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Highlights aus der Hamatologie "
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Jeden Dezember findet die Jahrestagung der American Society of Hematology (ASH)
statt. Im Dezember 2006 kamen knapp 20.000 Teilnehmer. Highlights in diesem Jahr
waren die neuen Ergebnisse zur Stammzelltransplantation - auch bei HIV-positiven
Patienten - und die neuen Therapieoptionen bei Leukdmien.

Forschergruppen kdnnen immer haufiger be-
legen, dass die Therapie mit humanen adulten
Stammzellen fiir verschiedene Erkrankungen
therapeutische Fortschritte ermoglicht.

ADULTE STAMMZELLEN GEGEN
ABSTOSSUNG

Schwerwiegende Graft-versus-Host-Reak-
tionen (GVHD) nach allogener Stammzell-
transplantation kénnen erfolgreich mit
mesenchymalen Stammzellen (MSC) aus
dem Knochenmark von verwandten und
nicht verwandten Spendern behandelt
werden. 19 von 40 Patienten sprachen auf
die Therapie mit den MSC komplett an, bei
9 verbesserte sich, bei 4 stabilisierte sich
die GVHD. Nebenwirkungen wurden nicht
beobachtet (Le Blanc K et al., #753). Der
zugrundeliegende Wirkmechanismus: Die
MSC differenzieren nicht nur in unter-
schiedliches mesenchymales Gewebe, son-
dern inhibieren auch in vitro die Alloreakti-
vitdt von T-Lymphozyten. Somit blockiert die
Injektion der MSC die Reaktion der Spender-
T-Zellen gegen die Zellen des Empfangers.

STAMMZELL-GENTHERAPIE BEI ADA-SCID

In einer italienischen Phase-I/II-Studie er-
hielten acht Kinder (7-67 Monate) mit der
angeborenen schweren kombinierten Im-
munschwiche SCID (severe combined im-
munodefeciency) eine Stammzell-Genthe-
rapie. In die aus dem Knochenmark der
Kinder entnommenen Stammzellen waren
mittels Viren funktionsfahige ADA-Gene
eingeschleust worden. Dann wurden die
manipulierten Zellen zuriick transplan-
tiert. Sechs Jahre spater waren die ADA-
Gene nach wie vor aktiv, die gentherapeu-

tisch verdnderten Blutstammzellen ver-
mehrten sich und bildeten gesunde
Immunzellen. Die Entwicklung und das

Wachstum der Kinder verbesserte sich ste-
tig (Aiuti A et al., #200).

AUTOLOGE STAMMZELLTRANSPLANTA-
TION BEI HIV-ASSOZIIERTER NHL

Im Zeitalter von HAART ist es nicht nur
moglich, HIV-assoziierte Non-Hodgkin-
Lymphome (NHL) mit intensiven Chemo-
therapien zu behandeln, sondern es gibt
auch immer mehr Daten, die fiir eine au-
tologe Stammzelltransplantation (ASCT)
sprechen. Eine retrospektive Analyse von
44 peripheren ASCT bei HIV-assoziiertem
NHL, die der europdischen Gruppe fur
Blut- und Knochenmarkstransplantation
(EBMT) zwischen 1999 und 2005 gemeldet
wurden, war erfolgreich. Nach einem me-
dianen Follow-up von 36,3 Monaten
waren Gesamtiiberleben (60,2%), krank-
heitsfreies Uberleben (55%) und behand-
lungsassoziierte Mortalitit (38,6%) ver-
gleichbar wie nach einer ASCT bei HIV-
negativen NHL-Patienten. Die HAART
wurde bei 9/42 Patienten wihrend der
Konditionierung abgesetzt (Balsalobre P et
al., #3042). Das bestitigt auch eine spa-
nische Studie, in der der Erfolg einer ASCT

bei 43 HIV-positiven und 46 HIV-nega-
tiven NHL-Patienten miteinander ver-
glichen wurde. Engraftment, infektiose
und toxische Komplikationen sowie Uber-
leben waren in beiden Gruppen vergleich-
bar (Serrano D et al., #3063).

NEUE THERAPIEOPTION BEI AKUTER
MYELOISCHER LEUKAMIE...

Nach 20 Jahren scheint es endlich wieder
Fortschritt bei der Therapie der akuten my-
eloischen Leukdmie (AML) zu geben. Erhal-
ten jlingere de novo Patienten (<60 Jahre)
in der Induktion zusiatzlich zur Standard-
chemotherapie Gemtuzumab Ozogamicin
(GO; 3mg/m?), verringert sich die Rezidiv-
rate im Vergleich zu alleiniger Chemothe-
rapie signifikant (39% vs. 54%) und zwar
ohne erhohte Toxizitit (Burnett et al., #13).
Alan Burnett, Cardiff, geht davon aus, dass
mit der geringeren Rezidivrate auch eine
lingere Uberlebenszeit einhergehen wird.
GO ist ein Konjugat aus dem humanisierten
Anti-CD33-Antikorper Gemtuzumab und
dem zytotoxischen Antitumor-Antibioti-
kum Calicheamicin, das nach Bindung des
Antikorpers in die Tumorzelle gelangt und
dort DNA-Doppelstrangbriiche auslost.

... UND CHRONISCHER MYELOISCHER
LEUKAMIE

Zirka 15-20% der Patienten mit chro-
nischer myeloischer Leukdmie (CML) spre-
chen auf die First-Line-Therapie mit dem
Tyrosinkinasehemmer Imatinib wegen
einer primaren oder erworbenen Imatinib-
Resistenz zytogenetisch nicht an. Hier ist
es wirksamer auf den Tyrosinkinasehem-
mer Dasatinib umzustellen anstatt die
Dosis von Imatinib zu erhdhen. In einer
Phase-II-Studie erhielten nach Versagen
unter 400-600 mg Imatinib 101 Patienten
2x 70 mg Dasatinib taglich und 49 Pati-
enten 1x 800 mg Imatinib taglich. Eine
molekulare Remission ereichten 16% unter
Dasatinib und 4% unter Imatinib und
unter Dasatinib progredierten signifikant
weniger Patienten (6% vs. 20%) (Shah N
et al., Abstract 167). Andrea Warpakowski
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