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1. Einleitung

Mit der Stellungnahme der Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG) zur Stammzell-
forschung vom 10. November 2006 wurde die Diskussion um die rechtliche Regelung
der Forschung mit embryonalen Stammzellen neu entfacht. Die DFG fordert in ihrem
Positionspapier unter anderem die Abschaffung der Stichtagsregelung', eine Erlaubnis
der Einfuhr von humanen embryonalen Stammzellen aus dem Ausland und die Straf-
freiheit fiir Forscher, die mit humanen embryonalen Stammzellen arbeiten. Die DFG
begriindet ihre Position mit ,,wichtigen neuen Erkenntnissen der internationalen Stamm-
zellforschung — vor allem fiir die Forschung mit embryonalen Stammzellen. Sie (die
Forschung) hat das Wissen iiber die Eigenschaften von Stammzellen, beispielsweise im
Zusammenhang mit regenerativen Zelltherapien oder der Untersuchung genetischer
Krankheiten, wesentlich erweitert und prézisiert.” Weiterhin wird angefiihrt, dass nach
dem 1. Januar 2002 ,,neue Stammezelllinien etabliert wurden, die frei von Verunreini-
gungen (gemeint sind: Viren, Keime und tierische Produkte) und auch in der Europadi-
schen Union zulassungsfahig sind.“ Deutsche Forscher miissten dringend Zugriff auf
diese Zellen erhalten (DFG 2006). Dieser Argumentation liegt die Annahme zu Grunde,
dass nur solche Stammzellen fiir klinische Studien (Studien am Menschen) in Frage

kommen, die frei von Keimen und tierischen Produkten sind.

Ebenfalls am 10. November 2006 schlug der Vorsitzende des Rates der Evangelischen
Kirche, Bischof Wolfgang Huber, eine Verschiebung des Stichtags vor: ,,Dabei miisste
es sich, wie auch schon 2002, um einen zuriickliegenden Stichtag, also beispielsweise
den 31. Dezember 2005, handeln.* (Frankfurter Rundschau 17.11.2006). Fiir Aufsehen
sorgte auch der Vorstandschef des Bundesverbands der Pharmazeutischen Industrie,
Bernd Wegener, mit der Aussage: ,,Die Verarbeitung embryonaler Stammzellen ist aus
Pharmasicht heute nicht relevant. Seiner Meinung nach dringen viele Wissenschaftler
nur deshalb auf die Erforschung embryonaler Stammzellen, weil die experimentelle
Bandbreite grofer sei als bei adulten Stammzellen. Adulte Stammzellen kénnten dage-
gen nur mit Zustimmung des Spenders entnommen und miissten dann zur Behebung
von Krankheiten einem Empfanger zugefiihrt werden. Und weiter: ,,Man sollte nicht so
tun, als hinge das Heil der Forschung an embryonalen Stammzellen.” (Der Tagesspie-
gel 23.11.20006).

Auch die Bundesforschungsministerin, Annette Schavan, hat jlingst zur Regelung der

embryonalen Stammzellforschung Stellung genommen und dabei eine Verschiebung

1  Nach dem Stammzellgesetz diirfen humane embryonale Stammzellen aus dem Ausland importiert
werden, wenn sie vor dem 1. Januar 2002 gewonnen wurden (Gesetz zur Sicherstellung des Embry-
onenschutzes im Zusammenhang mit Einfuhr und Verwendung menschlicher embryonaler Stamm-
zellen — StZG vom 28. Juni 2002, BGBI I, Nr. 42, S. 2277, zuletzt gedndert am 25. November 2003,
durch BGBI I, Nr. 56, S. 2304).
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des Stichtags nicht ausgeschlossen. 2007 soll dazu eine Anhdrung im Deutschen Bun-
destag stattfinden (Michel in Berliner Zeitung 15.12.2006).

Neben ethischen Fragen spielt die Aussicht auf mogliche Anwendungen embryonaler
Stammzellen in der Debatte eine mallgebliche Rolle. Daher soll der Stand der Anwen-
dungen (klinische Studien sowie zugelassene Therapien) im Folgenden dargestellt wer-
den, wobei embryonale Stammzellen, adulte Stammzellen und Stammzellen aus Nabel-
schnurblut jeweils gesondert behandelt werden. Der Stand der Grundlagenforschung
wird am Ende jedes Kapitels knapp umrissen. Im Anschluss daran werden im vierten
Kapitel die Erwartungen an die medizinische Anwendung von embryonalen Stammzel-

len erortert.

2. Definitionen und Hintergriinde

Embryonale Stammzellen kommen nur im frithen Embryo vor. Sie sind Ursprungszel-
len, die sich unbegrenzt vermehren und viele Zelltypen des Korpers bilden kdnnen, eine
Leber- ebenso wie eine Hautzelle. Diese Féhigkeit der Stammzellen bezeichnet man als
Pluripotenz. Humane embryonale Stammzellen werden in der Regel® aus dem Inneren
von etwa vier Tage alten Embryonen entnommen. Diese Embryonen konnen sich da-

nach nicht mehr zum Menschen entwickeln.

Adulte Stammzellen sind bislang in mehr als zwanzig verschiedenen Geweben des
Korpers gefunden worden: beispielsweise im Knochenmark, Blut, in der Haut, im Haar-
follikel, im Fettgewebe, im Nabelschnurblut, im Gehirn, der Leber, den Muskeln und
der Bauchspeicheldriise. Im Unterschied zu embryonalen Stammzellen konnen sich
adulte Stammzellen nur in bestimmte gewebetypische Zellen verwandeln (differenzie-
ren). Zum Beispiel konnen sich neuronale adulte Stammzellen zu allen Zelltypen des
Nervengewebes (Neuronen, Glia (=Hilfszellen des Gehirns) etc.) entwickeln, jedoch
konnten bislang keine Leber- oder Muskelzellen daraus hervorgehen. Der Korper be-
dient sich der Stammzellen als eine Art ,Ersatzteillager” nach Verletzungen, um bei-
spielsweise Wunden zu schlielen, indem aus adulten Stammzellen neues Gewebe ge-
bildet wird.

Da embryonale und adulte Stammzellen die Fihigkeit besitzen, neue Korperzellen zu
bilden, werden sie in erster Linie dahingehend erforscht, inwieweit sie zerstorte Zellen,

Gewebe oder Organe ersetzen, heilen oder zur Selbstheilung anregen kdnnen.

2 Humane embryonale Stammzellen konnen auch aus unbefruchteten Eizellen, aus primordialen
Keimzellen beispielsweise aus abgetriebenen Foten oder mittels therapeutischem Klonen gewonnen
werden.



3. Stand der Forschung

Im Folgenden wird der Stand der Forschung und der Anwendungen von adulten
Stammzellen, Stammzellen aus Nabelschnurblut und embryonalen Stammzellen be-

schrieben.

3.1. Adulte Stammzellen

Die Therapie mit adulten Blutstammzellen und adulten Stammzellen des Knochenmarks
ist fiir bestimmte Blutkrankheiten wie Leukimien und Lymphome’, aber auch bei A-
nimien und Immundefekten seit vier Jahrzehnten etabliert’ (Wobus et al. 2006). Hierbei
werden zunehmend mehr adulte Blutstammzellen eingesetzt, wahrend die Zahl der
Transplantationen mit Knochenmarksstammzellen leicht riicklaufig ist. 2005 erhielten
etwa 1800 Patienten in Deutschland adulte Stammzellen von einem Fremdspender (al-
logene Transplantation). Hinzu kommen rund 2600 Stammzelltransplantationen, bei
denen Spender und Empfénger identisch sind (autologe Transplantation) (Ottinger et al.
2006). Diese Therapie wird im Rahmen klinischer Studien und in Forschungsarbeiten
weiterentwickelt, wie eine Suche in der internationalen Meta-Datenbank fiir klinische
Studien’ belegt.

Um die Stammzellspende bei bestimmten Leukdmien ist in Deutschland eine Kontro-
verse entbrannt, nachdem das Institut fir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesund-
heitswesen in einem Vorbericht im Juni 2006 die Schlussfolgerung zog, dass kein Beleg
eines Nutzens allogener Stammzelltransplantationen gegeniiber konventioneller Chemo-
therapie bei zwei Leukdmieformen (akute myeloische Leukdmie AML und akute
lymphatische Leukdmie ALL) vorliegt (Institut fiir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im
Gesundheitswesen 2006: 154). Evidenzbasierte Studien, die einen solchen Beleg liefern,
wiirden fehlen. Diverse Fachgesellschaften, Verbédnde und Organisationen haben diese
Einschitzung unisono dementiert. Das Institut habe zu wenige Studien einer eingehen-

den Analyse unterzogen, und die unterschiedlichen Verlaufsformen von ALL und AML

3 hiufige Indikationen: Akute myeloische Leukidmie (AML), chronische myeloische Leukémie
(CML), akute lymphatische Leukédmie (ALL), Muskeldysplasie

4  Wihrend einer Chemotherapie werden nicht nur die Krebszellen abgetdtet, sondern auch die
Stammzellen des Knochenmarks. Sie werden jedoch nach dem Eingriff bendtigt, um neue Blutkor-
perchen zu produzieren. Deshalb werden vor der Chemotherapie Stammzellen aus dem Knochen-
mark des Patienten entnommen. Kommt dies nicht in Frage, weil diese selbst defekt sind, werden
die Knochenmarksstammzellen eines Spenders verwendet. Nach der Chemotherapie werden die
blutbildenden Stammzellen dem Patienten gespritzt. Diese Stammzellen bilden dann rote und weille
Blutkorperchen, wodurch das Blut gesund erhalten wird und Infektionen besser abgewehrt werden.

5  Meta-Datenbank zu kontrollierten klinischen Studien: http://www.controlled-trials.com/mrct/
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bei verschiedenen Patienten seien nicht beriicksichtigt worden, lauten zwei der Kritik-

punkte.

Adulte Muskel- und Bindegewebestammzellen werden zur Regeneration des Muskel-
und Bindegewebes der Harnrohre bei der Therapie der Blasenschwiiche verwendet.’ In
Innsbruck wird diese Therapie seit drei Jahren angewandt. Neuerdings wird sie auch in
Miinchen (Klinikum rechts der Isar und Fakultit fiir Medizin der Technischen Universi-
tdt Miinchen 26.10.2005) und an Schweizer Zentren praktiziert.

Weitere Anwendungen sind im Stadium klinischer Studien (Pessina 2006: 2287-300).
Kontrollierte klinische Studien mit adulten Stammzellen bei diversen Erkrankungen
werden bei einer Suche in der internationalen Meta-Datenbank fiir klinische Studien’
angezeigt (Stand: 14.12.2006, 517 Treffer mit dem Suchwort ,,stem cells*).* Die tiber-
wiegende Zahl der gefundenen klinischen Studien betrifft allerdings Untersuchungen zu
Lymphomen und Leukdmien und damit eine Weiterentwicklung der eingangs genannten

Stammzelltransplantation.

Mehrfach wurde die Wirkung von adulten Stammzellen nach einem Herzinfarkt oder
nach Bypass-Operationen untersucht. Mehrere placebokontrollierte klinische Studien
konstatierten nach der Verabreichung von adulten Knochenmarkstammzellen, dass sich
die Funktion des geschiddigten Herzens verbessert habe. In einige Studien konnte dage-
gen kein signifikanter Effekt beobachtet werden. Der Mechanismus einer moglichen
positiven Wirkung ist liberdies bislang nicht aufgeklirt (u. a. Klinikum der Johann-
Wolfgang-Goethe-Universitit Frankfurt am Main, 14.11.2005 / Wobus et al. 2006: 124-
25 / Heinrich-Heine-Universitdt Diisseldorf, 11.04.2006). Es ist unklar, wie die Kno-
chenmarksstammzellen sich in der Umgebung des Herzens verhalten. Fest steht, dass
sie sich nicht in Herzmuskelzellen umwandeln. Es wird diskutiert, ob sie sich mit Mus-
kel- oder Nervenzellen vereinigen oder ob sie Wirkstoffe freisetzen, die die Heilung
stimulieren (Hollricher 2006: 23).

Adulte Blutstammzellen werden beispielsweise in Kombination mit einer Chemothera-
pie nach Brustkrebs von einem britischen Unternehmen erprobt. Eine franzosische For-

schergruppe fiihrt eine Phase-III-Studie’ zu demselben Zweck durch. In Deutschland ist

6  Die korpereigenen Stammzellen werden in den SchlieBmuskel eingespritzt. Dort integrieren sich die
neuen Zellen in den Zellverbund und iibernehmen die spezifischen Aufgaben der Muskel- und Bin-
degewebszellen in Harndhre und SchlieBmuskel.

Meta-Datenbank zu kontrollierten klinischen Studien: http://www.controlled-trials.com/mrct/
8  Das Weille Haus weist in einem jlingst erschienen Stammzellbericht 1.229 laufende klinische Stu-

dien (Stand: 09.01.2007) aus. Weitere Informationen unter:
www.whitehouse.gov/infocus/healthcare/stemcel _010907.pdf

9  Bevor neue Arzneimittel in die Apotheke kommen, muss ihre Wirksamkeit zunéchst in Tier- oder
Zellversuchen bewiesen werden. Sind diese Versuche erfolgreich und das Medikament wirkt ohne
gefdhrliche Nebenwirkungen, wird es in klinischen Studien am Menschen getestet. Diese klinischen
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die Anwendung von adulten Stammzellen bei Brustkrebs riickléufig, da sie sich nicht
bei allen Patientinnen bewihrt hat. Jedoch wiirden adulte Stammzelltransplantationen
nach Chemotherapie bei Hochrisikoformen des Brustkrebses mit Metastasen in den
Lymphknoten ansprechen. Dies wird in klinischen Studien {iberpriift (miindliche Aus-
kunft: Schrezenmeier 2006).

Eine britische Studie mit adulten Blutstammzellen bei rheumatoider Arthritis wurde
von der University of Leeds im Juli 2006 abgeschlossen. Die Feinberg School of Medi-
cine in Chicago hat im Januar 2006 eine klinische Studie der Phase II mit Blutzellen bei
Patienten mit Multipler Sklerose begonnen, die nicht auf gingige Medikamente mit
dem Wirkstoff Interferon A ansprechen. Im September 2005 starteten amerikanische
Forscher zusammen mit der Firma Osiris Therapeutics eine Studie der Phasen I und II,
in der Patienten nach einer Meniskusoperation Knochenmarkstammzellen erhalten.
Das Unternehmen hat zugleich klinische Studien mit adulten Knochenmarkstammzellen
gegen Morbus Crohn'® und fiir die Therapie nach einem Herzinfarkt begonnen. Eine
klinische Studie der Phase I zu einer Erkrankung des Herzmuskels (Kardiomyopathie)
fiir eine Behandlung mit adulten Stammzellen lauft seit 2004 am Texas Heart Institute.
Eine Studie der klinischen Phase I mit Blutstammzellen an einem Patienten mit Leber-
versagen habe gerade begonnen, wurde vom Imperial College London auf dem Work-
shop des Konsortiums EuroStemCell am 20. Mérz 2006 mit (EuroStemCell 2006: 1).
Eine weitere klinische Studie wurde zur Behandlung von Osteogenesis imperfecta''
mit Stammzellen des Knochenmarks initiiert (Horwitz et al. 2002: 8932 - 8937). In die-
ser Studie konnte bei den behandelten Kindern eine Verringerung der Anzahl der Kno-

chenbriiche und ein gesteigertes Wachstum erzielt werden.

Weitere klinische Untersuchungen mit adulten Stammzellen der Hornhaut zielen darauf
ab, Hornhautdefekte an einem Auge durch ein Zelltransplantat vom gesunden Auge
zu korrigieren. Wie der Fachliteratur zu entnehmen ist, wird diese Anwendung von
mehreren Forschergruppen erkundet. Zum Beispiel hat das Epithelial Stem Cell Re-
search Centre der Veneto Eye Bank Foundation im April 2006 auf einer Konferenz mit-
geteilt, knapp 200 Patienten, die eine Verdtzung eines Auges davon getragen hatten, mit
Stammzellen aus dem gesunden Auge behandelt zu haben. Dadurch habe sich das Au-
genlicht auf dem beeintrichtigten Auge verbessert (McCook 2006'?). Japanische For-
scher publizierten 2004 im New England Journal of Medicine, vier Patienten mit Horn-

hauttriibung mittels Stammzellen aus der Mundschleimhaut zu einer besseren Sehfihig-

Studien gliedern sich in drei Phasen bis zur eventuellen Zulassung. Weitere Informationen unter
http://www.quarks.de/dyn/21772.phtml [Stand:09.01.2007].

10 Morbus Crohn ist eine chronische, schubweise verlaufende Entziindung aller Schichten der Darm-
wand.

11  Im Volksmund: ,,Glasknochen*“-Krankheit.
12 Hinweis: Es wurde keine Publikation in einem Fachjournal hierzu gefunden.
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keit verholfen zu haben (Nishida et al. 2004: 1187-1196). Einer Veroffentlichung aus
dem Jahr 2003 in Nature Neuroscience zufolge konnte einem blinden Mann mittels
Stammzellen wieder zum Sehen verholfen werden (Gregory 2003: S. 909-910). Bei den
erprobten Verfahren treten jedoch héufig AbstoBungsreaktionen durch das Immunsys-
tem auf (Kruse / Reinhard 2001: 818-831).

Das Epithelial Stem Cell Research Centre der Veneto Eye Bank Foundation legt in der
Dezemberausgabe von Nature Medicine dar, wie einem Mann mit der Hauterkrankung
Epidermolysis bullosa'® ein Stammzelltransplantat seiner eigenen Hautstammzellen
verabreicht worden sei, deren Erbgut vorher mittels Gentechnologie korrigiert wurde.
Die gentechnisch verdnderten Zellen wurden dem Patienten auf das Bein transplantiert.
An diesen Stellen sei es zu einer vollstandigen Regeneration der Haut gekommen. Diese
Arbeit ist das erste klinische Beispiel dafiir, wie Stammzell- und Gentherapie miteinan-
der kombiniert werden (de Luca 2006: 1397-402).

Weitere potenzielle Einsatzgebiete wie die Verwendung von adulten Stammzellen nach
der Strahlentherapie bei Krebspatienten, die Verabreichung bei diabetischen Beschwer-
den, bei Muskeldystrophie und bei neurologischen Erkrankungen wie Morbus Parkin-
son befinden sich im Stadium der Forschung (vgl. Recherchen in der Datenbank Pub-
Med'* sowie Presseinformationen des Informationsdienstes Wissenschaft'’). Im Bereich
der Grundlagenforschung versucht man herauszufinden, in welche Zelltypen sich adulte
Stammzellen aus verschiedenen Geweben differenzieren konnen. Daneben suchen For-
scher nach Mechanismen und Substanzen, die kdrpereigenen Stammzellen zu aktivieren
und beispielsweise nach einem Schlaganfall ins Gehirn zu lotsen (Lanza / Rosenthal
2004: 40; Sprigg et al. 20006).

3.2. Stammzellen des Nabelschnurblutes

Nabelschnurblutstammzellen und adulte Stammzellen haben unterschiedliche Eigen-
schaften: Bei den Zellen aus dem Nabelschnurblut dauert es nach der Transplantation
etwas ldnger, bis die Stammzellen sich im Empfénger angesiedelt haben und ihre neue
Funktion libernehmen. Die Stammzellen im Nabelschnurblut sind im Gegensatz zu de-
nen im Knochenmark noch nicht so stark differenziert. Sie sind dadurch vielféltiger und
immunologisch weniger ausgereift, weshalb AbstoBungsreaktionen schwécher ausfallen

als bei Knochenmarkstammzellen.

13 Erbliche Hauterkrankungen, bei denen es zur Blasenbildung der Haut und der Schleimhdute kommt.
14 Zugang zur Datenbank PubMed unter: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?DB=pubmed
15 Zugang zum Informationsdienst Wissenschaft: http:/www.idw.de
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Stammzellen des Nabelschnurblutes werden seit 1989 zur Behandlung von seltenen
angeborenen Immunerkrankungen (Notarangelo 2006: 443-448), Andmien, Leuki-
mien und Lymphomen bei Kindern eingesetzt. Allerdings nur dann, wenn fiir den Pati-
enten keine passende Blut- oder Knochenmarkstammzellspende zur Verfiigung steht.
Voraussetzung fiir eine passende Spende mit adulten Stammzellen ist, dass bestimmte
gewebespezifische Faktoren (HLA'®) beim Spender und beim Empfinger iibereinstim-
men, weil andernfalls das Transplantat abgestoBBen wird. Findet sich unter diesen Vor-
raussetzungen kein passender Spender fiir einen Patienten, so verwenden die Arzte Na-
belschnurblut.

Uber 4.000 Transplantationen von Nabelschnurblut wurden weltweit bereits durchge-
filhrt (Ballen 2005). In Deutschland wurden von 1998 bis 2005 43 Transplantationen
mit Stammzellen aus Nabelschnurblut beim Deutschen Register fiir Stammzelltrans-

plantationen gemeldet (Deutsches Register fiir Stammzelltransplantation 2005: 30).

Anzahl
{=s]

1998 1999 2000 2001 2002 2003 2004 2005
Jahr

Abbildung 1: Zahl der Transplantationen von Stammzellen aus Nabelschnurve-
nenblut in Deutschland (Quelle: Deutsches Register fiir Stammzelltransplantation
2005: 30)

An der Medizinischen Hochschule Hannover werden jdhrlich etwa 40 Kinder mit den
oben genannten Indikationen behandelt. Bei einem bis zweien dieser Patienten muss auf
Stammzellen aus der Nabelschnur zuriickgegriffen werden. Nabelschnurblut kann in
Deutschland inzwischen an eine von fiinf 6ffentlichen Banken an den Standorten Miin-

chen, Diisseldorf, Mannheim, Freiburg und Dresden gespendet werden.

In einer Nabelschnurblutspende sind rund eine Milliarde einkernige Zellen enthalten.

Fiir eine Transplantation wird eine minimale Zelldosis von 15 Millionen pro Kilogramm

16 Humane Leukozyten Antigene: Oberflichenmolekiile auf den Kdrperzellen, die diese fiir das eigene
Immunsystem als ,,nicht-fremd* markieren.
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Korpergewicht benétigt, um mit hoher Wahrscheinlichkeit eine Heilung zu erzielen.
Aufgrund der Mindestzahl an kernhaltigen Zellen werden die Nabelschnurblutzellen
bislang vorrangig fiir Kinder verwendet. Nabelschnurblut als Stammzellquelle fiir Emp-
fanger mit mehr als 66 Kilogramm Korpergewicht wird in experimentellen Therapien

erprobt.

In klinischen Studien wird die Anwendung der Nabelschnurblutstammzellen bei oben
genannten Indikationen mit dem Einsatz adulter Stammzellen verglichen, um die Nabel-
schnurblut-Stammzelltherapie weiterzuentwickeln (Kurtzberg et al. 2005: 842-855). In
diesem Sinne ist auch eine Studie der amerikanischen Emory University zu verstehen.
In dieser Studie wird gestestet, welche Wirkung bei der Behandlung von schweren
Formen der Sichelzellanimie bei Kindern mit Stammzellen des Nabelschnurblutes im
Vergleich zu Stammzellen aus dem Knochenmark erzielt werden kann. Es gibt derzeit
in der internationalen Metadatenbank fiir kontrollierte klinische Studien'’ keine Eintri-

ge iiber Studien mit Nabelschnurblutstammzellen fiir andere Indikationen.

Verschiedene Forschergruppen arbeiten an der Vermehrung der Stammzellen aus Na-
belschnurblut, um die Zahl kernhaltiger Zellen zu erhéhen und so auch Therapien fiir
Erwachsene entwickeln zu konnen. Eine Reihe von Wissenschaftlern befasst sich mit

den Eigenschaften und der Charakterisierung von Nabelschnurblutstammzellen.

3.3. Embryonale Stammzellen

Arbeiten mit humanen embryonalen Stammzellen befinden sich im experimentellen
Stadium, erste Forschungsansitze zur Gewebe- oder Organregeneration werden entwi-
ckelt (Wobus 2006). Kontrollierte klinische Studien mit embryonalen Stammzellen gibt
es nach Aussagen von Fachleuten und entsprechend einer Suche in der internationalen
Meta-Datenbank fiir klinische Studien'® bislang nicht (Stand: 15.01.2007). Die Untersu-
chungen werden hiufig an Tieren bzw. Tiermodellen' durchgefiihrt. Ergebnisse dieser
Experimente werden nicht ausfiihrlich dargestellt, da im Folgenden der Stand der For-

schung mit Blick auf klinische Studien®” im Vordergrund stehen soll.

Den zusténdigen Behorden in den USA und in GroBbritannien sollen Antrdge zu klini-

schen Studien mit embryonalen Stammzellen vorliegen (Hollricher 2006: 20). Die US-

17 siehe: http://www.controlled-trials.com/mrct/
18 siehe: http://www.controlled-trials.com/mrct/

19  In der biomedizinischen Forschung wird fiir bestimmte Tierarten oder Zuchtlinien, die spontan oder
nach einer gezielten Behandlung eine bestimmte Erkrankung entwickeln, auch der Begriff Tiermo-
dell verwendet. Beispiele: Diabetes-Méuse oder Méuse mit menschlichem Immunsystem.

20 Bevor neue Arzneimittel in die Apotheke kommen, muss ihre Wirksamkeit zunéchst in Tier- oder

Zellversuchen bewiesen werden. Sind diese Versuche erfolgreich und das Medikament wirkt ohne
gefahrliche Nebenwirkungen, wird es in klinischen Studien am Menschen getestet.

W
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Biotechnologiefirma Geron gilt als einer der Vorreiter, hat aber bislang keine klinische
Studie begonnen. Eine Stammzelltherapie bei Riickenmarksverletzungen wurde 2006 in
preklinischen Versuchen an Miusen getestet.”’ Weitere preklinische Untersuchungen

wurden von dem Unternehmen angekiindigt (Geron 19.07.2006).

Als potenzielle Anwendungsgebiete haben die Stammzellforscher unter anderem die
Parkinsonsche Krankheit, die Alzheimersche Krankheit, Multiple Sklerose, Erkrankun-
gen der Netzhaut, Diabetes und die Geweberegeneration beispielsweise des Herzens

sowie die Gewebezucht im Allgemeinen im Blick.

Was die Zahl der weltweit vorhandenen humanen embryonalen Stammzelllinien anbe-
langt, so kommt Guhr et al. zum 1. Januar 2006 auf eine Zahl von 414 Linien (Guhr et
al. 2006: 2187-2191). Die International Society for Stem Cell Research gibt auf ihren
Seiten Informationen zu rund 140 embryonale Stammzelllinien an (International Society
for Stem Cell Research 2006).

Ein GroBteil der Forschungsarbeiten konzentriert sich darauf, die Qualitét und Pluripo-
tenz von humanen embryonalen Stammzellen nachzuweisen und zu messen.”> Des Wei-
teren geht es darum, embryonale Stammzellen gezielt und vollstindig zu Zellen eines
Gewebetyps zu differenzieren und dann deren Funktion sowie Eigenschaften zu erfas-
sen. So lassen sich aus embryonalen Stammzellen relativ leicht Herzzellen entwickeln,
dagegen konnten funktionstaugliche Zellen der Bauchspeicheldriise bisher nicht herge-
stellt werden (Lanza / Rosenthal 2004: 35). Zellen, die aus embryonalen Stammzellen
erzeugt werden, miissen auerdem fiir die klinische Anwendung in reiner Form vorlie-
gen und nicht als Zellgemisch. Daher suchen die Forscher nach spezifischen Wachs-
tumsfaktoren. Dies sind Stoffe, die dazu beitragen, dass sich aus embryonalen Stamm-
zellen ein genau definierter Zelltyp hervorgeht. Ein Zellgemisch wire fiir eine mogliche
spiatere Anwendung unerwiinscht, da dann statt der gewiinschten Zellen (z. B.: Herz)
auch unerwiinschte andere Zellen (z. B.: Knochen oder Haut) wachsen konnten. Bei

Neuronen soll es bereits gelungen sein, diese in reiner Form zu erzeugen (Miiller 2006).

Vor der klinischen Anwendung miissen die verwendeten Zellen frei von Krankheitser-
regern und Fremdsubstanzen sein und unter standardisierten Bedingungen kultiviert
werden, was bei der Mehrzahl der vorliegenden embryonalen Stammzelllinien nicht der
Fall ist (z. B. Weber 2006: 410-430). Im Jahr 2005 gelang es einer amerikanischen For-

21 Eine Veroffentlichung in einem Fachjournal wurde angekiindigt.
22 Siehe: http://www.isscr.org/science/sclines.htm

23 Bei tierischen embryonalen Stammzellen kann die Pluripotenz durch folgenden Test nachgewiesen
werden: Die Zellen werden ins Gewebe eines Tieres gespritzt. Bildet sich dort ein spezifischer Tu-
mor, das Teratom, ist die Pluripotenz bewiesen. Mit humanen Stammzellen wiirden auf diese Weise
Mischwesen aus Tier und Mensch entstehen, was ethisch umstritten ist.
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schergruppe erstmals, sechs humane embryonale Stammzelllinien ohne ein tierisches
Néhrmedium zu ziichten (Klimanskaya et al. 2005). Wenige Wochen spiter meldeten
kalifornische Forscher, dass ihnen dies ebenfalls gelungen sei. Im Januar 2006 verof-
fentlichten amerikanische Forscher im Fachmagazin Nature, zwei embryonale Stamm-
zelllinien erstmals unter definierten Bedingungen sowie ohne tierische Produkte herge-
stellt zu haben (Ludwig 2006: 185-87).

4. Erwartungen an die Erforschung embryonaler Stammzellen

Die Potenziale der embryonalen Stammzellen werden in den Medien regelmdBig als
sehr gro3 dargestellt und Anwendungen nicht selten binnen einiger Jahre in Aussicht
gestellt. Doch sind die Einschédtzungen der Fachleute heterogen und teilweise niichter-

ner.

Stammzellforscher Robert Lanza duferte 2004: ,,Aus embryonalen Stammzellen erzeug-
te, gut untersuchte und einfach zu kultivierende Zelltypen wie Dopamin-Neuronen oder
Pigment- Epithelzellen der Netzhaut kdnnten in weniger als zwei Jahren fiir Studien an
Patienten bereit stehen.* (Lanza / Rosenthal 2004: 39). Diese Einschédtzung hat sich als
zu optimistisch erwiesen. Der Verband forschender Arzneimittelhersteller gibt sich in
Bezug auf die Erwartungen an die embryonale Stammzellforschung zuriickhaltender:
»Die Forschung mit humanen Stammzellen befindet sich derzeit noch im Stadium der
Grundlagenforschung und hat keine Marktrelevanz. Sie verspricht aber gro3e Chancen
fiir die Therapie vieler bisher nicht oder nur unzureichend behandelbarer Krankheiten.*
(Verband Forschender Arzneimittelhersteller 2006). Dass es eine solche Therapie eines
Tages geben werde, glaubt der Direktor des Max-Planck-Instituts fiir biophysikalische
Chemie in Gottingen. Allerdings duBert er sich kritisch zum avisierten Zeithorizont:
,»Ich bin absolut pessimistisch, dass es schon in fiinf oder zehn Jahren soweit sein kann*
(Resenhoeft 2005: 60-65). Auch die Biologin und Wissenschaftsautorin Karin Hollri-
cher attestiert der Stammzellforschung grundsétzlich ,,immense Potenzialen®. Sie ist
aber zugleich der Auffassung, dass die entsprechende Grundlagenforschung noch ,,... in
den Kinderschuhen steckt.” Zu den zeitlichen Perspektiven schreibt sie: ,,Die meisten
Forscher sind entschieden der Meinung, dass man noch fiinf bis zwanzig Jahre in die
Grundlagenforschung investieren muss, bevor klinische Studien beginnen konnen.*
(Hollricher 2006: 24).

Die Untersuchungen mit embryonalen Stammzellen befinden sich derzeit, wie im Kapi-
tel 3 dargelegt, im Stadium der Grundlagenforschung. 2006 wurden humane embryona-
le Stammzelllinien unter definierten Bedingungen geziichtet, die frei von tierischen

Stoffen sind. Sie oder nachfolgende Linien miissen zundchst in Tierversuchen darauf
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gepriift werden, ob sie den Anforderungen fiir den Einsatz am Menschen geniigen. Kli-
nische Studien haben bisher nicht begonnen. Von der Entwicklung eines Medikamentes
bis zur Zulassung vergehen zwischen zehn und zwolf Jahren (Miller 2004: 8). Bedenkt
man zudem, dass von 5.000 bis 10.000 Wirkstoffkandidaten lediglich einer zu einem
anwendungsreifen Medikament fiihrt, kann mit hoher Wahrscheinlichkeit davon ausge-
gangen werden, dass sich humane embryonale Stammzellen in den kommenden Jahren
nicht als zugelassene Therapie in der Medizin etablieren werden. In Anbetracht der Tat-
sache, dass noch keine klinische Studien begonnen wurde, erscheint es plausibel, dass
eine medizinische Therapie mit embryonalen Stammzellen, wenn iiberhaupt, dann eher

in einem Zeithorizont von 20 Jahren zu realisieren sein konnte.

Eine abschlieBende Aussage, ob die embryonale Stammzelltherapie zur Anwendung
gelangen wird oder nicht, kann nach dem gegenwirtigen Stand der Forschung nicht
getroffen werden. Diese Frage wird auch von Fachleuten unterschiedlich beurteilt und
selten konkret beantwortet. ,,Wir wissen wirklich nicht, was am Ende aus der Forschung
mit embryonalen Stammzellen herauskommen wird*, so Robert Schwartz, Herausgeber
des New England Journal of Medicine (Schwartz 2006). Solche Aussagen spiegeln die
Tatsache wider, dass sich das Potenzial von noch nicht bis zur Anwendungsreife entwi-
ckelten Technologien generell nur schwer abschétzen ldsst. Embryonale Stammzellen
haben in Tierversuchen Eigenschaften an den Tag gelegt, von denen einige als therapeu-

tische Chance, andere als mogliche Risiken und Limitationen gewertet wurden.

5. Fazit

Adulte Stammzellen werden seit vier Jahrzehnten in der Therapie angewandt und in
diversen klinischen Studien erprobt. Dabei wird {iber positive Effekte bei verschiedenen
Indikationen berichtet. Ob sich eine therapeutische Wirkung im Sinne der evidenzba-
sierten Medizin in allen Fillen bestétigen ldsst, bleibt abzuwarten. Insbesondere ist in
einigen Féllen nicht abschlieBend geklart, auf welche Weise eine gesundheitsfordernde

Wirkung zu Stande kommt.

Stammzellen aus Nabelschnurblut werden seit einigen Jahren vorwiegend bei Kin-
dern eingesetzt. Klinische Studien zielen auf einen Vergleich von adulten Stammzellen
mit Nabelschnurblutstammzellen. Gemessen an der Zahl der Publikationen zu adulten
und embryonalen Stammzellen sind Publikationen zu Nabelschnurblutstammzellen

deutlich unterreprésentiert.

Embryonale Stammzellen werden derzeit nicht in klinischen Studien oder Therapien

eingesetzt. Laufende Arbeiten der Grundlagenforschung beschéftigen sich damit, Zellli-
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nien zu etablieren, die den Anforderungen fiir klinische Studien ndher kommen sollen
als bisherige Linien. 2006 wurden embryonale Stammzelllinien etabliert, die frei von
tierischen Ndahrmedien sind und unter definierten Bedingungen kultiviert wurden. In den
kommenden Jahren kann nicht mit zugelassenen Anwendungen der Stammzellen in der
Behandlung von Patienten gerechnet werden. Diese wéren, wenn iiberhaupt, dann ver-

mutlich in einem Zeithorizont von 20 Jahren zu realisieren.
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