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Intervall auftreten.

P Langzeitfolgen nach der Stammzelltransplantation kdnnen Jahre nach einem symptomfreien

» Zur Vermeidung beziehungsweise friihzeitigen Diagnostik von Langzeitfolgen und deren Risiko-
faktoren sind strukturierte Nachsorgeprogramme erforderlich, welche die Schulung des Patienten
und eine enge Kooperation zwischen Patienten, Hausarzt, niedergelassenem Facharzt und
Transplantationszentrum voraussetzen.

P Patienten, die an einer chronischen Graft-versus-Host-Erkrankung (GvHD)
leiden, bendtigen eine multidisziplindre Langzeitnachsorge in Spezialambulanzen
an den Transplantationszentren.

Langzeitfolgen und Nachsorge

nach Blutstammzelltransplantation

ie kontinuierliche Verbesserung der

Uberlebensraten nach Blutstamm-
zelltransplantation bedingt einen steti-
gen Anstieg der Langzeitlberlebenden.
Der Erfolg der Stammzelltransplantation
wird jedoch weiterhin durch die im Ver-
gleich zur Gesamtbevolkerung kurze Le-
benserwartung und das Auftreten von
Langzeitfolgen begrenzt.
Die Blutstammzelltransplantation (SZT)
stellt eine potenziell kurative Therapieop-
tion flr eine Vielzahl von hamatologi-
schen Erkrankungen dar. Fortschritte in
der Transplantationsstrategie und Sup-
portivtherapie bedingen einen kontinu-
ierlichen Anstieg des Gesamtliberlebens
nach SZT. Dennoch ist im Vergleich zur
Gesamtbevdlkerung eine Kkirzere Le-
benserwartung der transplantierten Pati-
enten zu verzeichnen. Diese ist insbe-
sondere mit dem Auftreten von Rezidiven
oder Spatfolgen assoziiert. Zehn Jahre
nach SZT leidet mehr als die Halfte der
Langzeitliberlebenden an mindestens ei-
ner Folgeerkrankung.

Gesteigertes Risiko fiir Spatfolgen
bei jungen Erwachsenen

Aufgrund des jungen Lebensalters zum
Zeitpunkt der SZT haben Adoleszente
und junge Erwachsene (AYA) ein ge-
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steigertes Risiko fuir Spatfolgen. Zudem
befinden sie sich in einer besonders
storanfalligen Lebensphase, die durch
vielfaltige Entwicklungsaufgaben wie
zum Beispiel Identitatsfindung, Losung
vom  Elternhaus, Beginn  einer
Berufsaushildung/-tatigkeit oder den
Aufbau von partnerschaftlichen Bezie-
hungen bis hin zur Familiengrindung
gekennzeichnet ist. Im Vergleich zu al-
teren Patienten spielen vorbestehende
Komorbiditaten eine untergeordnete
Rolle, was einerseits den Einsatz von

Infektionen u./o. Graft-versus-
host Erkrankung

Kardiovaskulare u./o.
Lungenerkrankung

Sekundarneoplasien

Erkrankungen des
Gastrointestinaltraktes u./o.
der Leber

SHORT CUT

myeloablativen Therapieprotokollen er-
moglicht und andererseits, im Gegen-
satz zu toxizitatsreduzierten Regimen,
mit einer Erhohung des relativen Risi-
kos flir Spatfolgen assoziiert ist. Das
vielfaltige Spektrum der Langzeitfolgen
veranschaulicht die Abbildung.

Die fiihrende Ursache der spaten Mor-
biditdt und Mortalitat nach allogener
SZT ist die chronische GvHD: Sie tritt
mit einer Frequenz von circa 70 % auf,
kann nahezu jedes Organsystem betref-
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Abb.: Spatfolgen nach Stammzelltransplantation




fen und geht oft mit einer eingeschrank-
ten Lebensqualitat und Leistungsfahig-
keit einher. Zudem kann die GvHD-The-
rapie selbst das Auftreten von Komorbi-
ditaten beglinstigen, wie zum Beispiel
eines steroidinduzierten Diabetes melli-
tus oder einer sekundédren Nebennieren-
insuffizienz.

Weitere endokrine Spatfolgen sind
Schilddriisenerkrankungen oder gona-
dale Dysfunktionen. Sie erfordern jahrli-
che Screening-MaBnahmen und die
Einleitung therapeutischer MaBnahmen,
abhangig von Patientenalter und Hor-
monstatus. AYA, bei denen die Famili-
enplanung zum Zeitpunkt der SZT oft
noch nicht stattgefunden hat bzw. abge-
schlossen ist, sind von einer Infertilitat
besonders betroffen. Eine spontane Er-
holung der Spermatogenese bezie-
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hungsweise ovariellen Funktion tritt nur
selten ein.

Infertilitat sowie unerfillter Kinder-
wunsch kdnnen zu hohen psychosozia-
len Belastungen der AYA flhren. Ein re-
gelmaBiges Screening auf das Vorliegen
von psychosozialen Belastungsfaktoren
sowie einer Depression oder Angststo-
rung sollten alle Transplantierten erhal-
ten. Schlaflosigkeit, Fatigue oder kogniti-
ve Funktionsstorungen zahlen neben den
Symptomen einer Depression oder
Angststérung zu den haufig beklagten
Einschrankungen nach SZT. Zudem ist
die Rate an Suiziden oder Unfallen ge-
genlber der Gesamtbevolkerung erhoht.

Kardiovaskuldare Spatfolgen: Rund ein
Viertel der Transplantatempfanger ver-
stirbt an kardiovaskuldren Ereignissen.

Der Reduktion von kardiovaskularen Ri-
sikofaktoren wie zum Beispiel Hyperto-
nie, Dyslipidéamie, Adipositas, gestorte
Glukosetoleranz  oder Nikotinabusus
kommt neben der Einhaltung einer ge-
sunden Lebensweise deshalb eine Uber-
geordnete Rolle zu. Neben der Blut-
druckmessung werden zur Diagnostik
chronischer Nierenerkrankungen, die et-
wa ein Drittel der Transplantierten betref-
fen, auch die Bestimmung der Nierenre-
tentionsparameter und ein Proteinurie-
Screening empfohlen.

Muskuloskelettale Spatfolgen: Zu den
muskuloskelettalen Spatfolgen zahlen
insbesondere das Auftreten einer Osteo-
penie/Osteoporose, Kontrakturen und
Bewegungseinschréankungen in Folge
einer cGvHD sowie avaskulare Oste-
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Beginn der Impfung
(Monate nach SZT)

Anzahl der Impfungen

Totimpfstoffe

Influenza (4-) 6 1x jahrlich
S. pneumoniae (konjugiert) 6 (Boost 18) 3 + 1 Boost
:ZSZEEE i* 6-12 3 + 1 Boost
FSME* 12 5

N. meningitidis* (konjugiert) 12 8
Lebendimpfstoffe

Masern/Mumps/Rételn > 24 2
Varicella-Zoster-Virus* > 24 1-2

*optionale Impfungen

Beachte: Bevorzugter Einsatz von Konjugatimpfstoffen. Die Anwendung von Lebendimpfstoffen darf nur bei immunkompetenten Patienten in

Absprache mit dem Transplantationszentrum erfolgen.

onekrosen. Das Auftreten einer Osteo-
penie/Osteoporose korreliert mit der
Verwendung von Cyclosporin A, Steroi-
den sowie dem Verlust von Muskelmas-
se. Neben einer Osteoporoseprophylaxe
mit Kalzium und Vitamin D wird die
Knochendichtemessung mittels dualer
Roéntgen-Absorptiometrie (DXA) unter
Beachtung des altersadaptierten Z-
Score fir alle Patienten empfohlen. Zu-
dem konnen Physiotherapie, Ausdauer-
training und speziell zugeschnittene
Selbstiibungsprogramme zur Verbesse-
rung der Muskelkraft, Leistungsfahigkeit
und Ausdauer nach SZT beitragen. Sie
sind insbesondere bei cGvHD-Patienten
ein integraler Bestandteil der Therapie.

Infektionsgefahr: Aufgrund der Infekt-
gefahrdung infolge einer sekundaren
Immundefizienz nach SZT muissen die
Patienten Uber Warnsignale und Verhal-
tensweisen bei Infekten ebenso wie
Uber Prophylaxestrategien (zum Beispiel
Impfungen) aufgeklart werden. Eine
Ubersicht iiber die empholenen Impfun-
gen nach SZT ist der Tabelle zu entneh-
men. Neben rezidivierenden Atem-
wegsinfekten zéhlen auch eine Bronchi-
olitis obliterans (BO), eine BO mit orga-

SPECTRUM ONKOLOGIE 7/2018

nisierender Pneumonie und das
idiopathische Pneumoniesyndrom zu
den pulmonalen Spatfolgen. Zur frih-
zeitigen Diagnose und nachfolgenden
Therapie wird die regelméaBige Lungen-
funktionsdiagnostik empfohlen. Ein
eventuell bestehender Nikotinabusus ist
zu terminieren.

Leberfunktionsstérungen haben unter-
schiedliche Ursachen: Als Beispiele
sind medikamententoxische Nebenwir-
kungen, die transfusionsassoziierte Ha-
mosiderose, eine Lebermitbeteiligung
durch die GvHD oder eine virale Hepa-
titis zu benennen.

Neurologische Probleme treten bei et-
wa einem Drittel der Patienten auf und
kdnnen sowohl das periphere als auch
das zentrale Nervensystem betreffen.
Neurologische Symptome kénnen Aus-
druck einer Polyneuropathie sein, aber
auch durch Infektionen, Blutungen,
Leukenzephalopathie oder ein Lokalre-
zidiv der Grunderkrankung verursacht
sein. Neben der bildgebenden Diagnos-
tik und Lumbalpunktion soll eine Mitbe-
urteilung des Patienten durch einen
Neurologen erfolgen.

Das Risiko flr Sekundarneoplasien steigt
mit zeitlichem Abstand zur SZT kontinu-
jerlich an. Zu den Risikofaktoren zahlen
insbesondere ein Zustand nach Ganzkor-
perbestrahlung oder das Vorhandensein
einer chronischen GvHD. Krebsvorsorge-
untersuchungen wie Hautkrebsscreening,
Schilddriisensonografie, Koloskopie und
Brustkrebsscreening haben deshalb einen
bedeutenden Stellenwert in der Nachsor-
ge von Patienten nach SZT.

Um Langzeitfolgen friihzeitig zu erken-
nen und TherapiemaBnahmen einzulei-
ten, wurden vom German-Austrian-Swiss
GvHD-Konsortium  Nachsorgeempfeh-
lungen publiziert, die online unter htt-
ps://www.aerzteblatt.de/archiv/167373/
Langzeitnachsorge-nach-allogener-
Stammzelltransplantation — abgerufen
werden kdnnen. Darlber hinaus bietet
das Junge Krebsportal (https://www.jun-
ges-krebsportal.de) eine personalisierte
Beratung von jungen Erwachsenen zu
unterschiedlichen  Themenkomplexen
an, um den Bedirfnissen dieser Patien-
tengruppe besser gerecht zu werden.

Die Fortschritte in der SZT und die da-
mit einhergehende Verbesserung des
Gesamtlberlebens der transplantierten
Patienten erfordern eine strukturierte
Langzeitnachsorge von immer mehr
Patienten, die eine enge Kooperation
zwischen Patienten, Hausarzt, nieder-
gelassenem Facharzt und Transplanta-
tionszentrum voraussetzt. Insbesonde-
re Patienten, die im Kindes-, Jugend-
oder jungen Erwachsenenalter eine
SZT erhalten haben, bedirfen auf-
grund des erhdhten Risikos flr das
Auftreten von Langzeitfolgen der be-
sonderen Aufmerksamkeit. Die Kom-
plexitat des Beschwerdebildes von Pa-
tienten mit chronischer GvHD erfordert
die multidisziplinare Nachsorge in
Spezialambulanzen an den Transplan-
tationszentren.



