MEDIZINREPORT

ALLOGENE STAMMZELLTRANSPLANTATION

Nachschub aus der Nabelschnur

Internationale Forscher sind optimistisch: Nabelschnurblut als Stammzellquelle hat eine
Zukunft, die Nachteile einer vergleichsweise geringen Zahl gewinnbarer pluripotenter
Zellen lassen sich Uberwinden. In Deutschland sind die Kliniker noch skeptisch.

B ei circa 2 500 Patienten wird
jahrlich in Deutschland die
Indikation zu einer allogenen
Stammezelltransplantation ~ gestellt,
meist wegen eines himatologischen
Malignoms. Kaum ein Drittel hat ei-
nen passenden Spender in der Fami-
lie. Dennoch gibt es fiir die meis-
ten Patienten einen Spender: 3,3
Millionen Bundesbiirger sind beim
Zentralen  Knochenmarkspender-
Register (ZKRD) in Ulm registriert.
Auferdem kann das ZKRD im Aus-
land suchen, wo mehr als neun Mil-
lionen weitere Spender verzeichnet
sind. Und dennoch: Fiir knapp jeden
fiinften Patienten gebe es im erfor-
derlichen Zeitraum kein passendes
Transplantat, sagte Dr. med. Carl-
heinz Miiller, Geschiftsfiihrer des
ZKRD, gegeniiber dem Deutschen
Arzteblatt (DA). In anderen Lin-

der Blutbildung und bei Leukidmie-
kranken dem therapeutisch er-
wiinschten Transplantat-gegen-Leuk-
amie-Effekt (GvL) einerseits und
dem Risiko akuter oder chronischer
Transplantat-gegen- Wirt-Erkrankun-
gen (GvHD) andererseits. Noch ist
es nicht gelungen, diese Effekte zu
entkoppeln.

Beim ASH war die ' Botschaft
klar: Wenn nicht rechtzeitig ein
HLA(human leucocyte antigen)-
identischer Spender von Stammzel-
len aus den herkommlichen Quellen
KM und PB zur Verfiigung steht,
konnen Stammzellen aus Nabel-
schnurblut eine Alternative sein.
Prof. Dr. med. Mary Eapen (Mil-
waukee, USA) hat aktuelle Daten
prisentiert. Sie hatte federfithrend
auf der Basis US-amerikanischer und
europdischer Register (n = 1 240) die

,Ich wiirde mir wiinschen, dass die Kollegen aufgeschlos-
sener waren fiir die Anwendung von Nabelschnurblut.££

Prof. Dr. rer. nat. Gesine Kdgler, Universitatsklinik Diisseldorf

dern Europas wie Spanien, Frank-
reich, oder in den USA klaffen weit
groBere Liicken.

Das ist einer der Griinde, warum
in diesen Lindern hdufiger auf
Nabelschnurvenenblut (cord blood,
CB) als Alternative zu den her-
kommlichen Stammzellquellen Kno-
chenmark (KM) und peripheres Blut
(PB) zuriickgegriffen wird. Ein an-
derer ist die Sicherheit. Bei der
Jahrestagung der American Society
of Hematology (ASH) in San Fran-
cisco im Dezember letzten Jahres
war CB ein Schwerpunktthema. Da-
bei geht es auch darum, den schma-
len Grat zu verbreitern, auf dem
man sich bei allogenen Stamm-
zelltransplantationen grundsitzlich
bewegt: zwischen dem Ziel der
moglichst raschen Rekonstitution

bislang grofite Studie betreut zur
Frage: Unterscheiden sich Gesamt-
tiberleben, transplantationsassoziier-
te Mortalitit, GYHD und Dauer der
Neutropenie bei erwachsenen Leuk-
dmiepatienten in Abhingigkeit von
der Herkunft der Stammzellen aus
Nabelschnurblut, peripherem Blut
und Knochenmark? Und welche Be-
deutung haben die HLA-Differenzen?

Bei herkommlichen allogenen
Stammzellspenden werden min-
destens acht Gewebemerkmale be-
stimmt, zum Teil auch mehr. Kom-
plette Ubereinstimmung bedeutet
optimale Eignung. Stammzellen aus
CB gelten als immunologisch bes-
ser vertraglich als die aus KM und
PB und werden oft in nur sechs
Merkmalen typisiert (HLA-A, -B und
DRB1). Was nach den Worten von

Eapen auch ausreicht: Die zusitzli-
che Beriicksichtigung von HLA-C
brachte nach - CB-Transplantation
von 619 jungen Patienten beim Ein-
jahresiiberleben, bei der hdmatopo-
etischen Rekonstitution und GvH-
Krankheit keinen Vorteil (Blood
2008; 112: 62-3; Abstr. 153).

Auch fiir Erwachsene kann Nabel-
schnurblut akzeptabel als Stammzell-
quelle sein, vorausgesetzt, es sind
geniigend kernhaltige Zellen vorhan-
den. Die intensititsreduzierte Kondi-
tionierung bei Alteren ist ebenfalls
moglich (Dtsch Arztebl 2008; 105
[1-2]: A 6; Blood 2007; 110: 104 a).
Eine umfangreiche, wenngleich retro-
spektive Auswertung neuer Daten, die
Eapen vorstellte, scheint das zu be-
statigen. Die drei Stammzellquellen
KM, PB und CB wurden in Abhin-
gigkeit von der Zahl der Mismatches
beziiglich ihrer Effektivitit und Ver-
triglichkeit fiir die Behandlung von
Erwachsenen mit teilweise rezidi-
vierten akuten myeolischen (AML:
n = 707) oder lymphatischen Leuk-
dmien (ALL: n=533) verglichen
(Abstr. 151). Das Ergebnis: Wenn
mindestens 25 Millionen kernhaltige
Zellen pro Kilogramm Korperge-
wicht des Empfangers iibertragen
werden, leben trotz eines Mismatches
in zwei von sechs HLA-Antigenen
nach ein bis vier Jahren vergleichbar
viele Leukdmiepatienten wie nach
einer Behandlung mit herkémmlich
gespendeten Stammzellen, die ein
Mismatch hatten (bei acht getesteten
Merkmalen). Bei der durchschnitt-
lichen Beobachtungszeit von zwei
Jahren betrug das Uberleben 35 bis
38 Prozent. Bei einem vollstindigen
Match in acht HLA-Merkmalen
iiberlebten allerdings 45 bis 48 Pro-
zent, also zehn Prozent mehr. ,,Ein
HLA-identischer Spender ist das Op-
timum*, resiimierte Eapen. ,,Aber
wenn es nicht rasch genug einen op-
timalen Spender gibt, hat Nabel-
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