SCIPIO: ein entscheidender Fortschritt?

Fragestellung

Aufgrund von Herzinsuffizienz (HI) stationdr aufgenommene
Patienten (Pat.) haben mit einer 5-Jahres-Mortalitdt von 50%
eine schlechtere Prognose als bei Darm- oder Brustkrebs. Mit den
derzeitigen Behandlungsmethoden kann man keinen Herzmus-
kelgewebszugewinn erzielen. Ist dies mit Hilfe kardialer Stamm-
zellinfusionen moglich?

Methode

Bei 16 Pat. mit HI (LVEF <40%) nach Herzinfarkt wurde wéh-
rend der Bypass-OP eine Gewebeprobe aus dem rechten Herz-
ohr entnommen. Bekanntlich enthélt der Herzmuskel Stamm-
zellen, die sich zu Myozyten, vaskuldren glatten Muskelzellen
und Endothelzellen differenzieren kénnen. Diese wurden iso-
liert und kultiviert. 4 Monate nach der Bypass-OP wurde den
Pat. ca. 1 Mio. ihrer eigenen kardialen Stammzellen intrakoro-
nar ins Infarktgebiet injiziert. Anschliessend wurden sie nach 4,
8 und gelegentlich 12 Monaten mittels 3-D-Sonographie bzw. Herz-
MRT untersucht. 7 Pat. dienten als Kontrollgruppe.

Resultate

Bei den 14 korrekt untersuchten Pat. verbesserte sich die LVEF
von 30 auf 38,5%. Nach einem Jahr war die LVEF im Vergleich
zum Ausgangswert um weitere 12,3% gestiegen. Bei den Pat.
der Kontrollgruppe gab es keine Verdnderungen. Die Grosse des
Infarktareals nahm innerhalb eines Jahres um 10 g ab. Die NYHA-
Klasse sank im Mittel von 2,2 auf 1,6, ohne Verdnderungen bei
den Kontrolluntersuchungen. Abgesehen von einer koronaren
Dissektion wurden keinerlei Nebenwirkungen festgestellt.

Probleme und Kommentar

Das grosste Problem besteht derzeit in der Durchfiihrbarkeit
der operativen Entnahme, der Stammzellisolation und -kultur in
grossem Massstab. Denn bei der Behandlungsmethode sind ein
direkter Zugang zum Herzmuskel und eine intrakoronare Injek-
tion erforderlich. Man kann jedoch hoffen, dass die Erfindungs-
gabe der Forscher und eventuell der Industrie eine Stammzell-
kultivierung in grossem Massstab ermoglicht und somit den
Eingriff vereinfacht. Die benoétigten Zellen konnten eventuell
mittels einer einfachen Myokardbiopsie (unkomplizierter Ein-
griff) entnommen werden. SCIPIO war eine offene Studie, und es
ist zu bezweifeln, ob zukiinftige Pat., obwohl sie deren positive
Ergebnisse kennen, dem Einschluss in eine Doppelblindstudie
zustimmen, bei dem das Risiko besteht, in der Plazebogruppe
zu landen. Das Ergebnis des Eingriffs bei Pat. mit einer HI nicht-
ischdmischen Ursprungs ist nicht bekannt. Bis zur Durchfiih-
rung einer grosser angelegten Studie konnte diese vielverspre-
chende Behandlungsmethode z.B. bei jungen Pat. mit schwerer
HI zur Anwendung kommen, anstatt dass sie auf ein Spender-
herz warten. SCIPIO: Eine grosse Hoffnung, die es weiter verfol-
gen gilt!
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Und anderswo ...?

G entherapie bei Hamophilie B. Die X-chromosomal
vererbte Himophilie ist eine verheerende Krankheit.
Aufgrund eines Faktor-IX-Mangels leiden die Betroffenen unter
wiederholten Blutungen und miissen 2—-3x/Woche Transfusionen
mit Faktor-IX-Konzentrat erhalten. Nun ist es Forschern
gelungen, das Faktor-IX-Gen mit Hilfe eines Adenovirus mittels
einer einfachen i.v.-Injektion zu verabreichen. Die anfdngliche
Faktor-IX-Aktivitat von <1% stieg auf 2-11% an, was zur
Verhinderung schwerer Blutungen ausreicht. Es besteht jedoch
ein kleines Problem: Die Leberzellen mit dem neuen, durch das
Virus iibertragenen Gen kénnten vom Immunsystem abgestos-

sen werden ...
N Engl J Med. 2011,;365:2357. / AdT

D iabetes, glomerulare Filtrationsrate (GFR) und
intensivierte Insulintherapie. In der 6,5-jihrigen
DCCT-Studie (Diabetes Control and Complications Trial)
erhielten Typ-1-Diabetes-Patienten entweder eine intensivierte
oder eine Standardinsulintherapie. 1375 der Patienten wurden
anschliessend durchschnittlich 22 Jahre lang beobachtet
(EDIC-Studie). Die Patienten der Gruppe mit intensivierter
Therapie wiesen ein um 50% geringeres Risiko fiir eine GFR
unter 60 ml/min/1,73 m? auf. Ferner litten in der intensivierten
Gruppe 8 Patienten unter terminaler Niereninsuffizienz,
gegeniiber 16 in der Standardgruppe. Eine gute Nachricht!
Aber Vorsicht: Bei einer intensivierten Insulintherapie sollte
verstiarkt auf Hypoglykdmien geachtet werden.
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oronar-CT statt Anamnese: not CONFIRMed.

Die Resultate der CONFIRM-Studie stellen den Nutzen der
traditionellen Beurteilung der Vortestwahrscheinlichkeit fiir
das Vorliegen einer angiographisch signifikanten koronaren
Herzkrankheit (KHK) basierend auf Geschlecht, Alter und
Symptomcharakter in Frage. Die Priavalenz einer KHK in der
CT-Koronarangiographie bei tiber 14 000 Personen korrelierte
schlecht mit Vorliegen und Art von Brustschmerzen und war
rund 3x niedriger als vorausgesagt. Allerdings wurden vorwie-
gend Personen mit niedrigem Risiko untersucht, und die
Symptome wurden mittels Fragebogen erhoben, welche durch
die Studienteilnehmer selbst ausgefiillt wurden. Den kritischen
Konklusionen im begleitenden Editorial kann man sich anschlies-
sen: Ein Fragebogen ist nicht das Gleiche wie eine arztliche
Anamnese, ein anatomisches Screening ist nicht das Gleiche wie
eine Funktionstestung, und eine CT-Angiographie ist nicht das
Gleiche wie eine invasive Koronarangiographie. Unterschiedli-

che Netze fangen unterschiedliche Fische!
Circulation. 2011;124:2423-32 und 2377-9. / PR
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