Aktuell diskutiert

Allogene und autologe Stammzelltrans-
plantation aus Nabelschnurblut: Offentliche
versus private Nabelschnurblutbanken

A. Platz

Nabelschnurblut hat sich neben Knochenmark und peripherem Blut nach Stammzellmobilisierung
als Quelle hdmatopoetischer Stammzellen fiir die allogene Transplantation etabliert. Offentliche
Nabelschnurblutbanken bieten werdenden Eltern die Moglichkeit, das Nabelschnurblut ihres Kindes
zu spenden, um somit im Rahmen von Standardtherapieverfahren lebensbedrohlich erkrankten Pa-
tienten zu helfen. Demgegentiber steht das Angebot privater Banken, das Nabelschnurblut unter er-
heblicher finanzieller Aufwendung fiir das eigene Kind einzulagern, um Therapieoptionen, die zu-
kiinftig entwickelt werden kdnnten, zu nutzen. Eine Vielzahl angebotener Modelle und die emotio-
nale Bewerbung verursachen ein Spannungsfeld, in dem es werdenden Eltern schwerfdllt, eine Ent-
scheidung zu treffen, und beratenden Arzten und Hebammen eine ausgewogene Beratung unmog-

lich macht.

Hamatopoetische Stammzellen

v

Hdmatopoetische Stammzellen (HSC) aus
Nabelschnurblut konnten seit ihrer Erst-
verwendung 1988 (1) bislang in {iber
8000 Fillen bei iiber 70 Indikationen er-
folgreich eingesetzt werden. Dazu zdhlen
maligne Erkrankungen wie Leukdmien
und Lymphome, Bildungsstérungen wie
die aplastische Andmie, Immundefizien-
zen und angeborene Stoffwechselstérun-
gen. Die verwendeten Transplantate
stammen aus offentlichen Banken, in de-
nen seit 1991 Spenden fiir die allogene
Anwendung eingelagert werden. Fiir die
Einrichtung und Unterhaltung offentli-
cher Nabelschnurblutbanken leisten
Krankenkassen keine finanzielle Unter-
stlitzung. Die 5 offentlichen Banken in
Deutschland (Dresden, Diisseldorf, Frei-
burg, Gauting, Mannheim) werden von
gemeinniitzigen Einrichtungen oder Stif-
tungen unterhalten, die zu diesem Zweck
Spendengelder einwerben. In der schwie-
rigen Finanzierung liegt auch das nicht
flichendeckende Angebot zur Spende-
moglichkeit begriindet. Derzeit stehen
weltweit ca. 290 000 Prdparate zur An-
wendung bereit (2). Wahrend die Trans-
plantation von Stammzellen aus Nabel-
schnurblut in Deutschland noch zuriick-
haltend eingesetzt wird, ist sie in einigen
europdischen Staaten bereits wichtiger
Bestandteil des Angebots an Patienten.
Das US-amerikanische Zentralregister fiir
die Vermittlung von Stammzellprapara-

ten berichtet fiir das Jahr 2007 {iber eine
Anwendungsrate von 20%, bezogen auf
alle vermittelten Transplantate, und das
bei zunehmender Tendenz (3). In Japan
betrdgt sie sogar bis zu 50% (4).

Die Ergebnisse der Transplantation von
Stammzellen aus Nabelschnurblut sind
Grundlage zahlreicher Publikationen (5-
19).

Vorteile von Stammzellen aus
Nabelschnurblut

v

Stammzellen aus Nabelschnurblut verur-
sachen im Vergleich mit den ,klassischen*
Stammzellen im geringeren Mal3e die
Ausbildung einer AbstoBungsreaktion
(Graft-versus-Host-Disease, GvHD). Dies
konnte durch die relative Unreife der Lym-
phozyten (20), einen verminderten Ge-
halt an CD8+-Zellen (21) und weitere Fak-
toren im Nabelschnurblut bedingt sein, ist
aber bislang nicht abschlieRend erklart.
Diese Eigenschaft kommt 2 Patienten-
gruppen besonders zugute: Patienten
ethnischer Minoritdten und Patienten mit
seltenem HLA-Gewebetyp. Fiir beide
Gruppen ldsst sich trotz weltweit fast 12
Mio. registrierter freiwilliger Spender in
20-30% kein geeigneter Spender finden.

Stammzelltransplantate  aus  Nabel-
schnurblut sind bei Anforderung in der
Regel deutlich schneller verfiigbar, was
fiir die Behandlung des betroffenen Pati-
enten von grofRem Vorteil sein kann.

Weitere Vorteile von Nabelschnurblut
sind die niedrige Pravalenz von Infektio-
nen mit CMV und EBV sowie die fiir Mut-
ter und Kind risikolose Gewinnung.

Nachteile von Stammzellen aus
Nabelschnurblut

v

Von Nachteil ist die meist geringe Zellaus-
beute. Da die Anzahl transplantierter Zel-
len pro Kilogramm Korpergewicht des
Empfangers von entscheidender Bedeu-
tung fiir das Engraftment, die transplan-
tationsbezogene Mortalitdt und somit fiir
den Transplantationserfolg ist, konnen
die meisten Prdparate nur pddiatrischen
Patienten angeboten werden. Neben zu-
nehmender Qualitdt der Praparate hat die
,Tandem“-Transplantation zu einem ver-
besserten Angebot fiir erwachsene Pati-
enten gefiihrt (22-25). Dabei werden ei-
nem Patienten 2-3 Prdparate mit insge-
samt ausreichender Gesamtzellzahl
transplantiert, was zu ermutigenden Er-
gebnissen gefiihrt hat. Weitere Nachteile
von Stammzellen aus Nabelschnurblut
sind die ausgeschlossene Moglichkeit zur
Zweit- oder Lymphozytenspende und die
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fiir die Bereitstellung notige aufwendige
Logistik, verbunden mit hohen Kosten fiir
den Trdger der Nabelschnurblutbank.

Kommerzielle
Nabelschnurblutbanken

v

Eine Reihe kommerzieller Banken bietet
werdenden Eltern die Moglichkeit, das
Nabelschnurblut ihres Kindes privat, also
fiir das Kind selbst, einzulagern. Hinter-
grund dieser Art von ,Spende* ist die Idee,
eine ,Lebensversicherung” fiir das Kind
einzurichten. Diese soll zukiinftig entwi-
ckelte Therapien fiir das Kind zuganglich
machen. Inzwischen existieren interna-
tional ungefdhr 100 kommerzielle Banken
aufdem hochkompetitiven Markt, ein hal-
bes Dutzend davon bietet seine Dienste in
Deutschland an. Eingelagert sind weltweit
wohl um die 2 Mio. Praparate, jeweils ba-
sierend auf einem Privatvertrag zwischen
den Eltern und der kommerziellen Bank
mit den entsprechenden Kosten (bis zu
2500 Euro). Angewendet wurden davon
ca. 20 Préparate, teils im Rahmen der Be-
handlung solider Tumoren, bei der auch
Stammzellen anderer Herkunft verfiigbar
gewesen wadren, teils zur Behandlung von
Familienangehorigen, die keine autologe,
sondern eine allogene Anwendung dar-
stellt (© Kasten). Die extrem niedrige An-
wendungsrate resultiert aus fehlenden
medizinischen Indikationen zur autolo-
gen Transplantation. Diese fehlt im Be-
sonderen fiir den bei werdenden Eltern
am meisten verbreiteten Irrglauben: Die
Standardtherapie der kindlichen Leuk-
dmie beinhaltet ausdriicklich nicht die
Transplantation autologer Stammzellen
aus Nabelschnurblut. Dies hat 2 Griinde:
die auslésende Ursache kann sich bereits
im Nabelschnurblut befinden und der feh-
lende Graft-versus-Leukdmie-Effekt.

Mesenchymale Stammzellen

v

Mesenchymale Stammzellen (MSC), de-
ren Vorkommen neben Knochenmark
auch in Nabelschnurblut nachgewiesen
wurde (26), sind Gegenstand der Grund-
lagenforschung zur Entwicklung regene-
rativer Therapien. Tatsdchlich gibt es erste
Ergebnisse bei der allogenen Ko-Infusion
nach HSC-Transplantation (27) und der
steroidresistenten GvHD (28). Berichtet
wurde {iber den klinischen Einsatz von
MSC bei Hautverbrennungen (29), Schlag-
anfall (30), Querschnittlihmung (31) und
zum Knochenersatz (32). Hier wurden je-
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weils autologe MSC aus Knochenmark
verwendet. Ebenso konnte ein Nutzen en-
dothelialer Stammzellen aus Nabel-
schnurblut bei der Herstellung von GefaR-
ersatz (33) und der Oberflichenbildung
von Herzklappen (34) nachgewiesen wer-
den.

Diese Ergebnisse lassen allerdings keinen
Riickschluss auf die Nutzbarkeit autolo-
gen Nabelschnurblutes zu. Ob fiir diese
Zellen zukiinftig eine klinische Anwen-
dung entwickelt wird und ob sie in einem
solchen Fall iiberhaupt noch die dafiir not-
wendigen Eigenschaften besitzen, ist der-
zeit nicht absehbar.

Verschiedene Expertenkreise und Fachge-
sellschaften haben sich wegen - der zu-
nehmenden Anzahl der in die Kliniken
drangenden konkurrierenden privaten
Unternehmen - mit diesem Thema be-
schaftigt, um beteiligten Kollegen Infor-
mationen und Argumentationshilfen fiir
die Beratung werdender Eltern bei deren
Entscheidungsfindung geben zu kénnen.
Nicht zuletzt entstehen den Kliniken
Mehraufwendungen durch Kooperatio-
nen mit mehreren Anbietern z. B. durch
Schulungsveranstaltungen und unter-
schiedliche organisatorische Abldufe.

Als Ergebnis wird die altruistische Spende
des Nabelschnurbluts an 6ffentliche Na-
belschnurblutbanken ausdriicklich unter-
stiitzt, um die Versorgung von Patienten,
die hdmatopoetische Stammzellen beno-
tigen, zu verbessern. Ebenso sinnvoll ist
die gerichtete Nabelschnurblutspende fiir
Verwandte, die bereits an einer Erkran-
kung mit méglicher Transplantationsindi-
kation leiden. Die private Einlagerung von
Nabelschnurblut wird wegen fehlender
Aussicht auf Verwendung aus medizini-
scher und wissenschaftlicher Sicht abge-
lehnt (35-37) bzw. die Unterstiitzung sol-
cher Modelle als nicht sinnvoll erachtet
(38-45).

Zusdtzliche Verwirrung bei Eltern und Be-
ratenden entsteht durch die Anzahl ange-
botener Modelle. Neben der altruistischen
Spende und der privaten Einlagerung
wird z. B. die kombinierte Einlagerung fiir
die allogene und autologe Nutzung ange-
boten, was zu einer weiteren Qualitats-
minderung des ohnehin meist sehr klei-
nen allogenen Teils fiihrt. Eine weitere
Moglichkeit, ndmlich privat eingelagertes
Nabelschnurblut gleichzeitig {iber ein
Knochenmarkspenderregister auch fiir
die allogene Nutzung zur Verfiigung zu

Information

Bei der allogenen Transplantation han-
delt es sich um die Ubertragung von le-
benden Zellen, Geweben oder Organen
zwischen genetisch verschiedenen Indi-
viduen derselben Spezies. Synonyme
sind homologe oder homogene Trans-
plantation.

Die autologen Transplantation be-
schreibt eine Ubertragung von lebenden
Zellen, Geweben, Organen oder Organ-
teilen, bei der der Spender mit dem
Empfanger identisch ist. Sie wird auch
als autogene oder autochthone Trans-
plantation bezeichnet.

stellen, birgt fiir die Eltern ein ethisch
fragwiirdiges Druckpotenzial. Im Fall ei-
ner Anforderung zur allogenen Anwen-
dung miissen sie selbst entscheiden, wer
das Nabelschnurblut erhdlt: der Patient
zur unmittelbaren Behandlung oder das
eigene Kind als eingelagerte Zukunftsop-
tion.

Weitere Modelle zur Einlagerung korper-
eigener Zellen sind bereits etabliert: In
den USA haben Erfolge der Grundlagen-
forschung z.B. bei der Gewinnung von
Vorlduferzellen aus Menstruationsblut
neue Geschiftfelder er6ffnet. Eben dieses
Menstruationsblut kann dort bereits kos-
tenpflichtig fiir die Eigennutzung eingela-
gert werden. Auch die Einlagerung von
Leukozyten zur Unterstiitzung der
Immunabwehr im Alter wird beworben.

Fazit

v

Die Verwendung von Nabelschnurblut
stellt derzeit ein kontrovers diskutiertes
Thema dar. Fiir eine objektive Meinungs-
bildung bei beratenden Arzten und Heb-
ammen ist die Beurteilung wissenschaft-
lich belegter Daten unerldsslich. Solches
Datenmaterial existiert fiir die allogene
Transplantation von gespendeten Stamm-
zellen aus Nabelschnurblut in einer Viel-
zahl von Publikationen. Es besteht die
dringende Notwendigkeit, Gyndkologen
und Hebammen, aber auch Angehorige
anderer medizinischer Fachrichtungen in
die Beratung werdender Eltern einzubin-
den, um diesen fundierte Informationen
anbieten zu kénnen.

Argumente fiir die Notwendigkeit der pri-
vaten Einlagerung von Nabelschnurblut
oder deren Unterstiitzung finden sich aus
medizinischer und wissenschaftlicher



Sicht derzeit nicht. Hier spielt lediglich die
Hoffnung auf die zukiinftige Entwicklung
von Therapien eine Rolle, deren Erfiillung
zum jetzigen Zeitpunkt nicht abzusehen
ist.

Im Gegensatz dazu kann heute jedes ge-
spendete Nabelschnurblut zur kurativen
Behandlung eines Patienten und somit zu
dessen Lebensrettung beitragen, so wie es
bis dato iiber 8000 Mal beschrieben wur-
de.
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