-269.

2. Giannini S. et al., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3. Giannini S. et al., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.

4. Buda R et al., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5. Battaglia M et al., Eur J Radiol. 2011 Nov;80(2):e132-9. Epub 2010 Aug 30.
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Hyalofast® Ondersteuning van menselijke mesenchymale-stamcellen

PRODUCTINFORMATIE EN INDICATIES

Mesenchymale stamcellen (MSC's) in het beenmerg zijn de voorlopers van chondrocyte, osteoblasten en verschillende andere
soorten cellen.

Hyalofast is een biologisch afbreekbare ondersteuning voor het vastzetten van mesenchymale-stamcellen voor het herstel van
chondrale of osteochondrale letsels.

Hyalofast vult in eerste instantie het defect en vervangt tijdelijk het chondrale en osteochondrale weefsel in de letsels totdat het
wordt geabsorbeerd en vervangen door het skelet weefsel.

Hyalofast kan fungeren als ondersteuning van beenmerg-aspiraat of als een chondro-protectie dekking die gunstig is voor de
aanwezigheid in situ van mesenchymale stamcellen na hun mobilisatie als gevolg van microfractuur of perforatie procedures.
Hyalofast is een wit niet-geweven pad dat volledig bestaat uit HYAFF®, een semisynthetisch derivaat van hyaluronzuur, een
van nature voorkomende extracellulaire matrix-molecule en een belangrijk bestanddeel van menselijk kraakbeen.

De belangrijkste kenmerken van Hyalofast zijn:

1. volledige bio-compatibiliteit van de steun: het gebruikte polymeer is een esterderivaat van hyaluronzuur (een van de
belangrijkste componenten van de extracellulaire matrix). Na spontane afbraak geeft het polymeer de moeder molecule

af die de transplantatieplaats verrijkt met hyaluronzuur.

2.drie-dimensionale structuur: het niet-geweven verband bevordert celadhesie, daarom zijn MSC's in staat om zich te schikken
binnen de kunstmatige driedimensionale matrix.

3. gemak van behandeling en toepassing.

4. hetimplantaat is zacht en conformeerbaar en hecht zich gemakkelijk aan de plaats van toepassing.

WAARSCHUWINGEN EN VOORZORGSMAATREGELEN

- Hyalofast is uitsluitend bestemd voor gebruik bij chirurgische ingrepen.

- Hyalofast moet onmiddellijk na opening van de zak worden gebruikt.

- Hyalofast wordt gesteriliseerd door gammastraling en is uitsluitend bestemd voor eenmalig gebruik. Delen van niet-gebruikt
product moeten worden weggegooid.

- Er bestaat een risico op niet-steriel product en infectie bij de patiént, in het geval niet gebruikte porties van het product na de
eerste toepassing zouden worden hergebruikt.

- Steriliteit wordt gegarandeerd zolang de verpakking gesloten en onbeschadigd is.

- Niet gebruiken bij wanneer het pakket beschadigd en meld dit bij het bezorger.

- Koel en droog bewaren (T< 40 °C).

- Na gebruik vernietigen volgens de beschrijving.

- Hyalofast biedt geen structurele ondersteuning na implantatie, daarom wordt het gebruik van een geschikt dragen hulpmiddel
aanbevolen, indien nodig.

CONTRA-INDICATIES
Het gebruik van Hyalofast is niet aanbevolen voor patiénten met overgevoeligheid voor de bestanddelen van het product.

GEBRUIKSAANWIJZING

Vaor gebruik wordt de tweede verpakking van het product verwijderd en wordt Hyalofast in de eerste verpakking naar het steriele
veld gebracht. Beide zijden van de stelling zijn gelijkwaardig voor toepassing.

Hyalofast kan gebruikt worden voor:

- voor de implantatie aanvullen met beenmerg aspiraat;

- rechtstreeks op de gedebrideerde gebieden aangebracht na microfractuur- of perforatieprocedures, met het doel ter plaatse
de bewoning te bevorderen van door dergelijke procedures gemobiliseerde cellen.

Voor beide benaderingen is de aanbevolen chirurgische procedure voor het aanbrengen van het product het volgende.

De implantatie van Hyalofast kan worden uitgevoerd in mini artrotomie of artroscopie, naar beoordeling van de arts.

Na gewrichtsinspectie wordt het chondrale of osteochondrale letsel zorgvuldig gedebrideerd tot een stabiele schouder

het defect omgeeft. De grootte kan worden beoordeeld met een steriele sjabloon.

Hyalofast wordt met een steriele schaar op de grootte van het defecte gebied geknipt en met een pincet op het letsel geplaatst.
Bij toepassing in arthroscopie wordt Hyalofast na het creéren van een droog gewrichtsopperviak in het letsel geplaatst met
behulp van een platte sonde.

Indien nodig kan Hyalofast op de wond worden bevestigd door middel van standaard fixatiemiddelen zoals fibrinelijm, hechtingen
of pennen. Bij zeer diepe wonden kan de overlapping van meerdere pads worden gebruikt zolang de totale dikte van het
oppervlak niet groter is dan de diepte van het defect.

Voor en na het losmaken van het verband wordt het gewricht gemobiliseerd om hechting en stabiliteit te garanderen voordat de
chirurgische incisie standaard wordt gesloten.

Na beoordeling van de chirurg kan gedurende 24 uur na de implantatie een articulaire drainage en een drukverband worden
aangebracht. Vervolgens wordt immobilisatie gedurende 24 uur na de operatie aanbevolen, waarna een postoperatief
revalidatieprogramma kan worden gestart.

UITVOERINGEN

Hyalofast is verkrijgbaar in verschillende uitvoeringen:
1 zakje met 1 pad van 2x2 cm

1 zakje met 1 pad van 5x5 cm

VERWIJZINGEN

1. CaplanA.l. etal,, Clin. Orth. Rel. Res. (1997) 342: 254 269.

2. Giannini S. et al., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3. Giannini S. et al., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.
4.Buda R et al., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5. Battaglia M et al., Eur J Radiol. 2011 nov;80(2):e132-9. Epub 2010 30 aug.
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Hyalofast® Stod for manskliga mesenkymala stamceller

PRODUKTINFORMATION OCH INDIKATIONER

Mesenkymala stamceller (MSC) som finns i benmérgen &r progenitorer for kondrocyter, osteoblaster och flera andra typer av celler.
Hyalofast &r ett biologiskt nedbrytbart stod for inkapsling av mesenkymala stamceller for reparation av kondrala eller
osteokondrala lesioner.

Hyalofast fyller initialt defekten och ersatter temporart kondral och osteokondral vévnad i lesionerna tills den absorberas och
ersatts av skelettvavnaden.

Hyalofast kan fungera som ett stod for benméargsaspirat eller som en kondroskyddande téckning som gynnar in situ-placering
av mesenkymala stamceller efter deras mobilisering pa grund av mikrofraktur- eller perforeringsprocedurer.

Hyalofast &r en vit fiberduk som helt bestar av HYAFF®, ett halvsyntetiskt nedbrytbart &mne av hyaluronsyra, en naturligt
forekommande extracellular matrixmolekyl och en huvudkomponent i ménskligt brosk.

De viktigaste egenskaperna hos Hyalofast ar foljande:

1. Fullstandig biokompatibilitet hos stddet: den polymer som anvénds &r ett esterderivat av hyaluronsyra (en av
huvudkomponenterna i den extracellulara matrixen). Efter spontan nedbrytning frigér polymeren modermolekylen och berikar
transplantationsstéllet med hyaluronsyra.

2. Tredimensionell struktur: det icke-vavda nétet gynnar celladhesion, vilket innebar att MSC kan arrangera sig inuti den
artificiella tredimensionella matrisen.

3. Enkel hantering och applicering.

4. Implantatet &r mjukt och anpassningsbart och faster I&tt pa applikationsstéllet.

VARNINGAR OCH FORSIKTIGHETSATGARDER

- Hyalofast &r endast avsett for anvandning vid kirurgiska ingrepp.

- Hyalofast ska anvandas omedelbart efter att pasen dppnats.

- Hyalofast steriliseras med gammastralning och &r endast avsedd for engangsbruk. Delar av produkten som inte anvants
maste slangas.

- Det finns risk for icke-steril produkt och patientinfektion om oanvanda delar av produkten skulle ateranvéndas efter
forsta appliceringen.

- Sterilitet garanteras sa lange forpackningen &r sténgd och oskadad.

- Anvand inte produkten om forpackningen ar skadad och rapportera till din lokala aterforsaljare.

- Forvaras svalt och torrt (hogst 40 °C).

- Efter anvandning, omhénderta enligt tilldmplig svensk lagstiftning.

- Hyalofast ger inget strukturellt stod efter implantation, darfor rekommenderas anvandning av en lamplig lastbarande anordning
vid behov.

KONTRAINDIKATIONER

Anvandningen av Hyalofast &r kontraindikerad hos patienter med overkanslighet mot produktens bestandsdelar.

BRUKSANVISNING

Fére anvéandning avldgsnas produktens sekundérfrpackning och Hyalofast transporteras i sin primarforpackning till det sterila
omradet. Bada sidorna av stéllningen &r likvérdiga for applicering.

Hyalofast kan vara:

- forfylld med benmérgsaspirat fore implantation;

- appliceras direkt pa de frilagda omradena efter mikrofraktur- eller perforationsingrepp, i syfte att gynna in situ-lagring av celler
som mobiliserats genom sadana ingrepp.

For bada metoderna ar det rekommenderade kirurgiska ingreppet for applicering av produkten féljande. Implantationen av
Hyalofast kan utforas genom miniartrotomi eller artroskopi, enligt lakarens beddmning. Efter inspektion av leden avlagsnas den
kondrala eller osteokondrala lesionen forsiktigt tills en stabil ledskal omger defekten. Defektens storlek kan bedémas med hjélp
av en steril mall.

Hyalofast klipps med en steril sax for att passa det skadade omradet och placeras pa lesionen med en kirurgisk pincett.

Vid artroskopi, efter att en torr ledyta har skapats, placeras Hyalofast i lesionen med hjélp av en slat sond.

Vid behov kan Hyalofast féstas vid skadan med standardiserade fixeringsmetoder som fibrinlim, suturer eller stift. Vid mycket djupa
defekter kan Gverlappning av flera kompresser anvéndas, sa ldnge implantatets totala tjocklek inte ar stérre &n skadans djup.

Fére och efter frigérande av tryckférbandet mobiliseras leden for att sékerstélla vidhaftning och stabilitet innan det kirurgiska
snittet stangs pa vanligt satt.

Enligt kirurgens beddmning kan ett artikulart dranage och ett kompressionsbandage appliceras under 24 timmar efter
implantationen. Efterfoljande immobilisering rekommenderas under 24 timmar efter operationen, varefter ett postoperativt
rehabiliteringsprogram kan pabarjas.

FORPACKNINGSSTORLEKAR

Hyalofast finns i olika forpackningsstorlekar:
1 pase innehallande 1 kompress 2x2 cm

1 pase innehallande 1 kompress 5x5 cm

REFERENSER

1. CaplanA.l. etal,, Clin. Orth. Rev. Res. (1997) 342: 254-269.

2 Giannini S. et al., Clin Orthop Relat Res. (2009) 467:3307-20.

3 Giannini S. et al., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.

4 Buda R et al., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5 Battaglia M et al., Eur J Radiol. 2011 nov;80(2):¢132-9. Epub 2010 Aug 30.
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Hyalofast® Stgtte for humane mesenkymale stamceller

PRODUKTINFORMASJON OG INDIKASJONER

Mesenkymale stamceller (MSCer) ligger i benmargen og er stamceller for kondrocytter, osteoblaster og en rekke andre celletyper.
Hyalofast er et biologisk nedbrytbart stettemateriale for innfanging av mesenkymale stamceller for bruk til reparasjon av kondrale
eller osteokondrale lesjoner.

Hyalofast fyller i utgangspunktet det skadde omradet og erstatter midlertidig det kondrale og osteokondrale vevet i lesjonene il
absorpsjon skjer og skjelettvevet erstattes.

Hyalofast kan fungere som statte for benmargsaspirat eller som kondroprotektiv dekning som favoriserer in situ-residens av
mesenkymale stamceller etter mobilisering pa grunn av mikrofraktur- eller perforasjonsprosedyrer.

Hyalofast er en hvitt non-woven pute som i sin helhet er sammensatt av HYAFF®, et halvsyntetisk derivat av hyaluronsyre,
naturlig forekommende ekstracelluleert matriksmolekyl og hovedkomponent i humant brusk.

Hyalofasts hovedkarakterisistikker er som felger:

1. fullstendig biokompatibel med baereren: polymeren som brukes er et esterderivat av hyaluronsyre (en av hovedkomponentene
i den ekstracellulere matrisen). Etter en spontan nedbrytning frigjer polymeren mormolekylet og beriker transplantasjonsstedet
med hyaluronsyre.

2. tredimensjonal struktur: nettet av non-woven karakter favoriserer celleadhesjon, derfor er MSC-er i stand til & ordne seg inne i
den kunstige tredimensjonale matrisen.

3. Lett handtering og pafering.

4. Implantatet er mykt og lettformelig og fester seg med letthet til paferingsstedet.

ADVARSLER 0G FORSIKTIGHETSREGLER

Hyalofast skal utelukkende brukes i kirurgiske sammenhenger.

Hyalofast skal brukes umiddelbart etter at forpakningen er apnet.

Hyalofast er sterilisert med gammastraler og er kun tiltenkt engangsbruk. Ubrukt materiale og deler av dette skal avhendes.

Det fins en risiko for sterile produkter og pasientinfeksjoner i tilfelle det forekommer ubrukt produktmasse etter ferstegangs pafering.
Sterilitet er garantert sa lenge forpakningen er lukket og uskadd.

| tilfeller hvor forpakningen er skadd skal dette meldes den lokale leverandgren.

- Oppbevares tart og kjglig (T< 40°C).

- Etter bruk skal produktrestene avhendes ihht gjeldende nasjonal praksis.

Hyalofast gir ingen strukturell stotte etter implantasjon, det anbefales derfor bruk av belastningsbaerende enhet om nadvendig.

KONTRAINDIKASJONER

Hyalofast skal ikke brukes pa pasienter som er hyperfglsomme for produktkomponentene.

BRUKSANVISNING

Far bruk skal produktets sekundaerforpakning fiernes og Hyalofast skal transporteres i primaerforpakningen il det sterile feltet.
Begge stillas-sider er likeverdige for pafering.

Hyalofast kan:

- forhandslades med benmargsaspirat for selve implantasjonen;

- pafares direkte pa de skadde omradene etter mikrofraktur- eller perforeringsprosedyrer, med malsetning 4 favorisere in situ-
residens av celler mobilisert ved slike prosedyrer.

For begge tilnsermingsmetoder er anbefalt kirurgisk prosedyre for pafering av produktet falgende. Implanteringen av Hyalofast
kan utferes miniartrotomisk eller artroskopisk, etter legens skjenn. Etter leddinspeksjon debrideres kondral eller osteokondral
lesjon naye inntil en stabil skulder omgir skaden. Skadesterrelsen kan evalueres med en steril mal.

Hyalofast tilskjeeres med sterile sakser for a tilpasses skadeomradet og plasseres rundt lesjonen ved bruk av tang.

Ved artroskopisk pafering, etter & ha laget en tarr leddoverflate, plasseres Hyalofast inn i lesjonen ved hijelp av flatsonde.

Om nedvendig kan Hyalofast festes til skadestedet med standardiserte fikseringsmidler som fibrinlim, sutur eller stifter. Hvor
svaert dype skader forekommer, kan overlapping av flere puter brukes sa lenge den totale tykkelsen pa implantatet ikke er sterre
enn skadedybden.

For og etter frigjering av turnikéet, mobiliseres leddet for a sikre vedhefting og stabilitet for standard lukking av kirurgisk snitt.
En leddrenasje kan, etter kirurgens skjgnn, og en kompressbandasje pafares i 24 timer etter implantasjonen. Etter inngrepet
anbefales immobilisering i 24 timer, hvor'pa et postoperativt rehabiliteringsprogram kan igangsettes.

TYPER

Hyalofast er tilgjengelig i folgende typer:
En forpakning med én pute 2x2 cm

En forpakning med én pute 5x5 cm
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Hyalofast® insan mezenkimal kék hiicreleri igin destek

URUN BILGISI VE ENDIKASYONLARI

Kemik iliginde bulunan mezenkimal kok hiicreler (MKH'ler) kondrositler, osteoblastlar ve birkag diger hticre tiriinin progenitérleridir.
Hyalofast, kondral veya osteokondral lezyonlarin onarimi icin mezenkimal kok hiicreleri tutmak tizere biyobozunur bir destektir.
Hyalofast baslangicta defekti doldurur ve emilip yerini iskelet dokusu alincaya kadar lezyonlarda kondral ve osteokondral
dokunun yerini gegici olarak alir.

Hyalofast mikrokirik veya perforasyon islemleri nedeniyle mobilizasyonlari sonrasinda mezenkimal kok hiicrelerin in situ olarak
kalmalarini destekleyen kondroprotektif bir ortii veya kemik iligi aspirati destegi olarak etki edebilir.

Hyalofast tamamen dogal olarak gériilen bir ekstraseliiler matriks molekdlii ve insan kikirdaginin temel bir bileseni olan
hyalironik asidin yari sentetik bir tirevi HYAFF®tan olusan, dokuma olmayan ve beyaz bir peddir.

Hyalofast'in ana ézellikleri sunlardir:

1. destegin tam biyouyumlulugu: kullanilan polimer bir hyalironik asit (ekstraseltiler matriksin temel bilesenlerinden biri) ester
tirevidir. Spontan bozunma sonrasinda polimer, ebeveyn molekilii serbest birakarak transplantasyon bdlgesini hyalironik asit
ile besler.

2. Ui boyutlu yap: 6rilii olmayan ag hiicre yapismasini destekler ve boylece MKH'ler kendilerini yapay i boyutlu matriks
icinde diizenleyebilirler.

3. kullanim ve uygulama kolayligi.

4. implant yumusak ve sekillendirilebilirdir ve uygulama bolgesine kolayca tutunur.

UYARILAR VE ONLEMLER

- Hyalofast sadece cerrahi islemlerde kullaniimak tzeredir.

- Hyalofast poset agildiktan hemen sonra kullaniimalidir.

- Hyalofast gama radyasyonla sterilize edilmistir ve sadece tek kullanimliktir. Kullaniimamig Grin kisimlari atilmalidir.
- ilk uygulamadan sonra iiriiniin herhangi bir uygulanmamis kismi tekrar kullanilirsa steril olmayan (iriin ve hasta enfeksiyonu
riski vardr.

- Ambalaj kapali ve hasarsiz oldudu siirece sterilite garanti edilir.

- Ambalaj hasari durumunda kullanmayin ve yerel distribiitore bildirin.

- Serin ve kuru bir yerde saklayin (Sicaklik <40 °C).

- Kullandiktan sonra ilgili ulusal uygulama uyarinca atin.

- Hyalofast implantasyon sonrasinda yapisal destek saglamaz ve bu nedenle gerekirse uygun bir yiik tasiyici cihazin
kullanilmasi onerilir.

KONTRENDIKASYONLAR

Hyalofast kullanimi Urlin bilegenlerine asiri duyarliligi olan hastalarda kontrendikedir.

KULLANMA TALIMATI

Kullanim éncesinde (riiniin sekonder ambalaji gikarilir ve Hyalofast primer ambalaj iginde steril sahaya taginir. Uygulama igin
iskelenin her iki tarafi esdegerdir.

Hyalofast ile sunlar yapilabilir:

- implantasyondan énce kemik iligi aspiratiyla 6n yiikleme;

- mikrokirik veya perforasyon islemleri sonrasinda, bu tiir islemlerle mobilize edilen hiicrelerin in situ olarak kalmalarini
destekleme amaciyla dogrudan debride edilmis bélgelere uygulama.

Her iki yaklagimda driiniin uygulanmasi igin 6nerilen cerrahi yaklasim asadidaki gibidir. Hyalofast implantasyonu doktorun
kararina gore miniartrotomi veya artroskopi sirasinda yapilabilir. EKlem incelemesinden sonra kondral veya osteokondral lezyon,
defekti stabil bir omuz kismi gevreleyinceye kadar dikkatle debride edilir. Defekt biiyiikligii steril bir sablonla degerlendirilebilir
Hyalofast defekt alanina uyacak sekilde steril makasla kesilir ve lezyona forsepsle yerlestirilir.

Artroskopide uygulandiginda Hyalofast kuru bir eklem yiizeyi olusturulduktan sonra lezyon igine yassi bir prob

araciligryla konumlandirilir.

Gerekirse Hyalofast defekte fibrin yapistiric, siitiirler veya pinler gibi standart sabitleme yollariyla sabitlenebilir. Cok derin
defektler durumunda toplam implant kalinligi defekt derinliginden fazla olmadikga birkag rtlisen ped kullanilabilir.

Turnikenin serbest birakiimasindan 6nce ve sonra eklem, tutunma ve stabiliteyi saglamak iizere cerrahi insizyonun standart
olarak kapatiimasi dncesinde mobilize edilir.

Cerrahin kararina gére implantasyondan sonra 24 saat boyunca artikiiler drenaj ve bir kompresyon bandaji uygulanabilir.
Ameliyattan sonra 24 saat immobilizasyon énerilir ve bundan sonra bir postoperatif rehabilitasyon programi baglatilabilir.

TAKDIM SEKILLERI

Hyalofast birkag sekilde saglanabilir:
2x2 cm 1 ped igeren 1 poset

5x5 cm 1 ped igeren 1 poget
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Hyalofast® Podtoze wspomagajgce dla ludzkich mezenchymalnych
komadrek macierzystych

INFORMACJE O PRODUKCIE | WSKAZANIA

Mezenchymalne komérki macierzyste (MSC) znajdujace sie w szpiku kostnym sa prekursorami chondrocytéw, osteoblastow
i kilku innych rodzajéw komorek.

Hyalofast to ulegajace biodegradacji podtoze wspomagajace, stuzace do przetrzymywania mezenchymalnych komérek
macierzystych wykorzystywanych do naprawy ubytkow chrzestnych i chrzestno-kostnych.

Poczatkowo Hyalofast wypetnia ubytek i tymczasowo zastepuje tkanke chrzestna i chrzestno-kostng w ubytku, do czasu

az zostanie wchtonigty i zastapiony tkanka szkieletowa,

Hyalofast moze petni¢ funkcje wspomagajaca aspirat szpiku kostnego lub chondroprotekcyjnej powtoki, zwigkszajacej
przezywalno$¢ mezenchymalnych komérek macierzystych in situ, po ich mobilizacji technika mikroztamani lub

w zabiegach perforacyjnych.

Hyalofast to biate podtoze wiskninowe skladajace sie w calosci z HYAFF®, pdlsyntetycznej pochodnej kwasu hialuronowego,
bedacego naturalnym sktadnikiem macierzy pozakomérkowej i gltownym sktadnikiem ludzkiej chrzastki.

Gtéwne wiasciwosci Hyalofast:

1. Catkowita biozgodnos¢ podktadu wspomagajacego: zastosowany polimer to estrowa pochodna kwasu hialuronowego
(jednego z gtéwnych sktadnikéw macierzy pozakomérkowej). Po spontanicznej degradacji z polimeru uwalniane sa czasteczki
macierzyste, ktére wzbogacaja obszar transplantacji w kwas hialuronowy.

2. Trojwymiarowa struktura: wiokninowa siatka sprzyja adhezji komorek, dzigki czemu MSC moga osiedlac si¢ wewnatrz
sztucznej, tréjwymiarowej macierzy.

3. Latwos¢ postugiwania sig i aplikacji produktu

4. Implant jest migkki i elastyczny, przez co szybko przywiera do powierzchni, na ktéra zostat natozony

OSTRZEZENIA | SRODKI OSTROZNOSCI

- Hyalofast przeznaczony jest wytacznie do stosowania podczas zabiegdw chirurgicznych.

- Hyalofast nalezy zuzy¢ niezwtocznie po otwarciu torebki.

- Hyalofast jest sterylizowany promieniowaniem gamma i przeznaczony jest wytacznie do jednorazowego uzytku.
Niewykorzystane fragmenty produktu nalezy zutylizowa¢.

- Istnieje zagrozenie zakazenia pacjenta na skutek uzycia niesterylnego produktu w przypadku, gdyby niewykorzystane
fragmenty produktu zostaty ponownie uzyte po pierwszej aplikacji.

- Sterylno$¢ produktu jest gwarantowana do czasu, gdy opakowanie pozostaje zamknigte i nieuszkodzone.

- Nie nalezy uzywa¢ produktu w przypadku uszkodzenia opakowania i nalezy to zgtosi¢ lokalnemu dystrybutorowi.

- Przechowywac¢ w chtodnym i suchym miejscu (T< 40°C).

- Po uzyciu zutylizowac zgodnie ze stosownymi krajowymi praktykami.

- Po wszczepieniu produktu, Hyalofast nie zapewnia strukturalnego wsparcia, w zwigzku z tym w razie koniecznosci zaleca sig
uzycie odpowiedniego urzadzenia odcigzajacego.

PRZECIWWSKAZANIA
Stosowanie Hyalofast jest przeciwwskazane u pacjentow z nadwrazliwo$cia na sktadniki produktu.

INSTRUKCJA STOSOWANIA

Przed uzyciem opakowanie zewnetrzne produktu jest usuwane i Hyalofast jest przenoszony do jatowego pola w gtdwnym
opakowaniu. Nie ma znaczenia, ktéra strong zostanie natozone rusztowanie.

Hyalofast mozna:

- przed wszczepieniem napetni¢ wstepnie aspiratem szpiku kostnego;

- natozy¢ bezpo$rednio na oczyszczone miejsce po wykonaniu zabiegdw mikroztaman lub perforacii, aby zwiekszy¢
przezywalno$¢ komorek in situ po ich mobilizacji takimi technikami.

W przypadku obu metod zaleca sie zastosowanie nastepujacej procedury chirurgicznej aplikacji produktu. Wszczepienie
Hyalofast mozna wykona¢ za pomoca miniartrotomii lub artroskopowo, wedfug uznania lekarza. Po dokonaniu oceny stawu,
miejsce ubytku chrzgstnego lub chrzestno-kostnego jest doktadnie oczyszczane, do chwili gdy ubytek bedzie otoczony stabilng
krawedzia. Wielko$¢ ubytku mozna zmierzy¢ sterylnym szablonem.

Za pomoca sterylnych nozyczek Hyalofast jest wycinany, tak aby dopasowa¢ go do miejsca ubytku, a nastepnie szczypczykami
jest umieszczany na ubytku.

Po zastosowaniu artroskopii, po wytworzeniu suchej powierzchni stawu Hyalofast jest umieszczony w miejscu zmiany za pomoca
splaszczonej sondy.

W razie koniecznosci Hyalofast mozna przymocowa¢ do brzegéw ubytku standardowymi metodami, na przyktad za pomocg
kleju fibrynowego, szwéw lub $rubek. W przypadku bardzo gtebokich ubytkéw mozna zastosowac kilka zachodzacych na siebie
podtozy, pod warunkiem ze catkowita grubo$¢ implantu nie bedzie wieksza niz gteboko$¢ ubytku.

Przed i po rozluznieniu opaski uciskowej wykonuje si¢ kilka ruchéw operowanym stawem, aby przed standardowym zamknigciem
miejsca nacigcia chirurgicznego sprawdzi¢ odpowiednie przyleganie i stabilno$¢ wszczepionego materiatu.

Jedli chirurg uzna to za stosowne, na okres 24 godzin po zabiegu mozna zatozy¢ drenaz do stawu i opatrunek uciskowy.
Zaleca sig, aby przez 24 godziny po zabiegu koficzyna pozostata unieruchomiona, po czym mozna rozpocza¢ pooperacyjny
program rehabilitacji.

OPAKOWANIA

Hyalofast jest dostepny w réznych opakowaniach:
1 saszetka zawierajaca 1 podktad 2x2 cm

1 saszetka zawierajaca 1 podktad 5x5 cm

ODNOSNIKI
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3. Giannini S. et al., Injury, Int. J. Care Injured 41 (2010) 1196-1203.

4.Buda R et al., J Bone Joint Surg Am. (2010) 92:2-11.

5. Battaglia M et al., Eur J Radiol. listopad 2011; 80(2):¢132-9. Epub 30 sierpnia 2010.

c Zgodno$¢ z normami
europejskimi i numer
0459 jednostki notyfikowanej

Nie poddawac Nie uzywaé
powtornej sterylizacji powtornie
. Nie uzywac, jesli opakowanie

Numer serii @ zostato uszkodzone Iub otwarte

Sterylizowane
za pomocq

medyozny promieniowania
40°C . .
Warunki przechowywania Data
w tym zakresie waznosci

Data
produkcji

Zapoznac si¢
zinstrukcjg uzycia

R

Przechowywa¢
w suchym miejscu

Producent
Anika Therapeutics S.r.l.
Corso Stati Uniti, 4/U
35127 Padwa (PD) — Wiochy
www.anika.com

G$

4 ANIKA pt

Suporte Hyalofast® para células estaminais mesenquimais humanas

INFORMAGOES SOBRE O PRODUTO E INDICAGOES

As células estaminais mesenquimais (MSC) residentes na medula 6ssea sdo os progenitores dos condrécitos, osteoblastos

€ varios outros tipos de células.

Hyalofast € um suporte biodegradavel para a compressao de células estaminais mesenquimais para a reparacao de lesdes
condrais ou osteocondrais.

O Hyalofast esta inicialmente a preencher o defeito e a substituir temporariamente o tecido condral e osteocondral nas lesées
até ser absorvido e substituido pelo tecido esquelético.

O Hyalofast pode atuar como um suporte para o aspirado de medula 6ssea ou como uma cobertura condroprotetora que
favorece a residéncia in situ de células estaminais mesenquimais apds a sua mobilizagéo devido a procedimentos de
microfratura ou perfuragéo.

Hyalofast € uma compressa branca néo tecida inteiramente composta por HYAFF®, um derivado semissintético do acido
hialurénico, uma molécula da matriz extracelular que ocorre naturalmente e um importante componente da cartilagem humana.
As principais caracteristicas do Hyalofast séo as seguintes:

1. biocompatibilidade completa do suporte: o polimero utilizado é um éster derivado do &cido hialurénico (um dos principais
componentes da matriz extracelular). Apds a degradagéo esponténea, o polimero liberta a molécula-mée que enriquece o local
do transplante com &cido hialurénico.

2. estrutura tridimensional: a malha néo tecida favorece a adesao da célula, por isso as MSC sao capazes de se organizar
dentro da matriz tridimensional artificial.

3. facilidade de manuseamento e de aplicagéo.

4. o implante é macio e adaptével e adere rapidamente ao local de aplicagéo.

AVISOS E PRECAUGOES

- Hyalofast é para uso exclusivo em procedimentos cirdrgicos.

- Hyalofast deve ser utilizado imediatamente apés a abertura da embalagem.

- Hyalofast ¢ esterilizado por radiagdo gama e destina-se a uma utilizagao tnica. As porgdes de produto néo utilizado devem
ser descartadas.

- Existe o risco de produto néo estéril e de infecao do doente, no caso de serem reutilizadas porgdes néo utilizadas do produto
apds a primeira aplicagdo.

- A esterilidade é garantida enquanto a embalagem estiver fechada e intacta.

- Nao utilizar em caso de danos na embalagem e comunicar a situagéo ao distribuidor local.

- Conservar num local fresco e seco (T< 40 °C).

- Apos utilizagéo, eliminar de acordo com as praticas nacionais aplicaveis.

- Hyalofast ndo fornece um suporte estrutural apés a implantacao, portanto, recomenda-se a utilizagéo de um dispositivo

de suporte de carga adequado, se necessario.

CONTRAINDICAGOES

Hyalofast esta contraindicado em doentes com hipersensibilidade aos componentes do produto.

INSTRU(;OES DE UTILIZA(}AO

Antes da utilizagdo, a embalagem secundaria do produto é removida e o Hyalofast é transportado na sua embalagem primaria
para o campo estéril. Ambos os lados da armagéo s&o equivalentes para aplicagao.

Hyalofast pode ser:

- pré-carregado com aspiragdo de medula 6ssea antes da implantagao;

- aplicado diretamente nas areas desbridadas apds procedimentos de microfratura ou perfuragéo, com o objetivo de favorecer
a residéncia in situ das células mobilizadas por tais procedimentos.

Para ambas as abordagens, o procedimento cirtrgico recomendado para aplicagéo do produto é o que se segue. A implantagéo
de Hyalofast pode ser realizada em miniartrotomia ou artroscopia, a critério do médico. Apés inspecéo das articulagdes, a lesdo
condral ou osteocondral é cuidadosamente desbridada até que um ombro estével envolva o defeito. O tamanho do defeito pode
ser avaliado por um modelo estéril.

Hyalofast é cortado com tesoura estéril para encaixar na area do defeito e colocado sobre a lesdo com forceps.

Quando aplicado na artroscopia, apds a criagdo de uma superficie de articulagéo seca, Hyalofast é posicionado na lesdo com

a ajuda de uma sonda achatada.

Se necessario, 0 Hyalofast pode ser fixado ao defeito por meio de fixagdo padrao, como cola de fibrina, suturas ou pinos.

Na presenca de defeitos muito profundos, a sobreposicao de varias compressas podera ser utilizada desde que a espessura
total do implante n&o seja superior & profundidade do defeito.

Antes e depois da libertagdo do torniquete, a articulagdo é mobilizada para garantir a aderéncia e a estabilidade antes do

fecho padréo da inciséo cirtrgica.

A critério do cirurgido, uma drenagem articular e uma ligadura de compress&o podem ser aplicadas durante 24 horas apds

a implantago. A imobilizagéo subsequente é recomendada durante 24 horas ap6s a cirurgia, periodo apés o qual pode ser
iniciado um programa de reabilitagao pés-operatéria.

APRESENTAGOES

Hyalofast esté disponivel em diferentes apresentagées:
1 embalagem com 1 compressa 2x2 cm

1 embalagem com 1 compressa 5x5 cm
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Suport Hyalofast® pentru celulele stem mezenchimale umane

INFORMATII DESPRE PRODUS $I INDICATII

Celulele stem mezchimale (MSC, mesenchymal stem cell) care se afla in maduva osoasa sunt precursorii condrocitelor,
osteoblastelor si mai multor alte tipuri de celule.

Hyalofast este un suport biodegradabil pentru incapsularea celulelor stem mezenchimale cu scopul de reparare a leziunilor
condrale sau osteocondrale.

Hyalofast umple initial defectul si substituie temporar tesutul condral si osteocondral din leziuni pana cand este absorbit si inlocuit
de tesutul scheletal.

Hyalofast poate actiona ca suport pentru aspirarea maduvei osoase sau ca o acoperire condroprotectoare care favorizeaza
amplasarea in situ a celulelor stem mezenchimale dupa mobilizarea lor din cauza microfracturilor sau procedurilor de perforare.
Hyalofast este un tampon alb netesut compus in intregime din HYAFF®, un derivat semisintetic al acidului hialuronic, o moleculd
de matrice extracelulara naturala si o componenta majora a cartilajului uman.

Principalele caracteristici ale Hyalofast sunt urmatoarele:

1. biocompatibilitatea completd a suportului: polimerul utilizat este un derivat esteric al acidului hialuronic (una dintre principalele
componente ale matricei extracelulare). Dupa degradarea spontana, polimerul elibereaza molecula mama, imbogatind locul de
transplant cu acid hialuronic.

2. structura tridimensionald: plasa netesuta favorizeazé aderenta celulara, prin urmare, celulele stem mezenchimale sunt
capabile sa se aranjeze singure in interiorul matricei artificiale tridimensionale.

3. usurinta de manipulare si aplicare.

4. implantul este moale si adaptabil si adera usor la locul de aplicare.

ATENTIONARI $I PRECAUTII

- Hyalofast este destinat utilizrii exclusiv in procedurile chirurgicale.

- Hyalofast trebuie utilizat imediat dupa deschiderea pungii.

- Hyalofast este sterilizat prin radiatii gamma si este de unica folosintd. Partile din produs neutilizate trebuie aruncate.

- Exista un risc de produs nesteril si de infectare a pacientului in cazul in care orice parti neutilizate ale produsului sunt reutilizate
dupa prima aplicare.

- Caracterul steril este garantat atata timp cat ambalajul este inchis si nu este deteriorat.

- Anu se utiliza in cazul deteriorarii ambalajului si a se raporta distribuitorului local.

- A'se pastra intr-un loc racoros si uscat (T < 40 °C).

- Dupa utilizare, a se arunca conform practicii nationale aplicabile.

- Hyalofast nu ofera suport structural dupa implantare, prin urmare, se recomanda utilizarea unui dispozitiv de sustinere
a incarcarii adecvat, daca este necesar.

CONTRAINDICATII
Utilizarea Hyalofast este contraindicaté la pacientii cu hipersensibilitate la componentele produsului.

INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

Tnainte de utilizare, ambalajul secundar al produsului este indepartat, iar Hyalofast este transportat in ambalajul sau primar

n campul steril. Ambele parti ale schelei sunt echivalente pentru aplicare.

Hyalofast poate fi:

- preincércat cu aspirat de maduva osoasa inainte de implantare;

- aplicat direct pe zonele debridate dupa microfractura sau procedurile de perforare, cu scopul de a favoriza amplasarea in situ
a celulelor mobilizate prin astfel de proceduri.

Pentru ambele abordari, procedura chirurgicala recomandata pentru aplicarea produsului este urmatoarea. Implantarea Hyalofast
poate fi efectuata in miniartrotomie sau artroscopie, la discretia medicului. Dupa inspectia articulard, leziunea condrala sau
osteocondrala este debridata cu atentie pana cand un suport stabil inconjoara defectul. Dimensiunea defectului poate fi evaluata
printr-un sablon steril.

Hyalofast este taiat cu foarfece sterile pentru a se potrivi zonei defecte si plasat pe rana cu forceps.

Atunci cand este aplicat in artroscopie, dupa crearea unei suprafete comune uscate, Hyalofast este pozitionat in leziune cu
ajutorul unei sonde aplatizate.

Daca este necesar, Hyalofast poate fi fixat la defect prin mijloace standard de fixare, cum ar fi adeziv de fibrin, suturi sau ace.
Tn prezenta defectelor foarte profunde, ar putea fi utilizaté suprapunerea mai multor tampoane atét timp cat grosimea totala

a implantului nu este mai mare decét adancimea defectului.

Tnainte si dupa eliberarea tumnichetului, imbinarea este mobilizaté pentru a asigura aderenta si stabilitatea inainte de inchiderea
standard a inciziei chirurgicale.

La latitudinea chirurgului, se poate aplica un drenaj articular si un bandaj compresiv timp de 24 de ore dupa implantare.

Este recomandata imobilizarea ulterioara pentru 24 de ore dupa interventia chirurgicala, dupa care poate fi initiat un program
de reabilitare postoperatorie.

PREZENTARI

Hyalofast este disponibil in mai multe moduri de prezentare:
1 pungé care contine 1 tampon de 2x2 cm

1 pungé care contine 1 tampon de 5x5 cm
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Hyalofast® Podpora pre ludské mezenchymalne kmernové bunky

INFORMACIE O VYROBKU A INDIKACIE

Mezenchymélne kmeriové bunky (MSC), ktoré sa nachadzaju v kostnej dreni, st predchodcami chondrocytov, osteoblastov

a niekolkych dalSich typov buniek.

Hyalofast je biologicky rozlozitelna podpora na zachytavanie mezenchymalnych kmefovych buniek na cel opravy chondralnych
alebo osteochondralnych lézii.

Hyalofast spogiatku vypifia defekt a dogasne nahradza chondrélne a osteochondralne tkanivo v ézidch dovtedy, kym sa nevstrebe
a nenahradi kostnym tkanivom.

Hyalofast moZze posobit ako podpora pre aspirat kostnej drene alebo ako pokrytie chraniace chondralne bunky, ktoré podporuje
usidlenie mezenchymalnych kmefiovych buniek in situ po ich mobilizacii v dosledku mikrofraktiry alebo perforacie.

Hyalofast je biely netkany vankusik zlozeny Cisto z materialu HYAFF® - polosyntetického derivatu kyseliny hyalurénovej,
prirodzene sa vyskytujicej molekuly extraceluldrneho matrixu a hlavnej zlozky fudskej chrupavky.

Hlavné vlastnosti Hyalofastu:

1. Uplna biokompatibilita podpory: pouzity polymér je esterovy derivat kyseliny hyalurénovej (jedna z hlavnych zloziek
extracelularneho matrixu). Po spontannej degradacii sa z polyméru uvolfiuje matersk& molekula, ktora obohacuje miesto
transplantacie o kyselinu hyalurénovu.

2. Trojrozmerna Struktdra: netkana siet podporuje adhéziu buniek, vdiaka comu sa MSC dokazu usporiadat v umelom
trojrozmernom matrixe.

3. Jednoducha manipulécia a aplikécia.

4. Implantat je mékky, prispdsobivy a lahko prilne k miestu aplikacie.

VAROVANIA A BEZPECNOSTNE OPATRENIA

- Hyalofast je uréeny vyhradne na pouzitie pri chirurgickych zakrokoch.

- Hyalofast sa musi pouZit ihned po otvoreni vrecka.

— Hyalofast sa sterilizuje Ziarenim gama a je urceny len na jednorazové pouzitie. Casti nepouzitého vyrobku sa musia zlikvidovat.
-V pripade, ak by sa akékolvek nepouZité Casti vyrobku po prvej aplikacii opakovane poutZili, existuje riziko, Ze vyrobok bude
nesterilny a Ze moZze sposobit infekciu pacienta.

- Sterilita je zarucend, pokial je balenie zatvorené a nepo$kodené.

- Ak je balenie poskodené, vyrobok nepouzivajte a nahlaste to miestnemu distribatorovi.

— Skladujte na chladnom a suchom mieste (teplota < 40 °C).

- Po pouziti zlikvidujte v stlade s platnymi vnutrostatnymi postupmi.

- Hyalofast po implantécii neposkytuje Strukturalnu podporu, preto sa v pripade potreby odportca pouzitie vhodnej pomécky
na zatazovanie.

KONTRAINDIKACIE
Pouzitie Hyalofastu je kontraindikované u pacientov s precitlivenostou na zlozky vyrobku.

NAVOD NA POUZITIE

Pred pouzitim sa odstrani sekundamy obal vyrobku a Hyalofast sa prepravi vo svojom primarnom obale do sterilného pola.

Obe strany konstrukcie st pri aplikacii rovnocenné.

Hyalofast je mozné:

— pred implantaciou vopred naplnit aspiratom kostnej drene,

— aplikovat priamo na oblasti, kde bolo prostrednictvom mikrofrakttirnych alebo perforacnych postupov odstranené nekrotické
tkanivo s ciefom podporit usidlenie buniek mobilizovanych takymito postupmi in situ.

Pri oboch pristupoch sa pri aplikécii vyrobku odportca nasledujuci chirurgicky postup. Hyalofast mozno podla uvazenia lekara
implantovat v miniartrotomii alebo artroskopii. Po kontrole kibu sa chondrélna alebo osteochondrélna lézia opatrne odstrani,

az kym sa okolo defektu nevytvori stabilné rameno. Velkost defektu mozno posudit pomocou sterilnej $ablony.

Hyalofast sa sterilnymi noznicami nastrihne tak, aby sa prisposobil oblasti defektu, a pomocou peénu sa prilozi na léziu.

Pri aplikacii do artroskopie sa po vytvoreni suchého povrchu kibu Hyalofast umiestfiuje do lézie pomocou splostenej sondy.

Ak je to potrebné, Hyalofast sa mdze pripevnit k defektu Standardnymi fixacnymi prostriedkami, napriklad fibrinovym lepidiom,
chirurgickymi nitami alebo kolikmi. V pripade velmi hibokych defektov sa méze pouzit prekryvanie viacerych vankusikov, pricom
celkova hriibka implantatu nesmie presiahnut hibku defektu.

Pred a po uvolneni $krtidla sa kib mobilizuje, aby sa pred $tandardnym uzavretim chirurgického rezu zabezpegila prifnavost

a stabilita.

Podla uvazenia chirurga sa na 24 hodin po implantacii maze pouzit kibové drenaz a kompresny obvaz. Nasledne sa po operacii
odportca znehybnenie na 24 hodin, po ktorom sa mdze zacat pooperacny rehabilitacny program.

PREVEDENIA

Hyalofast je k dispozicii v roznych prevedeniach:
1 vrecko s 1 vankasikom 2 x 2 cm

1 vrecko s 1 vankasikom 5 x 5 cm
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