
CHONDROGRID
Klinické důkazy

vzdělávání v oblasti ”OTC“ a ”RX“ léčiv

NOVÁ 
FORMA KOLAGENU



2

Úvod
Studie na animálních modelech ukázaly, že 

intraartikulární injekce jednoduchých tripep-
tidů získaných z kolagenu způsobily význam-
né snížení degradace kloubní chrupavky, a 
působí tak proti etiopatogenetickému proce-
su artrózy. Zároveň významně zvyšují počet 
chondrocytů, syntetizujících kolagen typu II, 
což je základní složka matrix chrupavky. In-
jekční zdravotnický prostředek CHondroGrid 
obsahuje hydrolyzovaný kolagen. Přípravek je 
určený k léčbě bolesti a funkčních příznaků 
spojených s artrózou. Cílem této informace je 
shrnout výsledek preklinické a klinické studie2 
zaměřené na účinky přípravku CHondroGrid 
na projevy osteoartrózy. Studie měla 2 části: 

část in vitro a retrospektivní klinickou studii. 

Studie in vitro
Ve studii in vitro bylo zjišťováno působe-

ní přípravku na preparáty kloubní chrupavky 
pacientů postižených osteoartrózou. Byla sle-
dována morfologie chondrocytů, produkce 
extracelulární matrix (ECM) a produkce ko-
lagenu v chondrocytech, dále např. vliv na 
matrixové metaloproteinázy. Výsledky ukáza-
ly, že chondrocyty, na které působil přípravek 
CHondroGrid (oproti kontrole) lépe udržovaly 
svůj fenotyp a morfologii a produkovaly více 
ECM; pokud jde o kolagen, produkovaly více 
kolagenu II. typu (typického pro fyziologickou 
hyalinní chrupavku) a méně kolagenu I.typu, 

typického pro reparativní procesy s tvorbou 
fibrózní tkáně, resp. jizvení. CHondroGrid tedy 
vede v kloubní chrupavce k udržení fyziologic-
ké tkáně a omezení produkce fibrózní tkáně. 

Klinická studie

Metodika
V retrospektivní klinické studii byla hodno-

cena závažnost příznaků u 20 pacientů posti-
žených osteoartrózou kolene 1.-4. stupně dle 
Kellgren-Lawrence, kterým byly podány tři in-
traartikulární injekce přípravku CHondroGrid 
v dávce 2 ml (4 mg) do postiženého kloubu 
(vždy s odstupem 2 týdnů). Hodnoceno bylo 
skóre VAS, Lequesnův algofunkční index a in-

Klouby postižené artrózou vykazují řadu strukturálních, tkáňových, buněčných a biochemických změn. Exprese určitých mediátorů zánětu 
v kloubu, jako jsou interleukiny 1α a 6 (IL-1α a IL-6) nebo tumor nekrotizující faktor beta (TNF-β), způsobují aktivaci enzymů, které degra-
dují chrupavku, včetně určitých metaloproteináz a disintegrinů. Ty působí degradaci extracelulární matrix, včetně její kolagenové složky. 
Tato skutečnost vedla k předpokladu, že intraartikulární podávání kolagenu může mít prospěšné účinky. První in vitro studie potvrdily 
tuto hypotézu a ukázaly, že po aplikaci kolagenu synoviální buňky a buňky chrupavky uvolňují méně mediátorů zánětu a zároveň zvyšují 
produkci kyseliny hyaluronové, klíčové složky matrixu chrupavky a synoviální tekutiny1.
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median Lequesne index decreased significantly after the first injection (T1 vs. baseline, p = 0.01), 
did not decrease further after the second injection (T2 vs. T1, p = 0.06), and was stable at the 
6-month follow-up (FUP vs. T2, p = 0.58) (Figure 5). 

Figure 5. VAS at rest (a), when moving (b) and Lequesne (c) scores. Median VAS at rest did not 
change significantly after the CG injections. Median VAS when moving decreased significantly after 
the first injection (T1 vs. baseline, p = 0.01) but did not decrease further after the second one (T2); the 
median Lequesne decreased significantly after the first injection (T1 vs. baseline, p = 0.03), did not 
decrease further after the second injection and was stable at the 6-month follow-up. 

All four WOMAC sub scores median values were significantly lower at T1 than those at baseline 
(T1 vs baseline: pain, p = 0.03; stiffness, p = 0.04; physical function, p = 0.04; total score, p = 0.03), and 
median values at T2 were significantly lower than those at T1 (T2 vs. T1: pain, p = 0.03; stiffness, p = 0.04; 
physical function, p = 0.001; total score, p < 0.001). For all WOMAC sub scores, median values at the 
6-month follow-up were not significantly different from those at T2 (FUP vs. T2: pain, p = 0.94; stiffness, 
p = 0.99; physical function, p = 0.76; total score, p = 0.86) (Figure 6). All the data are summarized in Table 4. 

 
Figure 6. WOMAC pain (a), stiffness (b), physical function (c) sub scores and total WOMAC score (d). 
For all scores, median values at T1 are significantly lower than those at baseline (T1 vs baseline: pain, 
p = 0.03; stiffness, p = 0.04; physical function, p = 0.04; total score, p = 0.03), and median values at T2 are 
significantly lower than those at T1 (T2 vs T1: pain, p = 0.03; stiffness, p = 0.04; physical function, p = 0.001; 
total score, p < 0.001). For all scores, median values at the 6-month follow-up were not significantly 
different than that at T2 and were stable at the 6-month follow-up. 

Graf 1. Snížení intenzity bolesti (vizuální analogová škála, VAS) v klidu (a) a během pohybu (b) a snížení hodnot Lequesnova indexu (c) po léčbě přípravkem CHondroGrid. Oproti 
výchozí hodnotě (T0) je snížení signifikantní již po první injekci (T1) a dále se hodnoty snižují po druhé injekci (T2), a až do následné kontroly (follow-up, FUP) se již významně nemění.
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Tabulka 1. Hodnoty zvolených parametrů a jejich procentuální snížení ve srovnání s výchozím stavem v různých časových bodech. Hodnoty všech parametrů významně 
poklesly – některé z nich i o více než 50 %.

dex WOMAC před podáním přípravku a 15, 45 
a 225 dnů po první injekci. 

Výsledky
Výsledky ukázaly, že přípravek byl pacienty 

dobře snášen a pokud jde o účinnost, již po 
jediné dávce se snížila průměrná bolestivost 
postiženého kloubu a zlepšila se pohyblivost 
a funkce. Přípravek snížil Lequesnův algofunkč-
ní index o 44 %, bolestivost (VAS) klesla o 55 

%. Všechna ostatní skóre klesla o více než 70 
%. Hodnoty všech hodnocených subskóre 
WOMAC (bolest, ztuhlost, funkce kloubu) se 
významně zlepšily po 1. injekci, následova-
lo další signifikantní zlepšení po 2. injekci a 
hodnoty zůstávaly stabilní i po 6 měsících od  
3. injekce. Obě části studie ukázaly,  že CHon-
droGrid stimuluje chondrocyty k produkci hy-
alinní chrupavky, zabraňuje tvorbě fibrózní tká-
ně a může být bezpečnou a účinnou součástí 

léčby symptomatické osteoartrózy kolene. 
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T, Toh S. Periodic knee injections of collagen tripeptide 
delay cartilage degeneration in rabbit experimental 
osteoarthritis. Arthritis Res Ther. 2013;15(1):R32.
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retrospective clinical study. J Clin Med. 2019;8:975.
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Graf 2. Snížení hodnot indexu WOMAC po léčbě přípravkem CHondroGrid: subskóre bolesti (a), ztuhlosti (b), fyzické funkce (c) a celkového indexu WOMAC. Snížení je signifikantní již 
po první injekci (T1 vs. T0): bolest, p = 0.03; ztuhlost, p = 0.04; fyzická funkce, p = 0.04; celkové skóre WOMAC, p = 0.03). Po druhé injekci se hodnoty dále významně snižují (T2 vs. T1: 
bolest, p = 0.03; ztuhlost, p = 0.04; fyzická funkce, p = 0.001; celkové skóre WOMAC, p < 0.001). Všechny hodnoty zůstávají dále již snížené, až do poslední kontroly (FUP) se během 6 
dalších měsíců významněji nemění.

 
Výchozí stav

(před 1. injekcí) 
T1

(15 dní po 1. injekci) 

T2
(30 dní po  
1. injekci) 

Následná kontrola 
(cca 6 měsíců po  

1. injekci)

Následná 
kontrola vs. 

výchozí stav (%)
Čas (dny) N/A 14.5.1 ± 2 22.9 ± 11.2 172.1 ± 22.7 N/A
VAS v klidu 6 (22.5) 0 (6.25) 0 (5) 0 (10) −100%
VAS při pohybu 50 (23.25) 30 (27.75) 21 (21.25) 22.5 (20) −55%
Lequesnův index 9 (3.25) 7 (5.25) 3.5 (5.25) 5 (5) −44%
WOMAC (bolest) 4.5 (3.25) 2 (3) 1 (2.25) 1 (2.25) −77.8%
WOMAC (ztuhlost) 2 (2.25) 2 (2.25) 1 (2.25) 0.5 (1.25) −75%
WOMAC (fyzické funkce) 18 (13) 13.5 (12.5) 5 (10.25) 5 (7) −72.2%
WOMAC (celkem) 23.5 (14.5) 17 (15.75) 8 (13.75) 6.5 (9.25) −72.3%



Zájem lékařů o moderní možnosti léčby 
artrózy je značný, zejména o takové prostředky, 
jejichž použití může snížit užívání a nežádou-
cí účinky nasazené  farmakoterapie a přispět 
k významné eliminaci příznaků. K těmto mož-
nostem patří kromě viskosuplementace také 
především intraartikulární injekce hydrolyzova-
ného kolagenu, použité v klinické studii, o níž 
zde informujeme.1

Metodika
Všichni pacienti zahrnutí do studie byli lé-

čeni přípravkem CHondroGrid (Bioteck), zdra-
votnickým prostředkem obsahujícím hydroly-
zát kolagenu o nízké molekulární hmotnosti.

CHondroGrid je indikován k léčbě stavů bo-
lesti a narušené funkčnosti kloubů (kolenních, ra-
menních, kyčelních, hlezenních a kloubů zápěstí), 
způsobených degenerativními procesy nebo v 

důsledku traumatu či nadměrného zatížení. Lé-
čebný postup spočívá v aplikaci tří intraartikulár-
ních injekcí, přičemž druhá injekce se aplikuje 15 

dní po první, a třetí injekce následuje 30 dní po 
druhé aplikaci. Mechanismus působení příprav-
ku je založen na schopnosti hydrolyzovaného 
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Artróza je degenerativní a zánětlivé kloubní onemocnění; nejčastěji jsou postižené klouby rukou, kyčle a kolene. Artróza 
kolenního kloubu (gonartróza) postihuje přibližně 10 % mužů a 13 % žen starších šedesáti let. Projevuje se bolestí, otokem 
a zhoršenou funkcí kolenního kloubu. Doposud není k dispozici kauzální léčba gonartrózy; symptomatická léčba, která řeší 
pouze příznaky stavu, musí pokračovat po zbytek pacientova života. V rámci symptomatické farmakoterapie gonartrózy se 
používají například perorální a/nebo topická nesteroidní antiflogistika (NSAIDs) nebo intraartikulární injekce kortikoste-
roidů. Topická léčba má omezenou účinnost a vyžaduje opakované aplikace; léčba perorálně podávanými NSAIDs a intraar-
tikulárně aplikovanými kortikosteroidy má jen krátkodobý efekt a je doprovázena řadou vedlejších účinků, zejména (jak je 
tomu právě v případě artrózy) pokud trvá řadu let. 

Tabulka 1. Souhrnné charakteristiky souboru pacientů na počátku studie.

Parametr Průměr ± směrodatná odchylka nebo 
ANO/NE (%/%)

Věk (roky) 57,1 ± 14,5
Hmotnost (kg) 73,2 ± 11,9
Výška (cm) 172,2 ± 7,9
BMI (kg/m²) 24,6 ± 2,9
Klasifikace podle Kellgren-Lawrence 1,2,3,4 (%) 25 (35,7); 31 (44,3); 11 (15,7); 3 (4,3)
Muži/Ženy (%) 37/33 (52,8/47,2)
Diabetes ANO/NE (%) 3/67 (4,5/95,5)
Kardiovaskulární poruchy  
ANO/NE (%) 

11/59 (15,7/84,3)

Metabolické poruchy ANO/NE (%) 7/63 (10/90)
Souběžná léčba ANO/NE (%) 14/56 (20/80)

Tabulka 2. Hodnoty zvolených parametrů a jejich procentuální snížení ve srovnání s výchozím stavem v různých časových bodech. Hodnoty všech parametrů významně 
poklesly – některé z nich i o více než 50 %.

 
Výchozí stav

(před 1. injekcí) 
T1

(15 dní po 1. injekci) 

T2
(30 dní po  
1. injekci) 

Následná kontrola 
(cca 6 měsíců po  

1. injekci)

Následná 
kontrola vs. 

výchozí stav (%)
Čas (dny) N/A 14,7 ± 2,4 27,0 ± 10,3 186,4 ± 35,5 N/A
VAS v klidu 20 (53,8) 10 (40,0) 7,5 (30,0) 10 (30,0) -50,0%
VAS při pohybu 60 (25,0) 50 (30,0) 30 (31,3) 30 (40,0) -50,0%
Lequesnův index 10 (3,0) 8 (3,0) 4 (5,8) 5 (5,8) -50,0%
WOMAC (bolest) 5 (4,0) 3 (4,0) 1 -2 1 (2,0) -80,0%
WOMAC (ztuhlost) 2 (2,0) 2 (1,0) 1 (2,0) 1 (2,0) -50,0%
WOMAC (fyzické funkce) 16 (12,8) 11 (11,0) 5 (6,8) 6 (7) -62,5%
WOMAC (celkem) 23,5 (17,0) 16 (17,0) 7 (11,0) 8,5 (11,8) -63,8%

INFORMACE O KLINICKÉ STUDII
Effectiveness of a novel hydrolyzed collagen 
formulation in treating patients with symptomatic knee 
osteoarthritis: a multicentric retrospective clinical study 
Piero Volpi¹, Raul Zini², Franz Erschbaumer³, Michelangelo Beggio⁴, Alberto Busilacchi², Giulia Carimati¹
¹Humanitas Research Hospital, Rozzano (MI) - Itálie, ²Villa Maria Cecilia Hospital, Cotignola (RA) - Itálie, ³Ospedale di Bressanone, Bressanone (BZ) 
- Itálie, ⁴Policlinico San Marco, Mestre (VE) – Itálie
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kolagenu difundovat do synoviální tekutiny, rov-
noměrně se rozprostřít na vnitřním povrchu po-
škozeného kloubu a přispět k regeneraci matrix 
chrupavky. CHondroGrid má schopnost působit 
přímo na posílení oslabených a/nebo poško-
zených struktur, zlepšuje mobilitu a přispívá ke 
zmírnění bolestivosti kloubu.

Výsledky
Tato informace představuje souhrn retro-

spektivní multicentrické studie, do které bylo za-
řazeno 70 pacientů s gonartrózou, jejíž závažnost 
se pohybovala od 1. do 4. stupně Kellgren-Law-
rencovy klasifikace. Pacienti byli léčeni intraartiku-

lární injekční aplikací přípravku CHondroGrid.
Z hodnocení byla vyloučena data pacien-

tů, kteří zároveň trpěli stavy, které by mohly 
zasahovat do hodnocení příznaků a funkčnos-
ti, např. revmatoidní artritidou či fibromyalgií, 
nebo kteří měli v kolenním kloubu infekci, 
jakož i pacientů s BMI ≥ 30. Obdobně byli vy-
loučeni pacienti, kteří během tří měsíců před 
začátkem podávání přípravku CHondroGrid 
byli léčeni NSAIDs, perorálními kortikosteroidy, 
nebo kterým byly aplikovány intraartikulárně 
kortikosteroidy, kyselina hyaluronová nebo jiná 
léčiva. Byla také vyloučena data pacientů, kteří 
podstoupili operaci postiženého kolena bě-

hem šesti měsíců před studií.
K hodnoceným parametrům studie patřil 

nález na předozadním zátěžovém rentgeno-
vém snímku kloubu ve výchozím stavu, dále 
Lequesnův index, index WOMAC, subjektivní 
skóre bolesti VAS (vizuální analogová škála bo-
lesti) jak v klidu, tak i při pohybu. Všechny tyto 
parametry byly hodnoceny ve výchozím sta-
vu, po každé injekci a 6 měsíců po třetí injekci 
(follow-up). Aby bylo možné posoudit bez-
pečnostní profil tohoto přípravku, bylo třeba, 
aby lékařské záznamy také obsahovaly hlášení 
jakýchkoliv nežádoucích účinků spojených s 
jeho používáním.

Distribuce pacientů zařazených do studie 
podle hodnot charakteristik ve výchozím stavu 
je uvedena v Tabulce 1, zatímco trend funkčních 
skóre v čase je shrnut v Tabulce 2 a na Grafech 1 
a 2. Po léčbě přípravkem CHondroGrid se hod-
noty všech sledovaných parametrů výrazně sní-
žily již po první injekci; k dalšímu snížení došlo i 
po druhé injekci a tato úroveň následně zůstala 
v průběhu času nezměněna a ukazovala dlou-
hodobý účinek léčby přípravkem CHondroGrid 
na symptomy artrózy. Ve studii se neprojevily 
žádné vedlejší účinky spojené s používáním pří-
pravku CHondroGrid.

Literatura
1. Volpi P, Zini R, Erschbaumer F, Beggio m, Busilacchi A, Carimati G. 
Effectiveness of a novel hydrolyzed collagen formulation in treating 
patients with symptomatic knee osteoarthritis: a multicentric retro-
spective clinical study. Int Ortop 2021;45(2):375-380.

Graf 2. Snížení hodnot celkového indexu WOMAC po léčbě přípravkem CHondro-
Grid. Snížení je signifikantní již po první injekci (T1), pokles se zvýraznil i po druhé 
injekci (T2), a až do následné kontroly (FUP) se již významně nemění. Skóre, které se 
vztahuje na bolest, ztuhlost a funkčnost, ukazuje obdobný trend (nezobrazeno).

Results
The sheet summarizes a retrospective multicenter 
study concerning the clinical data of 70 patients 
affected by knee arthrosis, the severity of which 
ranged from 1 to 4 on the Kellgren Lawrence 
scale, treated with intra-articular injections of 
CHondroGrid.

The study excluded all data concerning patients 
who suffered from conditions that might have 
interfered with the assessment of the symptoms 
and functionality, such as rheumatoid arthritis 
and fibromyalgia, or who presented with a knee 
infection, as well as the data concerning patients 
with BMI ≥ 30. The study also excluded the data
concerning patients who, in the three months before 
treatment with CHondroGrid, had been treated with 
oral corticosteroids, or had received intra-articular 
injections of corticosteroids, NSAIDs, hyaluronic 
acid or other formulas. The data of patients who 
had undergone surgery in the 6 months before the 
study were also excluded.

The medical records included the AP weight-   

bearing X-rays of the joint before treatment 
(baseline), and the Lequesne index, the WOMAC 
score, the subjective VAS score measured both at 
rest and in motion at the baseline, following each 
injection and 6 months after the third injection 
(follow-up). The medical records also needed to 
report any adverse events associated with the 
use of the device, to allow its safety profile to be 
assessed.

The distribution of the subjects by baseline 
characteristics is shown in the table of Figure 1, 
while the trend of functional scores over time is 
summarized in the table of Figure 2 and in the figures 
below. Following treatment with CHondroGrid, all 
the parameters covered by the study significantly 
decreased as of the very first injection; they further 
decreased following the second injection and then 
remained unchanged over time, unequivocally 
showing a long-lasting effect of the treatment with 
CHondroGrid on the symptoms of arthrosis. The 
study did not find any side effects associated with 
the use of the device. 
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Fig. 4 – Reduction of the total WOMAC score. The reduction is 
significant already from the first injection, it increases after the 
second injection and then remains unchanged over time during the 
follow-up period. The scores relating to pain, rigidity and function 
show a similar trend (not shown). 

Fig. 3 – Reduction of the pain at rest (a), during movement (b) and of the Lequesne index (c) following treatment with CHondroGrid. The reduction 
is significant already from the first injection, it increases after the second injection and then remains unchanged over time during the follow-up 
period.
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Results
The sheet summarizes a retrospective multicenter 
study concerning the clinical data of 70 patients 
affected by knee arthrosis, the severity of which 
ranged from 1 to 4 on the Kellgren Lawrence 
scale, treated with intra-articular injections of 
CHondroGrid.

The study excluded all data concerning patients 
who suffered from conditions that might have 
interfered with the assessment of the symptoms 
and functionality, such as rheumatoid arthritis 
and fibromyalgia, or who presented with a knee 
infection, as well as the data concerning patients 
with BMI ≥ 30. The study also excluded the data
concerning patients who, in the three months before 
treatment with CHondroGrid, had been treated with 
oral corticosteroids, or had received intra-articular 
injections of corticosteroids, NSAIDs, hyaluronic 
acid or other formulas. The data of patients who 
had undergone surgery in the 6 months before the 
study were also excluded.

The medical records included the AP weight-   

bearing X-rays of the joint before treatment 
(baseline), and the Lequesne index, the WOMAC 
score, the subjective VAS score measured both at 
rest and in motion at the baseline, following each 
injection and 6 months after the third injection 
(follow-up). The medical records also needed to 
report any adverse events associated with the 
use of the device, to allow its safety profile to be 
assessed.

The distribution of the subjects by baseline 
characteristics is shown in the table of Figure 1, 
while the trend of functional scores over time is 
summarized in the table of Figure 2 and in the figures 
below. Following treatment with CHondroGrid, all 
the parameters covered by the study significantly 
decreased as of the very first injection; they further 
decreased following the second injection and then 
remained unchanged over time, unequivocally 
showing a long-lasting effect of the treatment with 
CHondroGrid on the symptoms of arthrosis. The 
study did not find any side effects associated with 
the use of the device. 

ORT_SCH12_ENG Rev.20191017

CHONDROGRID: A MULTICENTER 
RETROSPECTIVE CLINICAL TRIAL ON 
70 PATIENTS
The intra-articular injection of CHondroGrid as a safe and effective treatment of symptomatic arthrosis 
of the knee.

All trademarks are registered by the respective proprietors

Visit www.bioteckacademy.com for other clinical sheets and 
to access the ever up-to-date scientific literature.

Fig. 4 – Reduction of the total WOMAC score. The reduction is 
significant already from the first injection, it increases after the 
second injection and then remains unchanged over time during the 
follow-up period. The scores relating to pain, rigidity and function 
show a similar trend (not shown). 

Fig. 3 – Reduction of the pain at rest (a), during movement (b) and of the Lequesne index (c) following treatment with CHondroGrid. The reduction 
is significant already from the first injection, it increases after the second injection and then remains unchanged over time during the follow-up 
period.

VA
S

 S
C

A
LE

VA
S

 S
C

A
LE

LE
Q

U
E

S
N

E
 IN

D
E

X

W
O

M
AC

 S
C

O
R

E

Graf 1. Snížení intenzity bolesti (vizuální analogová škála, VAS) v klidu (a) a během pohybu (b) a snížení hodnot Lequesnova indexu (c) po léčbě přípravkem CHondroGrid. Oproti 
výchozí hodnotě (T0) je snížení signifikantní již po první injekci (T1) a dále se hodnoty snižují po druhé injekci (T2), a až do následné kontroly (follow-up, FUP) se již významně nemění.
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