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2 PROBLEMSTELLUNG DIESER ARBEIT

2.1 Herleitung einer Aufgabenstellung

Die allogene SZT ist mittlerweile fester Bestandteil der Behandlung von Kindern mit
ALL-Rezidiv. In zahlreichen mono- und multizentrischen Studien lieB sich auf Grund
hoherer Uberlebensraten ein therapeutischer Vorteil fiir Hochrisikopatienten bele-
gen. In den meisten der zurlickliegenden Untersuchungen wurde allerdings nur mit
kleinen Patientenzahlen gearbeitet. Ein Vergleich der Ergebnisse ist allgemein
schwierig wegen uneinheitlicher Indikationsstellungen und unterschiedlicher Trans-
plantationsprotokolle sowie unzureichender Angaben zum Therapieverlauf der be-
handelten Patienten. Inwieweit eine Erweiterung der SZT-Indikation auf Patienten
mit intermediarer Prognose sinnvoll ist, bleibt weiterhin unklar. Offene Fragestel-
lungen zu den Behandlungsmodalitaten der SZT lassen sich nur mit Hilfe ausfuhrli-
cher Angaben zu Vorbereitung, Durchfuhrung und Folgeereignissen der erfolgten
Transplantationen beantworten. Die Dokumentation der bisher im Rahmen der ALL-
REZ BFM Studien durchgefuhrten SZT beschrankt sich auf den Spendertyp und auf
unvollstandige Aussagen zur Konditionierungstherapie. Daher ist die Erfassung und
Auswertung der fehlenden Daten erforderlich. Ein Abgleich der vollstandigen Da-
tensatze mit dem padiatrischen Stammzellregister ist geplant.

Anhand der vervollstandigten Angaben lassen sich die bis jetzt durchgefuhrten SZT
vom verwandten SZ-Spender bei Kindern mit ALL-Rezidiv der ALL-REZ BFM Studien
detailliert beschreiben und der Einfluss der Spendermodalitaten, der unterschiedli-
chen Konditionierungsschemata, der GvHD-Prophylaxe und anderer SZT-Modalitaten
auf das Auftreten von therapieassoziierten Todesfallen, Rezidivfreiheit und das er-
eignisfreie Uberleben untersuchen.

Die Behandlungsergebnisse dieser Arbeit erlauben daruber hinaus in Kenntnis aller
transplantationsrelevanten Daten, Vergleiche mit Ergebnissen nach Chemotherapie
wie z.B. matched pair Analysen oder multivariate Analysen durchzufiihren. Diese
sind besonders relevant fur Patienten der intermediaren Risikogruppe (52), bei de-
nen die Indikation einer SZT nach wie vor nicht eindeutig geklart ist. Ergebnisse
dieser Arbeit konnen zudem bei der Erstellung und Weiterentwicklung eines ver-
bindlichen SZT-Protokolls bertcksichtigt werden.
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2.2 Arbeitsziele

Aufgabe dieser Arbeit ist die Erfassung obengenannter Daten bei Kindern mit SZT
von einem verwandten SZ-Spender. Ziel ist eine umfassende, moglichst vollstandige
Beschreibung bei den etwa 250 registrierten ALL-Rezidiv-Patienten mit (M)MFD-
SZT. Durch Auswertung der gewonnenen Daten sollen folgende Hypothesen verifi-
ziert bzw. widerlegt werden:

1. Die im Rahmen der Chemotherapie etablierten prognostischen Faktoren sind
auch nach einer SZT relevant.

2. Das Auftreten gnd der Grad einer GvHD ist assoziiert mit der Wahrscheinlichkeit
ereignisfreien Uberlebens (pEFS).

3. Der Remissionsstatus vor SZT hat eine entscheidende prognostische Bedeutung.
4. Der Grad der HLA-Differenz geht einher mit der Starke der Toxizitat.

Daruber hinaus sollen anhand der erhobenen Daten folgende Fragen geklart wer-
den:

5. Welche der Behandlungsfaktoren sind mit dem Auftreten akuter sowie chroni-
scher GvHD, Rezidiv und Therapietod assoziiert?

6. Hat der Zuwachs an Erfahrung bei der Durchfuhrung der SZT Uber die Zeit einen
direkten Einfluss auf die Therapieergebnisse?

7. Gibt es einen prognostisch relevanten Zentrumseffekt?



