Krew pepowinowa od lat ratuje zdrowie i zycie ludzi

W 1988 roku krew pepowinowa wraz z obecnymi w niej komoérkami krwiotworczymi
uratowata zZycie pierwszego pacjenta. Od tego czasu stata si¢ zrédtem komorek
macierzystych stosowanych w leczeniu wielu powaznych choréb krwi oraz
genetycznych choréb metabolicznych. Trwaja rowniez badania nad jej zastosowaniem
w medycynie regeneracyjnej, m.in. w leczeniu moézgowego porazenia dziecigcego
i autyzmu.

Krew pepowinowa zostala po raz pierwszy zastosowana jako zrédto komérek macierzystych
do zrekonstruowania uktadu krwiotwoérczego u pacjenta w 1988 r.[112l Byt nim 5-letni wowcezas
Matthew Farrow, ktéry urodzil si¢ niedokrwistoscia Fanconiego. Jest to choroba genetyczna,
ktora charakteryzuje si¢ wadami wrodzonymi, niewydolnoscia szpiku w mlodym wieku oraz
zwigkszona predyspozycja do nowotwordwll. Zbyt pdzne rozpoznanie i nieleczenie choroby
skutkuja wysoka §miertelnoscig pacjentow.

6 pazdziernika 1988 r. Matthew przeszedl pierwsza na $wiecie transplantacj¢ macierzystych
komorek krwiotworezych (hematopoetycznych) pobranych z krwi pegpowinowej zebranej
podczas narodzin jego siostry, ktora nie ma niedokrwistosci Fanconiegolll. Byl to efekt
miedzynarodowej wspolpracy amerykanskiego naukowca dr. Hala Broxmeyera, ktory krew
pepowinows przygotowal w swoim laboratorium, oraz dr Eliane Gluckman, ktéra wykonata
przeszczepienie we francuskim Hospital Saint-Louis w Paryzulll.

Od tego czasu krew pegpowinowa stala si¢ — obok szpiku i krwi obwodowej — zré6dlem komorek
krwiotworczych do transplantacjil’l u pacjentéw z nowotworami krwi oraz preferowanym
zrédlem komoérek macierzystych w  leczeniu genetycznie uwarunkowanych choréb
metabolicznychll.

ZRODLO LECZNICZYCH KOMOREK DILA PACJENTOW Z CHOROBAMI KRWI

Krew pepowinowa, obecna w pepowinie i fozysku po urodzeniu dziecka, jest pozyskiwana
wylacznie w dniu porodu dziecka, w sposob nieinwazyjny dla mamy i malucha. Jest ona przede
wszystkim bogatym zrédiem komoérek macierzystych majacych zdolnosé przeksztalcania sig
w komorki innych tkanekll.

Od kiedy obecne w niej komorki krwiotwoércze zostaly zastosowane do transplantacii
u pierwszego pacjenta, zacz¢to je z powodzeniem stosowac do ratowania zdrowia i zycia 0sob
z chorobami krwi — zaréwno nowotworowymi, jak chloniak 1 bialaczki, ale tez
nienowotworowymi, jak aplazja szpiku czy niedobory odpornoscill. Poczatkowo krew
pepowinows traktowano jako alternatywne (wzgledem szpiku i krwi obwodowej po mobilizacji
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farmakologicznej) zrédlem krwiotwérczych komoérek macierzystych, przede wszystkim
u pacjentéw, dla ktorych nie udato si¢ znalez¢ dawcey rodzinnego czy niespokrewnionegoll.

W 2006 r. European Group for Bone Marrow Transplantation (EBMT) zréwnata komorki
krwiotworcze z krwi pgpowinowej z komorkami krwiotworczymi ze szpiku kostnego 1 z krwi
obwodowejl?ll¥l. Od tego czasu wskazania do uzycia krwiotwérczych komoérek macierzystych
do transplantacji sa takie same, niezaleznie od Zrédla ich pochodzenial?l.

Do zalet krwi pepowinowej, jako zrédta komoérek krwiotworczych, zalicza si¢ m.in.: fatwiejszy
1 szybszy dostep, wigcksze szanse na znalezienie odpowiedniego dawcy (konieczna jest
zgodnos§¢ mniejszej liczby antygenow zgodnosci tkankowej — HLA), mniejsze ryzyko
wystapienia powaznego powiklania, jakim jest reakcja przeszczep przeciwko gospodarzowi
(graft-versus-host disease — GVHD), jak rowniez silniejszy efekt przeciwbialaczkowyl4ll7l.

Z raportéw European Group for Bone Marrow Transplantation wynika, ze wsréd wszystkich
raportowanych przeszczepien komoérek krwiotworczych w Europie w 2019 r. (. 48 512
transplantacji) przeszczepienia krwi pgpowinowej stanowily ok. 1 proc. W 15 proc. byly to
przeszczepienia autologiczne, a w 85 proc. allogenicznell.

Badania opublikowane w ostatnich latach pokazuja, ze przeszczepianie krewi pepowinowe;j
moze dawaé lepsze wyniki niz od szpiku pochodzacego od niespokrewnionych dawcow,
u pacjentow z nowotworami krwi , u ktérych ryzyko nawrotu choroby jest wysokie ze wzgledu
na obecnos¢ minimalnej choroby resztkowej przed przeszczepieniem. Korzysci przewyzszajq
ewentualne ryzyko zwigzane z transplantacja, poniewaz jest mniej wznéw choroby
nowotworowej, a pacjenci zyja dluzejl“l.

Przeciwbiataczkowe dzialanie krwi pepowinowej jest widoczne zaréwno u dzieci, jak
1 pacjentéw dorostych. Prawdopodobienstwo nawrotu biataczki czy chtoniaka moze by¢ nawet
dwa razy mniejsze po transplantacji komoérek hematopoetycznych z krwi pepowinowe;
w poréwnaniu z przeszczepieniem od dawcy rodzinnego czy zgodnego dawcy z rejestrul?l.

Badania wskazuja, ze lepsza kontrola nowotworu 1 mniejsze ryzyko jego nawrotu moga mie¢
zwigzek m.in. z tym, ze limfocyty T obecne w krwi pepowinowej maja lepsze wiasciwosci
przeciwnowotworowel!2l.

Ponadto, do praktyki klinicznej wprowadzono pierwsza zaaprobowang przez FDA (Federal
Drug Administration w USA) metod¢ namnazania komoérek krwi pepowinowej
w laboratorium. Aktualnie liczbe komoérek hematopoetycznych z krwi pepowinowej mozna
zwickszy¢ $rednio okoto 50-krotnie. Umozliwia to wykorzystanie do przeszczepien jednostek
z malj liczba komorek krwiotworezychl?l.



RATUNEK DLA DZIECI Z WRODZONYMI CHOROBAMI METABOLICZNYMI

Krew pgpowinowa uznawana jest obecnie za najlepsze zrédto komérek krwiotworczych do
transplantacji w chorobach metabolicznych, takich jak zespét Hutlera czy choroba
Krabbegol.

Wiaze si¢ to m.in. z faktem, ze w przypadku tych rzadkich, genetycznie uwarunkowanych
schorzen bardzo wazny jest czas od rozpoznania do wykonania allogenicznych (od dawcy)
transplantacji komorek krwiotworczychl4,

Zaréwno zespol Hutlera, jak 1 choroba Krabbego — w przypadku nieleczenia lub zbyt p6zno
wlaczonego leczenia — prowadza do wystapienia uposledzenia w rozwoju umystowym,
somatycznym (np. kartowato$¢ w zespole Hurlera) a takze do szybkiej $mierci dziecka. Jak
najszybsze przeszczepienie komoérek krwiotworezych od dawcy nieobciazonego genetycznym
ryzykiem choroby zwigksza szans¢ na to, by zminimalizowaé neurologiczne i somatyczne jej
skutki u pacjenta, wplywa tez na przedluzenie jego zycial*l.

Zaleta krwi pepowinowej w tym wypadku jest fakt, ze jest dostgpna od reki, a jej
przeszczepienie wymaga mniejszej zgodnosci antygenéw HLA miedzy biorca a dawcall.
Co wigcej, po allogenicznym przeszczepieniu komoérek macierzystych z krwi pepowinowe;
uzyskuje si¢ wigkszy poziom enzymu, ktérego brakuje w danej genetycznie uwarunkowane;j
chorobie metabolicznej. Jest to efekt tego, ze w przypadku przeszczepienia krwi pepowinowe;
komorki dawcey czgsciej zastepuja komoérki dawcey w szpiku w 100 proc. (cz¢sciej uzyskiwany
jest pelny chimeryzm po przeszczepieniu)l4l.

KREW PEPOWINOWA W MEDYCYNIE REGENERACYJNE] I JAKO ZRODEO TERAPII
KOMORKOWYCH

Weiaz trwaja badania nad wykorzystaniem krwi pepowinowej w medycynie regeneracyjnejl?l.
Z bazy badan klinicznych (clinicaltrials.gov) wynika, iz obecnie toczy si¢ lub wkrétce si¢
rozpocznie az 30 badan klinicznych fazy 111, ktére maja sprawdzi¢ efekty zastosowania nie
tylko krwiotworczych, lecz takze niekrwiotworczych komorek macierzystych z  krwi
pepowinowej w medycynie regeneracyjnejl?l. Ponad potowa z obecnie prowadzonych badan
klinicznych dotyczy leczenia choréb hematologicznych lub neurologicznych (w tym
mozgowego porazenia dziecigcego 1 zaburzen ze spektrum autyzmu)l?l. Badane sa tez
mozliwosci  zastosowania krwi pgpowinowej w leczeniu cukrzycy, encefalopatii
niedotlenieniowo-niedokrwiennej, autyzmu, wrodzonego wodoglowia, ataksji i mézgowego
porazenia dziecigcegol®.

Krew pepowinowa moze pomoc w terapil tych schorzen, poniewaz zawiera tzw. komorki
progenitorowe, ktére sa w stanie da¢ poczatek wielu réznym liniom komoérkowym, komorki
podobne do embrionalnych (very small embryonic-like stem cell, VSEL), mezenchymalne



komorki macierzyste, endotelialne komorki progenitorowe i nieukierunkowane somatyczne
komorki macierzystel¥. Obecne w niej sa réwniez cytokiny przeciwzapalne (ktére moga
zmniejsza¢ stan zapalny w tkankach np. po udarze mozgu), a w mniejszym stopniu rowniez
prozapalne, ktére sprzyjaja silnej reakcji ukladu immunologicznego. Komorki krwi
pepowinowej wydzielaja ponadto czynniki immunomodulacyjne i neurotropowe, mogace
wspomagac procesy naprawy osrodkowego ukladu nerwowegol¥l. S to aktualnie bardzo
obiecujace eksperymentalne zastosowania komoérek tego typu.

Najbardziej zaawansowane s3 badania z krwia pepowinows w terapii pacjentéw z mozgowym
porazeniem dziecigcym, udarem niedokrwiennym oraz ze spektrum autyzmu sa prowadzone
w Duke Center for Autism and Brain Development (I 1 III faza) pod kierunkiem prof. Joanne
Kurtzbergll.

W jednym 2z badan zespdél prof. Joanne Kurtzberg wykazal, ze dzigki zastosowaniu
autologicznej (wlasnej pacjenta) krwi pgpowinowej w duzej dawce doszlo do istotne] —
statystycznie i klinicznie — poprawy motoryki dzieci z porazeniem mézgowym w poréwnaniu
z grupg kontrolngl®l. W badaniach obrazowych odnotowano, ze korelowalo to ze wzrostem
liczby polaczen nerwowych w moézguldl.

Metaanaliza badan, ktéra opublikowano na tamach czasopisma ,Expert Review of
Neurotherapeutics”, potwierdzila, ze terapia z uzyciem komoérek z krwi pgpowinowej u dzieci
z mézgowym porazeniem dziecigcym jest bezpieczna, a w polaczeniu z rehabilitacja pozwala
ona uzyska¢ wigkszy postep w zakresie tzw. motoryki duzej niz sama rehabilitacjal’l.

W pazdzierniku 2023 r. ruszyl w Polsce program leczenia dzieci z mézgowym porazeniem
dzieciccym wlasng krwiag pepowinowa. Jest to wspolna inicjatywa specjalistow
z Uniwersyteckiego ~ Szpitala ~ Dziecigcego w  Lublinie, Mazowieckiego — Centrum
Neuropsychiatrii w Zagérzu oraz Polskiego Banku Komoérek Macierzystych. Program ten jest
realizowany w ramach procedury medycznego eksperymentu leczniczego, na ktéry naukowcy
pozyskali zgode¢ komisji bioetyczne;.

W badaniu prowadzonym u dzieci z autyzmem prof. Kurtzberg i jej zespél zaobserwowali
poprawe zdolnosci komunikacyjnych u dzieci bez niepelnosprawnosci intelektualnej, ktorym
podawano allogeniczng (od dawcy) krew pepowinowa. Dzieci te mialy réwniez wigksza chec
do eksploracji otoczeniall’l. Badania w tym kierunku wcigz trwaja.

Innym waznym zastosowaniem komorek krwi pepowinowej moze by¢ tez wytwarzanie z nich
produktéw terapii genowej. Zalicza si¢ tu m.in. stosowane obecnie w hematoonkologii
komoérki CAR-T  (wlasne komorki pacjenta zmodyfikowane genetycznie, by lepiej
rozpoznawaly komoérki nowotworowe) oraz komoérki CAR NK — | naturalnych zabdjcow”
z dodanym receptorem, ktéry umozliwia im niszczenie komorek biataczkowychl?. Aktualnie
stosowane metody uzyskiwania tych komoérek w laboratorium sa bardzo kosztowne (koszt



leczenia pacjenta moze sigga¢ 1-2 mln zlotych), a wykorzystanie krwi pepowinowej
pozwoliloby obnizy¢ te kosztyl?l.

BANKOWANIE KRWI PEPOWINOWE]

Komoérki macierzyste z krwi pepowinowej po pobraniu sg przechowywane w specjalistycznym
banku, ktéry moze mie¢ charakter:

e rodzinny, gdy to rodzice pokrywaja wszystkie koszty zwigzane z pobraniem,
preparowaniem i przechowywaniem komorek,

e publiczny, kiedy to panstwo (lub sponsor) pokrywa wszystkie koszty oraz koszty
dodatkowych badan laboratoryjnych, dzigki ktérym krew moze by¢ wykorzystana do
transplantacji u oséb niespokrewnionych,

e hybrydowy, tj. rodzinno-publiczny, z rozwiazaniami, ktére ograniczaja koszty
ponoszone przez platnika prywatnegol?l.

Za optymalng liczbe jednostek krwi pepowinowej przechowywanych w banku populacyjnym
uwaza si¢ 9 jednostek na 100 000 mieszkancow. Jednak w Polsce wskaznik ten jest znacznie
nizszy i wynosi 0,011,

W Polsce dzialaja rodzinne banki krwi pepowinowej. Najwigkszym z nich jest Polski Bank
Komorek Macierzystych (PBKM), ktory dziala takze w innych krajach Europy jako FamiCord.
W Polsce PBKM ponadto prowadzi bank publiczny, wspotpracuje w zakresie wydawania
przeszczepow ze szpiku. Rozwazane jest takze wprowadzenie bankowania hybrydowego. Jest
to wazna inicjatywa, poniewaz z doswiadczen krajow, w ktérych bankowanie niespokrewnione;j
krwi pgpowinowej jest finansowane ze srodkéw publicznych, wynika, iz dostgpnosé jednostek
krwi pepowinowej do zastosowania w przeszczepieniach wplywa na wzrost liczby procedur
oraz skrocenie okresu oczekiwania na zabieg transplantacjil?l.

W artykule opublikowanym w b.r. na tamach Przegladu Pediatrycznego zespol ekspertow
Polskiego Towarzystwa Onkologii i Hematologii Dzieci¢cej zaapelowal, aby do standardu
organizacyjnego opieki okoloporodowej powrdcila informacja o mozliwosci rodzinnego
(komercyjnego, prywatnego) zabezpieczenia krwi pegpowinowej podczas porodu, jak rowniez
by informowano o aktualnych mozliwosciach wykorzystania jej w terapii, zgodnych
ze wspolczesna wiedzgq medyczng oparta na dowodach naukowychll.

Do dnia 11 listopada 2023 r. wlacznie PBKM w ramach stworzonej przez siebie
migdzynarodowej grupy FamiCord wydal lacznie ponad 210 razy krew pepowinows
do przeszczepienn ze wskazan hematologicznych lub onkologicznych oraz do zastosowan
ze wskazan eksperymentalnych w obszarze medycyny regeneracyjnejlt!l.



Material prasowy przygotowany przez Stowarzyszenie Dziennikarze dla Zdrowia w zwiazku
z warsztatami edukacyjno-informacyjnymi z cyklu Quo vadis medicina? pt. ,,Komorki macierzystez
Sowmzezent - medycyna przyszlosci”, zorganizowanych z okazji Swiatowego Dnia Krwi Pgpowinowej. Jesien

DLA ZDROWIA 2023.
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