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Scientific ab

Nyhetsbrev september 2022 — En stark
start pa hosten

Cline-teamet hoppas att du har haft en bra sommar och ar glada dver att dela med sig av
nyheter och uppdateringar. Den har gangen kommer vi att ta en djupdykning i de senaste
nyheterna om vart StemCART-projekt och ge en inblick i nasta fas av detta arbete.

StemCART

Som kommunicerades forra veckan har Cline avslutat den forsta serien av tester med mansklig
broskvavnad vilka visade uppmuntrande resultat for projektets delmal. Mer éan 20 experiment
har genomfoérts sedan februari 2022.

Projektet hade tre primara delmail:
1. att visa att metoden differentierar inducerade pluripotenta stamceller (iPSC) till
funktionella broskceller (kondrocyter)
2. att testa cellernas regenerativa formaga i skadad broskvavnad och
3. att utvardera matrisens férmaga att stddja cellerna pa plats.

Mal 1 — Karaktarisera differentieringen av iPSCs till broskceller

Det férsta nyckelsteget i StemCART-metoden ar att omvandla iPS-celler till kondrocyter. Férsta
serien experiment har, med hjalp av en metod som kallas qPCR, visat att specifika
kondrocytmarkdrer 6kar och pluripotensmarkérer minskar. Detta verifierar att cellerna har
differentierat i ratt riktning och uppvisar en snarlik fenotyp som mogna kondrocyter gor (vilka
anvandes som kontroll). Dessutom bekraftades att var metod ger en utmarkt miljé under
aktivering pa Clines unika yta eftersom cellviabiliteten (antal levande celler) visar sig vara hog.

Dessa resultat ar viktiga eftersom de bidrar till sdkerheten och kvaliteten pa de producerade
cellerna. Dessutom har Cline nu robusta QC-metoder for att mata dessa faktorer i saval
framtida studier som i en produktionsmiljo.

I en intervju nyligen med Analyst Group VP of R&D, férklarade Dr Hanne Evenbratt vikten av
cellviabilitet for sdkerhet och funktionalitet —

“Nér en cellterapi godkénns av en regulatorisk myndighet tittar man pa olika aspekter av
sékerhet, exempelvis nérvaro av déda celler som kan leda till okontrollerad celldéd i
omkringliggande védvnad, samt effektivitet, exempelvis hur hallbar den nybildade vdvnaden ér.
Cellernas viabilitet handlar om hur vél cellerna mar vilket ar avgérande for att cellerna ska
kunna fortsétta att utvecklas och fungera som de ska, och inte do eller stbtas bort. Nér vi ser
att cellerna mar bra och &r vitala efter att de odlats pa vara ytor vet vi att vi tryggt kan ga vidare
till nésta steg i produktionsprocessen med ett stort cellantal av levande och friska celler.”

Las hela intervjun, den senaste analysen och en videointerviu med VD Patrik Sundh pa
Analyst Groups hemsida.

Mal 2 — Testa cellers formaga att reparera vavnad

Det andra syftet var att studera cellernas regenerativa férmaga vid inducerade broskskador.
Dessa tester gors genom att forst skapa en konstgjord skada pa broskvavnad fran patienter
som genomgar protesoperationer, dar sedan celler implanteras tillsammans med
matrismaterial och studeras under 2-4 veckor.

Teamet observerade att de implanterade cellerna interagerar med broskvavnaden genom att
cellerna lever och utvecklas pa plats i skadan. Detta resultat ar mycket positivt eftersom det ar
en central del av hur StemCART kommer att 1dka skadat brosk hos patienter.
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Pa fragan om Cline har kvantifierat denna regenerativa process, forklarar VP of R&D Dr Hanne
Evenbratt —

"En interaktion mellan vara celler och den omkringliggande vdvnaden visar att ldkning
paborjats. | vilken utstrdckning det sker beror exempelvis pa hur mycket celler som &r i kontakt
med vévnaden och ddrmed péverkar dven storleken pa skadan hur lang tid en l&kning tar. |
denna forsta serie tester var malet att pavisa en interaktion mellan StemCART-celler och brosk
vilket tydligt uppnaddes. | fortsatta tester har vi som mél att optimera de antal celler som
behovs for att lédka en viss typ av skada samt dven studera lakningstid, hallbarhet och liknande
parametrar. Nér detta ar klart kan vi bérja kvantifiera hur StemCART fungerar i olika
situationer.”

Mal 3 — Utvardering av stodmatris

Det slutliga malet var utvarderingen av matrismaterialet som Cline anvander for att stodja
cellerna pa plats under implantationen, vilket ar en viktig del av produkten och dess funktion i
patienter. Matrisen har utvecklats med material- och lakemedelsformuleringsexpertis fran
Chalmers tekniska hdgskola och input fran vara kliniska radgivare.

Tidigare i projektet visade matrisen funktionalitet vilket vi forklarade mer i detalj i aprils
nyhetsbrev.

VP of R&D Dr Hanne Evenbratt reflekterar éver lardomarna fran detta projekt —

"En stor del av lardomarna i denna férsta férséksserie har handlat om hanterbarhet och teknisk
genomférbarhet nér det kommer till att implantera celler i en skademodell tillsammans med den
matris vi utvecklat och studera resultatet. Det &ar viktigt att avgéra hur en optimal
férséksuppstélining ska se ut for att vara sa jamférbar med verkligheten som méjligt. Vi har lart
o0ss mycket som blir avgbrande for att vi requlatoriskt ska kunna visa och dokumentera hur var
produkt fungerar och senare &ven i férldngningen kan anvédndas pé patienter.”

Nasta steg

Nu nar Cline har visat dessa uppmuntrande resultat kommer teamet att fortsatta med
ytterligare optimering och testning av StemCART-produkten. Flera spannande uppféljningssteg
fran dessa resultat planeras. Detta inkluderar:

1. Ytterligare undersokning av det sista process-skedet dar cellerna kondenserar ihop,
producerar extracellular matrix och bildar broskliknande material. Detta stadium gor att
cellerna blir mer lika naturliga broskceller och uppvisar samma varaktiga effekter som
funktionellt brosk.

2. Optimering av cellernas regenerativa kapacitet under sa verklighetslika férhallanden som
mojligt. Exempel pa detta ar att 6ka antalet implanterade celler och att anpassa metoder
for att producera storre partier av celler. Detta steg kommer ocksa att ge viktig input till
overgang fran projekt till produktion av celler i stor skala.

StemCART patentuppdatering

Patentanstkan som tacker StemCART-metoden har nyligen gatt in i den nationella fasen. Det
betyder att Cline nu har utsett de Iander och territorier som ses som viktiga marknader och dar
Cline darmed bor s6ka skydd. Nationella patentansdkningar har nu lamnats in till USA, Japan,
Sydkorea, Kina och Australien, utéver den ursprungliga EU-ans6kan som pagar. Las mer om
originalpatentet och den nationella fasen.

Vi ser fram emot att fortsatta dela ytterligare uppdateringar och mer om StemCARTSs
framatskridande i framtida nyhetsbrev!

Med vanlig halsning

Team Cline Scientific

Klicka har for att prenumerera pa framtida nyhetsbrev och pressmeddelanden.
https://news.cision.com/cline/SubscriptionRegistrationDialog

Cline Scientific AB (publ) Telefon: 031-387 55 55
Argongatan 2 C E-post: info@clinescientific.com
431 53 MOLNDAL Hemsida: www.clinescientific.com



https://www.clinescientific.com/news/cline-scientific-seeks-to-patent-new-method-for-stem-cell-therapy
https://www.clinescientific.com/news/cline-submits-patent-application-for-stemcart-product-in-usa-japan-south-korea-and-australia
https://news.cision.com/cline/SubscriptionRegistrationDialog
https://news.cision.com/cline/SubscriptionRegistrationDialog
mailto:info@clinescientific.com
http://www.clinescientific.com/

Kort om Cline Scientific

Cline Scientific utvecklar avancerad cancerdiagnostik och stamcellsterapier. Bolaget genomfér
utvecklingsprojekt inom dessa omraden via samarbeten med lakemedelsféretag och
akademiska forskningsinstitutioner pa global basis. Fokus pa projekt inom diagnostik for
metastaserande cancer samt utveckling av stamcellsterapier har valts eftersom Clines
nanoteknologi har erbjuder nya l6sningar pa hittills oldsta svarigheter. Bolagets unika,
patenterade teknologi anvands i cellbaserade produkter och processer for att driva Life
Science projekt till och genom klinisk fas.



