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ETT ALLASFOGLALAS
A KOLDOKZSINORVERBOL NYERT OSSEJTEK FELHASZNALASANAK
ORVOSSZAKMALI, ETIKAI ES JOGI HATTEREROL

1. A koldokzsinérvér-ossejtek tarolasanak és atiiltetésének torténelmi kialakulasa
és nemzetkozi gyakorlata

Ossejteknek nevezziik azokat a sejteket, amelyek mind differencialodasra, mind pedig
onmaguk megujitasara képesek. Az egyedfejlodés egymast kovetd szakaszaiban az
Ossejtek differencialodasi képessége sziikiil, igy megkiilonboztetiink totipotens Gssejteket
(mindenféle sejt- és szovettipus kialakitasara képes sejtek, beleértve az extraembryonalis
szoveteket is; ilyenek a zygota és az el6ébrény korai bardzdaléddsa sordn létrejovo
blastomerdk), pluripotens Ossejteket, melyekbdl minden embryonalis €s felnétt szovet
kialakulhat, valamint multipotens Ossejteket, amelyekrdl csupan az mondhaté el, hogy
tobbféle iranyba differencialodhatnak.

Haemopoeticus 0Ossejtek sajat és mas szervezetbe torténd atiiltetését évtizedek ota
sikeresen alkalmazzak kiilonféle rosszindulati és nem malignus vérképzdrendszeri
megbetegedések kezelésében, igy acut és chronicus leukaemiaban, lymphomékban, solid
tumorok esetében, immunhidnyos allapotokban, velesziiletett anyagcserezavarokban,
csontveld-karosodasban, valamint autoimmun és egyéb orokletes megbetegedésekben. A
haemopoeticus Ossejtek atiiltetése szerepet jatszhat kemoterapiaban részesiild betegek
vérképzorendszeri miikodésének helyredllitasaban is.

A betegség természetétdl fliggden az atiiltetésre autolog, azaz a beteg sajat szervezetébol
szarmazO, vagy allogen, tehat mas egyéntdl nyert Ossejtek hasznalhatok fel. Utobbi
esetben a donor lehet a beteg kozeli rokona vagy tdle genetikailag fiiggetlen személy.

Vérképzo dssejtek ,,hagyomanyosan” csontveldatiiltetés révén juttathatok a szervezetbe.
Ilyen beavatkozast 1963-ban végeztek eldszor. A human leukocyta antigének (HLA)
szempontjabol torténd minél pontosabb egyezés érdekében lehetdleg a beteg testvérétdl
nyerik a transplantatidhoz sziikséges csontvel6t, azonban az eseteknek csak 30-40%-aban
all rendelkezésre HLA-szempontbol megfeleld donor. Ezért meriilt fel alternativ
Ossejtforrasok kutatdsanak sziikségessége. Magzati majbol szarmazo Ossejtek atiiltetésére
csak néhany esetben kertilt sor, és a recipiens szervezete csupan atmenetileg fogadta be
ezeket a sejteket. Keringd vérbol kivont Ossejtek atiiltetésérol 1981-ben szamoltak be
eldszor, mig koldokzsinorvért 1988-ban hasznaltak elsd izben ilyen célra egy Fanconi-
anaemiaban szenvedd gyermeknél.

Kezdetben csak testvértdl szarmazd kéldokzsinorvér Gssejtjeinek atiiltetésére keriilt sor,
majd 1993-ban tortént az elsd nem rokonok kozti transplantatio. Ennek sikeressége
nyoman meriilt fel koldokzsinorvér-Ossejtbankok feléllitasanak igénye. Még ugyanebben
az évben létre is jott az els nyilvanos, nem sajat célu felhasznaldshoz torténd tarolast
végz0 és kifejezetten erre a tevékenységre szakosodott kdldokvérbank New York-ban, P.
Rubinstein iranyitasaval (New York Blood Center). Az ezt kovetd években szdmos
tovabbi koldokzsindrvér-6ssejtbankot hoztak 1étre - elsdsorban az Egyesiilt Allamokban.

E bankoknak alapvetden két tipusa kiilonboztetheté meg. A fentiekben emlitett nyilvanos
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(non-profit) bankok az egyméassal rokonsagban nem allo, HLA-tipizalas alapjan
megfeleldnek itélt recipiensek szamadra torténd transplantatiohoz gytijtik, dolgozzak fel és
taroljak a koldokzsinorvér-mintdkat, mig a leendd sziilok felkérésére, sziiletendo
gyermekiik szdméra egy késdbbi iddpontban torténd esetleges felhasznédlas céljabol
torténd tarolast tobbnyire magdn (for-profit) koldokvér-bankok végzik. Utdbbi
intézmények természetesen az 0jsziilott csaladtagjai szamara is gylijthetnek és tarolhatnak
koldokzsinorvért (iranyitott allogen transplantatio). Ezek a szervezetek kozvetlen és
kozvetett marketingtevékenységiikon keresztiil ajanljak fel szolgaltatdsaikat a leendd
sziiloknek. A maganbankok tevékenysége tudomanyos szempontbol ellentmondasos, a
modszer értékét aldtdmasztd tudomanyos adatok még nem 4&llnak rendelkezésre. A
legnagyobb ellenérv a magan-bankokkal szemben az, hogy annak valdszintisége, hogy a
tarolt sejteket a donor (Ujsziilott) vagy csalddtagja valaha fel fogja hasznalni, nagyon
csekély (kevesebb, mint 1:200 000). Pontosabban fogalmazva, a gond az, hogy a
maganbankok rekldmkampéanyaibol ez legtobbszor nem deriil ki, és a gyermekiik
koldokzsinorvérét fagyasztva tarolni kivano sziilék gyakran azt hiszik, hogy az 6ssejtek
minden bajtol megvédik majd gyermekiiket.

Becslések szerint az Egyesiilt Allamokban 20 és 50 kozott lehet a koldokzsindrvér
tarolasaval foglalkozd intézmények szama. Pontos adatok nem 4llnak rendelkezésre,
mivel a jelenlegi amerikai szabalyozas szerint ezeknek a bankoknak nincs bejelentési
kotelezettségiik. 2001-es adatok alapjan 40 ezer felettire tehetdé a nem rokonsagon beliili
felhaszndlasra, hanem nyilvanos célra felajanlott és fagyasztva tarolt koldokzsinorvér-
egységek szdma - ebbdl tobb mint 8000-et a New York Blood Center-ben tarolnak -, és
tobb mint 1500 esetben keriilt sor koldokzsindrvér-Ossejtek atiiltetésére egymassal
rokonsagban nem 4ll6 egyének kozott. A koldokzsinorvér-bankokat nemzetkozi
nyilvantartasban egyesitik - az eurdopai bankok mikddését az EUROCORD nevi
szervezet irdnyitja -, amelynek segitségével kikereshetd az adott esetben sziikséges HLA-
tipusu vérminta.

2. Magyarorszagi kezdeményezések

Hazankban a Fovarosi Szent Laszl6 Korhazban, rokonok kozotti vératomlesztés céljabol
torténd tarolassal foglalkozd, kis kapacitasu koldokzsinorvér-dssejtbank mellett tobb cég
tett épéseket koldokzsinorvér-mintdk gylijtésére €s tarolasara. 4 Sejtbank Kft. a mintakat
egy amerikai tulajdont céghez (Cryo-Cell AG, Svajc) széllitja feldolgozas ¢€s tarolas
céljabol. A kft. tulajdonosai elsdsorban iligyndki tevékenységet folytatnak. Hasonld
alapon mikodik a CEPTRA, mely a pozsonyi szé¢khelyli CEPTRA-Eurocord Slovakia
szamara, illetve a Vita 34 Osterreich, amely a hasonld nevii német cég szdmara végzi a
koldokzsinorvér-egységek gytijtését. Ezekben az esetekben a szolgaltatast igénybe vevok
az ligynoki tevékenységet folytatd cégekkel allnak szerzédéses viszonyban, a gylijtés és
tarolas koltségeit nekik fizetik. Lényeges probléma, hogy a szerzddésekben nincs utalas
arra, rendelkeznek-e a szallitok a kiilfoldre széllitashoz sziikséges engedéllyel. Belathato,
hogy engedély hijan, amennyiben a hatosagok nem engedik ki a mintdkat az orszag
teriiletérdl, a szolgaltatast igénybe vevoket jelentds érdeksérelem éri, mert a mintdk
alkalmatlannd valnak a téarolasra, és a mintavétel sem ismételhetd meg. Tovabbi
veszélyeket rejt magdban az, hogy egy esetleges jogvita esetében két orszadg jogrendszere
alkalmazasanak lehetdsége meriil fel. A nemzetkozi jogban alkalmazott gyakorlat szerint
vagy a szerz6désben megjeldlt jogrend alkalmazésara kertil sor, vagy ennek hianyaban a
teljesités helye az iranyadé az alkalmazando jogrendszer meghatarozasanak tekintetében.
Mivel a fenti cégek szerzOdéseinek egyike sem kot ki alkalmazott joghatosagot, és a
teljesités helye minden esetben egy kiilfoldi orszag, ezért a kiilfoldi jogrend alkalmazasa
valik irdnyadova. Jogvita esetében az ismertetlen jogszabalyok megismerése vagy a
kilfoldi orszag eljarasjogaban jartas szakember alkalmazasakor a peres eljarashoz
kapcsoléddan olyan potlolagos koltségek meriilnek fel, amelyek nagymértékben
megnehezithetik az ligyfelek jogainak érvényesitését.



A Magyar Gyermekrak Alapitvany az altala 1étrehozni kivant Magyarorszagi Koldokvér
Bank feléllitasahoz 135 millié forintos tdmogatast kapott 2000 decemberében. Egy 2001-
ben hozott miniszteri hatarozat alapjan - kétes tigyletei miatt - az adllam visszakdveteli az
Osszeget az alapitvanytol.

Az Orszagos Hematologiai és Immunologiai Intézet vezetésével allami cégekbdl,
egyetemekbdl, orszagos gyogyintézetekbdl és kisebb maganvallalkozasokbol allo tiztagh
konzorcium a Nemzeti Kutatasi és Fejlesztési Programok keretén beliil ,,Géntechnologidk
c. palydzataval 230 milli6 forintos tadmogatast nyert el. Az Ossejtbankot a jelenleg
ivarsejtek fagyasztva téarolasaval foglalkoz6 Krio Rt intézetében mikddtetnék. A
konzorcium f6 célja olyan modellrendszer kiépitése, amelyben valamennyi gyakorlati,
technologiai, jogi és etikai kovetelményt igyekeznek figyelembe venni, és a témahoz
kapcsolodd kutatdsokat is hangsulyosan kivanjak tadmogatni. Részben sajat gyermek
szdmara, késobbi felhasznalas céljabol torténd, onkoltséges koldokzsinorvér-letétet,
részben orvosi javallatra (pl. mar meglévd, 6roklodd hematoldgiai betegségben szenvedd
gyermek esetében) torténd, alapitvanyi vagy egyéb forrasbol tdmogatott dssejttarolast,
részben pedig a lehetd legszélesebb HLA- tipusvalasztéknak" megfeleld, allamilag
finanszirozott dssejtbank 1étrehozasat tervezik.

Uzleti alapon kivan miikodni a Vital Ossejtbank Kfi., melynek f6 tulajdonosa az Eclipse
Rt., egy kockazatitoke-befektetd tarsasag. Ez a cég a koldokzsindrvér autolog
transplantatios célokra torténd begytjtését, feldolgozasat és tarolasat tekinti feladatanak.
Az eddigi informacidk alapjan jo szédndéku, hozzaértdé szakemberek vallalkozasanak
tlinik, mely a kibontakozas lehetdségét hordozza magéban.

Az igazsagossag elve legidealisabban akkor teljesiilne, ha a kdldokzsinorvér tarolasanak
lehetdsége minden allampolgar szdmara alanyi jogon jard szolgaltatds lehetne. Mivel
azonban az e forrasbol szarmazo Ossejtekkel végzett gydgyitas terén nem rendelkeziink
kelld klinikai tapasztalattal, €s ezen eljaras jelenleg csak egy szlik betegségcsoport €s igy
a lakossag elenyészd részének kezelésénél alkalmazhatod, ezért az igazsagossagi elv
tokéletes megvaldsitasanak koltségei nem dallnak aranyban az Ossztdrsadalmi szinten
nyerhetd hasznokkal. Ezért hazankban a koldokzsinorvér-egységek tarolasanak igényét
leginkdbb egy Un. hdrmas miikédési modell tudna kielégiteni. A modell egyik pillérét az
egyéni finanszirozasu, iizleti alapon miikodd (,,privat"), autolég céli koldokzsinorvér-
bankok jelentenék. E bankok tulajdonosai tipikusan gazdasagi tarsasagok, amelyek
pénziigyi kockézatot vallalnak, €s ennek fejében hosszi tavon megtériilést varnak a
befektetésiikre. Az allam a privat bankok szakmai feliigyelete mellett kozvetleniil is
tamogathatja az autolog bankok miikddését. Ez megnyilvanulhat addkedvezmények
formajaban, de az allam tamogathatja a tarolasban részt vevé maganszemélyek egyes
szlir@vizsgalatainak koltségét is. A privat finanszirozast autolég bankok mitkodését jogi
szempontbol maganjogi szerzodések jellemzik.

A modell masik egységét kozfinanszirozasu, allogén felhasznéldsu koldokzsindrvérbank
képezné. Ebben a koldokzsinorvér-minta taroldsa téritésmentes a donorok szamara. A
tarolds ugyanakkor nem mindenki szdmara elérhetd, mivel a HLA szempontbodl
megfeleléen diverzifikalt mintadllomany Iétrehozdsdhoz jol megvalasztott szelekcios
elvek alkalmazasa sziikséges. Az allogén bank felallitisanak beruhazési és miikodtetési
koltségeit az allam finanszirozza. (Az allogén bank szamara a sajat taroloi kapacitas
kiépitése opciondlis, a feladat kiadhatdé egy megfeleld szakmai standardok szerint
miikddo privat banknak is.) Az allogén banknak a donorral valé kapcsolata beleegyezd
nyilatkozaton alapul. A donorbank tevékenységének sokrétiisége miatt (kutatési
tevékenység, cserealap létrehozasa stb.) igényli a jelenlegi jogszabalyi kornyezet
megvaltoztatasat, 0 jogszabalyok alkotasat.

A harmadik pillért kozforrasokbdl finanszirozott, kozalapitvany formajdban mikodo
autolog céli koldokzsinorvérbank jelentené. A kozalapitvanynak a fenti két modelltdl



eltéréen nem feladata 6nallo taroloi kapacitas felallitasa, illetve miikodtetése. Alapvetd
célja a potencidlisan veszélyeztetett egyének korének megallapitisa orvosszakmai és
szocialis szempontok szerint, €és ezen csoportok anyagi tdmogatasa. A kdozalapitvany
olyan személyek tamogatdsat végezné, akik genetikai hatterik miatt nagy
valoszintiséggel szorulnak koldokzsindrvérbdl nyerhetd Ossejtek atiiltetésére, specialis
HLA tulajdonsidgaik miatt transplantatiés igényiikk nem szolgéalhaté ki allogén
koldokzsinorvérbankbol, és nem rendelkeznek az autoldg taroldshoz sziikséges anyagi
forrasokkal.

3. A koldokzsindrvér-ossejtek tarolasanak és atiiltetésének elényei

A koldokzsinorvérbdl nyert dssejtek atiiltetése szamos elénnyel jar a
csontveldatiiltetéshez képest.

1. A koldokzsinérvér gyujtése konnyli, egyszerii, sebészi beavatkozast nem igényel;
elhanyagolhat6 veszélyt, illetve kellemetlenséget jelent a donor szamara.

2. Mig onkéntes csontvelddonor dssejtjeihez atlagosan 3-6 honap alatt lehet hozzajutni,
a koldokzsinorvérbankban tarolt dssejtek esetében az atfutdsi idé csak mintegy 1-2
hét.

3. A jelenlegi szlirdmodszerek alapjan ugy tlinik, hogy joval kisebb aranyban fordulnak
elé korokozok a koldokzsindrvérben (baktériumok, gombak, virusok, igy pl.
cytomegalovirus, Epstein-Barr-virus, HIV, hepatitis B/C virus).

4. lIgen fontos megallapitas, hogy mind az acut, mind a chronicus graft-versus-kost
betegség ritkdbban és enyhébb formaban fordul eld, mint akar csontveld, akér
peripherias vér eredetli Ossejtek atiiltetése esetében. Mivel ez a hatas jelen tudasunk
szerint kiilonvalaszthaté a graft-versus-leukaemia hatastol, az alacsonyabb graft-
versus-host hatds onmagaban nem csokkenti a koldokzsinorvér felhasznalhatdsagat.

5. Mivel a koldokzsindrvér-mintdk prospektiv. modon gylijthetok, a gylijtés soran
kifejezetten megcélozhatok azok a kisebbségi népcsoportok is, amelyek jelenleg
meglehetdsen alulképviseltek a csontveldbankokban.

4. A modszer hatranyai és tisztazasra varo szempontok

Szamos elonye mellett nem szabad megfeledkezniink a koldokzsindrvér-Ossejtek
atiiltetésének potencialis hatranyairdl sem. Ezek az alabbiakban foglalhatok Gssze.

1. A modszer természetébdl fakadoan tobbnyire nem all rendelkezésre sem klinikai, sem
genetikai informacié a donor yjsziildttekrdl, ami magéban rejti annak veszélyét, hogy
a nem rokoni koron beliili atiiltetés sordn genetikailag rendellenes sejtek keriilnek
atvitelre.

2. A legfébb hatrany az, hogy az egy Ossejtdonortdl nyerhetd vér mennyisége
korlatozott (20-200 ml). Ezen az sem valtoztat, hogy a koldokzsindrvérben 1évo
Ossejtek osztodasi képessége nagyobb a csontveldiekénél, mert még igy is kisebb a
recipiens egységnyi teststlyara esO sejtszam. A koldokvérmintak a legtobb esetben
nem tartalmaznak annyi vérképzdé sejtet, amennyi a felndtt szervezetbe torténd
atiiltetéshez sziikséges. Ezért sok tanulmany foglalkozik azzal, hogyan lehetne a
sejtszamot a szervezeten kiviil megnovelni. Jelenleg nem ismert pontosan, mennyi €s
milyen tulajdonsadgokkal rendelkezd Ossejtnek kell lennie minimalisan az atiiltetésre
keriil6 mintaban ahhoz, hogy az eljaras sikerrel végzodjék.

3. Az eddigi klinikai eredmények azt igazoljak, hogy a myeloid elemek ¢€s vérlemezkék
befogadésa lassabb és kisebb hatdsfokl, mint csontveldatiiltetés esetén.



4. A koldokzsinorvér T-sejtjeinek alacsonyabb immunogenitdsa elméletileg ndveli a
fehérvériiség kialakuldsdnak veszElyét a csokkent graft-versus-leukaemia hatds miatt.

5. Nem ismert pontosan a koldokzsinorvérhez keveredd anyai T-sejtek hatdsa sem. Az
anyai vérrel torténd keveredés kovetkeztében graft-versus-kost betegség alakulhat ki.
(Jollehet szamos koldokvérminta tartalmaz kismennyiségli anyai sejtet, nem
valoszinli, hogy ezek a sejtek lennének felelosek az esetlegesen kialakuld graft-
versus-kost betegség kialakulasaért.)

6. Keveset tudunk arrdl is, milyen gyorsan ¢és milyen mértékben 4all helyre az
immunrendszer miikddése a koldokzsinorvér-dssejtek atiiltetését kovetden.

7. A csontveldi, illetve a keringd vérbdl izolalt Ossejtek atiiltetésével ellentétben nincs
lehetéség ujabb transplantatiora a vérképzés elégtelensége vagy az alapbetegség
fellangoléasa esetén.

8. Szamos pénziigyi, etikai és szabalyozasi problémaval kell szembenézniink a
koldokzsinor-vér gyljtésével, tarolasaval €s atiiltetésével kapcsolatban.

5. A koldokzsinorvér-mintak gyiijtésének gyakorlata

A koldokzsinorvér-mintdk gytijtésének modja altaldban véve eltér attol fiiggden, hogy
nyilvanos (non-profit) vagy magan 6éssejtbankokban kertil tarolasra a vér. Mig az elébbi
esetben erre a feladatra kiképzett személyzet végzi a vérgylijtést egy erre szakosodott
intézmény sziilészeti részlegén, addig a maganbankok esetében a koldokvérvétel a sziilok
altal valasztott sziilészeti intézményben, a helyi szakszemélyzet (orvosok, sziilészndk)
altal torténik.

Mivel az eddigi adatok alapjan ugy tiinik, hogy a koldokzsinérvér atdmlesztésének
klinikai eredményességét elsddlegesen az atiiltetésre keriild sejtmaggal rendelkezd sejtek
szdma hatarozza meg, az anya és az ujsziilott biztonsdga mellett [ényeges a megfeleld
»Ossejthozam" elérése. EbbdOl a szempontbol fontos kérdés a koldokzsindrvér-vétel
idépontjanak megvalasztasa. Tapasztalatok szerint hiivelyi sziilés esetén nagyobb
mennyiségli vér nyerhetd, ha a koldokzsinér lefogasara a magzat megsziiletését kovetd 30
masodpercen beliil keriil sor (;, korai koldokzsinorlefogas”), mint ha ennél hosszabb 1d6
telik el a koldokcesat felhelyezéséig (,, késoi koldokzsinorlefogas”), mivel a késoi lefogas a
vérnek a lepénybdl a magzatba jutdsanak kedvez. Csaszarmetszés sordn nem észleltek
szignifikans kiilonbséget a két modszer kozott. Jollehet nem allnak rendelkezésre az
ujsziilottek allapotaval kapcsolatos klinikai adatok, amelyek alapjan egyértelmiien
elonyoOsebbnek tekinthetd az egyik vagy a masik idopont, az American College of
Obstetricians and Gynecologists és az American Academy of Pediatrics hatdrozottan
amellett foglalt allast, hogy a szokéasos sziilészeti ellatas 1épéseit nem szabad a
koldokzsinorvér-vétel okdn modositani. Erkolcsileg nehezen igazolhatdé a lefogas
idépontjanak megvaltoztatdsa a koldokzsinorvér gytijtése érdekében. Ezt az allaspontot
fejezi ki egyértelmiien a FIGO (Sziilész-ndgydgyaszok Nemzetkozi Szervezete) 1999-ben
kiadott bizottsagi jelentése is.

Az 6ssejthozam novelése érdekében egyéb kiegészité modszerek keriiltek kiprobalasra,
mint a koldokerek tobbszori leszivasa, atmosasa, tovabbd a lepény kezelése. Ezek
azonban mind a fert6zés veszélyét, mind pedig az anyai vér hozzdkeveredésének
kockazatat novelik, igy artalmasak lehetnek a recipiens szdmara. Randomizalt, kontrollalt
tanulmanyok alapjan mind a koldokzsinorvér-Gssejtek kinyerése, mind a sziilés utani
anyai vérveszteség szempontjabodl elénydsebb, ha a vérvételre a lepény megsziiletése eldtt
keriil sor. Megemlitend0 még, hogy nagy nemzetk6zi koldokzsindrvér-bankok az
intrauterin gyljtést még elénydsebbnek tartjak. Ilyenkor a nyerhetd vér mennyisége
mintegy 10 ml-rel ndvelhetd.



6. A koldokzsindrvér-ossejtek tarolasa

A haemopoeticus Ossejtek tarolasanak moédszerei jelentds fejlédésen mentek keresztiil az
elmult évtizedekben. A fejlesztések azonban tobbnyire empirikus uton torténtek, anélkiil
hogy pontos informacidokkal rendelkeznénk az egyes Ossejtforrasok kriobiologiai
tulajdonsagait illetden. Hasonléan a csontvel6i és peripherids vérbol szarmazo
Ossejtekhez, a koldokzsinorvérbdl szarmazd Ossejtek tarolasa is -196 °C-on folyékony
nitrogénben torténik. Egyelére nem ismeretes, mennyi ideig maradnak életképesek a
fagyasztva tarolt koldokzsinorvér-Ossejtek. Laboratoriumi adatokbdl gy tlinik, hogy a
mintak 10 évi tarolds utdn is tartalmaznak életképes Ossejteket. Meg kell jegyezniink
azonban, hogy a ma rendelkezésre all6 mintak tobbsége 6-7 évnél nem régebbi, igy nincs
még kelld tapasztalat a kérdés eldontésehez.

Indokoltnak latszik a parhuzamosan lefagyasztott kdldokzsinorvér-mintdkbdl a vérsejtek
¢letképességének kétévenkénti, de legalabb a felhasznalas eldtti meghatarozasa.

7. A koldokzsinérvér-mintak tarolasat megelozéen elvégzenddé vizsgalatok

A begyujtott koldokzsindrvér-mintat - az anyatol levett vérmintaval egyiitt - meg kell
vizsgalni az atiiltetéssel potencidlisan atvihetd fert6zé korokozokra nézve [HIV, human
T-lymphotrop virus (HTLV), cytomegalovirus, hepatitis B/C virus, syphilis), valamint el
kell végezni a minta bakteriologiai vizsgélatat. Mivel bizonyos korokozok a folyékony
nitrogént tartalmazo tartdlyokon keresztiil fert6zhetik az egyiitt tarolt mintdkat is,
lényeges a levett mintdk karanténban torténd fagyasztva taroldsa a negativ infektologiai
leletek begytjtéséig.

A feldolgozés soran tovabbi vizsgalatokra is sziikség van, igy a minta vércsoportjanak,
HLA (elsdsorban HLA-A, -B, -DR) tipusanak meghatarozasara, a teljes vérsejtszam és a
CD34+ sejtek szamanak megallapitdsara, valamint CFU (colony forming unit)
vizsgélatokra. Ezek értelemszertien elsdsorban allogen transplantatio céljabol tarolt
vérmintdk esetében sziikségesek.

8. Etikai vonatkozasok

Mivel a koldokzsinorvérbdl nyerhetd Ossejtek nem hasznalhatok fel ©nallo élet
létrehozasara, a keresztény felekezetek nem tekintik vallasetikai szempontbol
problematikusnak ezen sejtek tarolasat.

Mint kordbban emlitettiik, nehezen igazolhatd erkdlcsileg, hogy a koldokzsinér
lefogasanak id6pontjat a koldokzsindrvér gylijtése érdekében valtoztassuk meg.
Ugyancsak megvalaszolando kérdés, ki a felelds abban az esetben, ha a koldokzsinorvér
gyljtése a sziilés levezetésében részt vevd orvos vagy sziilésznd figyelmét az egyéb
teendoktdl ugy vonja el, hogy az az anyat vagy az ujsziilottet veszélyeztetné. Fontos
volna ezért biztositani, hogy a koldokzsinorvér gytijtésével nem foglalkozhat a sziilés
levezetésében részt vevd orvos vagy sziilésznd, hanem fiiggetlen kiviilallonak kell azt
lebonyolitania, aki a sziilészeti esemény vonatkozasaban alarendeltje a sziilést levezetd
orvosnak. Lényeges tehat, hogy ne legyen érdekelt - kiilondsen profitorientalt vallalkozas
esetén - a koldokzsindrvér gylijtésében az, aki a sziilést vezeti. Nem tisztazott, mennyiben
tehetd felelossé a vérvételt végzd személy akkor, ha a vérminta fert6zottnek bizonyul
vagy mas okbol nem hasznélhat6 fel, illetve ha a transplantatiot kovetéen elmarad az
Ossejtek megfeleld befogadasa.

Nyilvénos, tehat adomanyozott koldokzsinorvér-mintakat tarold  dssejtbankok
miikddésének szabalyozasa soran gondot kell forditani a donorok toborzasanak modjara.
Fontos a korrekt tdjékoztatds, maganbankok esetében a targyilagos propaganda: nem
szabad, hogy a szililékben az a tévhit alakuljon ki, hogy az Ossejtek ,,minden baj ellen



jok". Lényeges megemliteni, hogy olyan betegségek is I1éteznek, amelyek bar
gyogyithatok koldokzsinorvérbdl nyert Ossejtekkel, de ezeknek mas személytdl kell
szarmazniuk. Megtévesztd lehet az is, ha elhitetik, hogy a gyermek megsziiletésekor a
fagyasztva tarolasrol meghozott dontés egyszeri és megismételhetetlen. (Ismeretes, hogy
egészséges ember néhany napos granulocytakolonia-stimulald faktorral valo kezelése
utdn egy transplantatiora elegendd Ossejt keriill a keringd vérbe. E rutineljarés
gyakorlatilag semmiféle szovodménnyel nem jar.) Vita targyat képezi, hogy az
adomanyozassal kapcsolatos, tdjékoztatdson alapuld beleegyezést kinek és mikor kell
alairnia. Szamos aggaly meriilt fel azzal kapcsolatban is, miként biztosithatdé az
esé¢lyegyenldség szem el6tt tartdsa az adomanyozott vérmintdk allokacidja soran.

Allast kell foglalni tovabba arrél is, milyen modon értesitendék a sziilok, ha a
koldokzsinorvér fertézottnek bizonyul, illetve a szlirés sordn genetikai vagy egyéb
rendellenességre deriil fény.

9. Jogi vonatkozasok

A jelenleg hatdlyos magyar jogszabalyok csak részben szabalyozzak a koldokzsinorbol
levett vér, illetve abbol kinyert Ossejtek taroldsara alkalmas bank létrehozasanak és
mukodtetésének feltételeit. Az Gssejttarolast szabalyozoé hazai jogi kornyezet az autolog
¢s a kozalapitvanyi koldokzsinor-vérbank szempontjabol nagyrészt kialakult, ¢és
illeszkedik az Eurépai Unid hasonld szintli rendelkezéseihez (ilyen pl. az 1997-ben
elfogadott és Magyarorszag altal is ratifikalt Ovied6i Egyezmény). Ugyanakkor az
allogén donorbank jogi mikodése alapvetéen magasabb, torvényi szintli szabalyozast
igényel.

Az Egészségiigyi Torvény (CLIV/1997. tv. az egészségiligyrol) 206. § (5) bekezdésének
szovegébdl - ,,Csontveld, illetve haemopoeticus dssejt vagy mas regeneralodo szovet..." -
arra kovetkeztethetiink, hogy a jogszabaly a koldokvért szovetnek mindsiti. Az
egészségiigyi szolgaltatast nyujtdé egyes intézmények szakmai minimumfeltételeit
szabalyozd 21/1998 (VI. 3.) NM rendelet alapjan a haemopoeticus Ossejtbank a
csontveldbank specialis formajanak mindsiil. (Allaspontunk szerint a koldokvér, bar
»technikailag” vér, de az egészségligyi torvény szerint nem lehet annak venni, mert a vér
hatalyos torvényiink szerint nem szovet. Es ha a koldokzsinorvér nem lenne szévet, akkor
jogilag nem lehetne analdgidba vonni a szdvetatiiltetéssel az dssejtek nyerésének modjat,
amit a gyakorlat pedig megkivan!)

A koOldokzsinorvér levétele nem mindsil €16 személy testébdl  torténd
szoveteltavolitasnak, mivel a tarolas céljabol torténd vérvétel a koldokzsindr atvagasat
kovetden, tehat nem a kiskorti személy testébdl torténik, igy a 206. § (5) bekezdésében
foglalt kérhazi etikai bizottsagi jovahagyasra nincs sziikség. A polgari jog altalanos elve
szerint az emberi test nem lehet birtokba vehetd dolog, igy tulajdonjog targya sem,
azonban a levalasztott, dnallosult, élettelenné valt rész mar targy, igy birtokba vehetd
dolog lehet.

Amennyiben a koldokzsindrvér levétele, széllitasa €s tarolasa szakmai és személyi
feltételek szempontjabol biztosithato, Ggy arra egészségiigyi szolgaltatdsként, visszterhes
polgarjogi tigyletként sor keriilhet akként, hogy a megsziiletett gyermek térvényes
képviseldje a gyermek képviseletében koti meg a szerzddést, és vallalja annak
nagykorusagaig a koldokzsinorvér tarolasdval kapcsolatban felmeriilé ellenérték
megfizetését. Mivel a kiskort gyermek torvényes képviseletében sziilei jarnak el, akik a
gyermek felett a sziiloi feliigyeleti jogot a Csaladjogi torvény 72. § (1) bekezdésének
értelmében egylittesen gyakoroljak, a fenti szerz6dést a sziildknek egyiittesen kell
alairniuk.

A koldokzsindrvér-Ossejtek autoldg célbol torténd gylijtésére és tarolasara iranyuld
egészségligyl szolgaltatds harom jogalanybdl all6 komplex jogviszony. A sziilék a
koldokzsinorvér tarolasara vonatkozo szolgéltatds igénybevételére a szolgaltatoval kotnek



szerz6dést, amely biztositja szamukra, hogy a gyermek megsziiletését kovetden az
egészségiigyi eldirasoknak megfelelé modon a koldokzsinorvért leveszik, elszallitjak,
majd taroljak, amiért ellenszolgaltatast kotelesek fizetni. Az egészségiigyi jogszabalyok
altal el6irt modon torténd vérlevétel és a vér megfelelé modon torténd atadasa a
szolgaltatd javara azon egészségiigyi szerv altal végzendd, amely a sziilés folyamatat
bonyolitja. Ezért az egészségligyi szolgaltatonak 6nalld jogviszonyt kell létrehoznia e
tevékenység biztonsagos elvégzésére a sziilést bonyolitd egészségiigyi szervvel. A két
jogviszonybdl allo jogiigylet részletes szabalyozasa a rendelkezésre allo jogszabalyok
alapjan kidolgozhato.

A fentiekben kifejtett egészségiigyi szolgaltatasra az egészségiigyi szolgaltatas nyujtasara
jogositd miitkodési engedélyekrdl szolé kormanyrendelet -- 69/2002. (IV. 12.) Korm.
rendelet az egészségligyi szolgaltatds gyakorlasanak altalanos feltételeirdl, a miikodési
engedélyrdl és az egyéni vallalkozas keretében végezhetd egészségiigyi szolgaltatasrol --
szerint barmely jogi személy jogosult, azonban egészségiigyi szolgaltatisnak mindsiild
tevékenység csak és kizarolag az ANTSZ illetékes szerve altal kiadott miikodési engedély
birtokaban folytathatd. A miikodési engedély kiadasanak feltétele tobbek kozt az, hogy a
koldokzsinorvér-Ossejtbank megfeleljen a szakmai minimumfeltételeknek, amelyek a
fenti okfejtés nyoman a 21/1998. (VI. 3.) NM rendeletnek a haemopoeticus dssejtbank
(,,csontveldbankok™) szakmai minimumfeltételeit jelentik. A csontvelébankok szdmara
eléirt minimumfeltétel-rendszer ugyanakkor részben meghaladja, részben pedig eltér a
koldokzsinorvérbdl nyerhetd dssejtek tarolasa sordn a nemzetkdzi standardok altal eldirt
igényektdl, igy e feltételrendszer jogszabalyi szintli megvaltoztatasa indokolt lehet.

Tisztdzandd kérdés a levett vérminta tulajdonjoga. A jelenlegi szabalyozason tul
sziikségesnek latszik a legmagasabb szintli jogi garancia biztositasa arra, hogy a letétbe
helyezett Ossejtek a tarolds id6tartama alatt barmikor a letétbe helyezOk rendelkezésére
alljanak, tovabba hogy az érintett 0jsziilott nagykorusaganak elérését kovetden szabadon
rendelkezzék azok sorsa felett. A megbizas szempontjabol 1ényeges koriilmény, hogy a
sziiletés utan levett koldokzsinorvér tarolasat kdvetden annak felhasznéalasa autolog
legyen, vagyis azon személy 4altal keriiljon felhaszndldsra, akibdl a tarolt anyag
szarmazik. A felhasznalds egyéb modon alapvetden kizart. Kivételes esetben azon
személy - illetve térvényes képviseldjének - hozzajaruldsaval azonban felhasznélhato,
akitdl szarmazik, de ezen esetekben mindenképpen szerzddéses feltétel annak sziik kora
meghatarozasa, hogy kinek a javara torténhet a felhasznalas.

Lényeges a mindségbiztositas szabalyozasa. Igen draga moddszerrdl 1évén szo, kiillonds
figyelmet kell szentelni arra, hogy a profitorientaltsdg ne valjék a nemzetkozileg
elfogadott szakmai irdnyelveknek megfeleld tarolasi feltételek biztositdsanak rovasara.
Jogszabalyban  sziikséges tovabba  rogziteni a  tdjékoztatassal  kapcsolatos
kovetelményeket, az dssejtek felhasznaldsanak kérdését a dijfizetés elmaradasa, illetve a
gyermek vagy a sziilok haldla esetén, tovabba az dssejtek kutatdsi céli felhaszndldsanak
feltételeit. A szabalyozasnak ki kell térnie az adatvédelemmel kapcsolatos kérdésekre is.
Ugyancsak alapvetd jogszabalyi valtoztatdsokra van sziikség kozfinanszirozast
Ossejtbank létrehozasahoz.

Jelenleg az akkreditalt csontveldatiiltetést végzd intézmények a csontveldi dssejteket csak
a csontveld ujrafelépitésére hasznalhatjak fel. Javasolt, hogy a csontveld-transplantatios
bizottsdgokhoz hasonldan a koldokzsinorvér-bankokban tarolt dssejtek minden nem a
csontveldt rekonstruald felhaszndlasarol az ETT altal 1étrehozott kiilon bizottsag dontson.

Az allogén donorbank szabalyozéasi kornyezetének kialakitasara alapvetden két jogi
megoldas kinalkozik. Uj, specialis torvényi szabalyozas megalkotasan kiviil elképzelhetd
az is, hogy az Ossejtek tarolasaval analdg, mar létezd tevékenységre vonatkozo jogi
szabalyozas keriiljon alkalmazasra, annak esetleges kiterjesztésével. Ilyen lehetséges
megoldas az Egészségligyi Torvény ivarsejtek, illetve embrydk adomanyozasara



vonatkoz6 rendelkezéseinek kiterjesztése.

A Polgari Torvénykonyv 74/G § (1) bekezdése szerint a kdzalapitvany olyan alapitvany,
amelyet az orszaggytlés, a kormany, valamint a helyi vagy kisebbségi onkormanyzat
képviseldtestiilete kozfeladat ellatdsanak folyamatos biztositasa céljabol hoz létre, igy a
koldokzsinorveérbol nyert Ossejtek tarolasa egészségligyi szolgaltatasként kdzalapitvanyi
formaban (a fent részletezett hdrmas mitkédési modell harmadik pilléreként) is torténhet.
Fontos annak tisztazasa, kik és hogyan dontsék el azt, hogy ki tekinthetd raszorulonak,
milyen betegség (potencialis) megléte esetén vallalja a kozalapitvany a koldokzsinorvér
tarolasat. Kivanatos, hogy a dontéshozé szerv tobb diszciplina képviseldit is tartalmazza:
szakorvosi képviseldk (hematolégusok, gyermekgydgydszok) mellett genetikus, etikus,
jogasz, teologus is tagja legyen a testiiletnek.

10. A koldokzsinorvér-tarolas hatasa a az 6ssejtek transplantatiojanak hazai
gyakorlatara

Hazankban jelenleg az Orszagos Gydgyintézeti Kozpontban, a budapesti Szent Laszld
Korhazban, Miskolcon €s Pécsett végeznek Ossejt-transplantatidt, egész Magyarorszagon
évente mintegy 130-at. Az OEP altal finanszirozott autolég peripherias aphaeresis
eljarassal torténd transplantatiok szama - részben a magas koltségek (alkalmanként 4-20
millio forint), részben pedig a HLA szempontbol megfeleld kompatibilitast jelentd
mintak korlatozott elérhetdsége miatt - a sziikségleteknek csak mintegy felét-harmadat
fedezi. A koldokzsindrvérbdl nyert dssejtek hazai tarolasanak meginditasa kiszélesitené a
HLA-kompatibilitas alapjan potencialisan elvégezhetd transplantatiok szamat. Jollehet a
levételi, szallitasi, feldolgozasi ¢és fagyasztdsi tevékenység koltségei igy részben
lekeriilnének a transplantatios kozpontok vallardl, azonban a kdldokzsinorvérbdl nyert
Ossejtek transplantatidjanak koltségigénye nem csokkenthetd nagysagrendileg, és nem
lehet a transplantatiok szamanak jelentés novekedésére szamitani. Feltétleniil sziikséges
ezért a hazai transplantatios lehetdségek anyagi bdvitése is. Ez elsOsorban
kozfinanszirozasi feladat, de a kozforrasok mellett elképzelheté magéanforrasok
megjelenése is a rendszerben kozalapitvanyi, kockazatk6zosségi betegalapok forméjaban.

11. A jovo lehetoségei

A koldokzsinorvér kriobioldgiai tulajdonsagait vizsgald tanulmanyoktol a fagyasztva
tarolds folyamatanak fejlesztését, ezaltal a felolvasztott mintadban talalhatdo Ossejtek
¢letképességének javulasat varhatjuk. Koldokzsinorvér-dssejtek atiiltetése kapcsan a
csontveldatiiltetéshez képest jelenleg magasabb aranyban fordul elé a sejtek
megtapadasanak elmaradasa, és a megtapadas folyamata lassabb. E probléma megoldasat
a kutatok napjainkban alapvetden harom iranybol kozelitik meg.

1. A vérképzést serkenté rekombinans citokinek (pl. interleukin-11) beadasaval
eldsegithetd a myeloid elemek és vérlemezkék befogadésa.

2. Mivel a beavatkozéas sikeressége fligg az atiiltetésre keriild mintdban jelen 1évo
magvas sejtek szamatol, a beagyazodas es€lye novelheté a haemopoeticus Ossejtek
beadas eldtti, laboratoriumi koriilmények kozotti szaporitdsaval (ex vivo expansio).

3. Néhéany kutatdé a recipiensnél alkalmazott immunsuppressio tovabbi erdsitésével
probalja novelni a beagyazodas valdszinliségét.

Jelentds figyelem irdnyul ugyanakkor a koldokzsinorvér-Ossejtekre minta postnatalis
génkezelés célsejtjeire. A vérképzd Ossejtek kivald célpontjai lehetnek a testi sejteken
alapuld génkezelésnek, mivel rendelkeznek azzal a képességgel, hogy folyamatosan
képezzenek progenitor sejteket, amelyek egy életen at hordozzék a ,,gyogyitd" gént. A
jelenleg alkalmazott eljards soran a sajat Os-sejteket a szervezeten kiviil kezelik,
retrovirusokat hasznalva vektorként az ép allél bevitelére, s az igy kezelt sejteket a beteg



szervezetébe  visszaiiltetik. Jollehet a  koldokzsindrvérrel torténd  génkezelés
hatékonysdgat ¢és biztonsagossagat kimutattdk adenozin dezamindz (ADA) hianyos
betegek esetében, a kezdeti eredmények nagyon szerények. Csak az utdbbi idében
szdmoltak be sikeres génkezelésrdl sajat csontvelddssejtek retrovirdlis génatvitellel X
kromoszémahoz kotott sulyos kombinalt immunhianyos tiinetegyiittes (SCID) esetében.
Az eljaras nehézségei kozé tartozik, hogy

1. az atvitt gén szabalyozasa ¢s kifejez6dése nem megfelelden ellendrzott;

2. elégséges génatvitelt egér retrovirus vektorokkal csak akkor lehet elérni, ha az
Ossejteket novekedési faktorokkal szdvettenyészetben osztodédsra birjuk, ami viszont
azzal a veszéllyel jar, hogy az &ssejtek elveszitik multipotens és onmagukat megujito
képességiiket.

A retrovirussal torténd génatvitel modszereinek tokéletesitése mellett jabb
génhordozokkal, példaul lentivirusokkal is végeznek vizsgalatokat. Egyeldre ugy tlnik,
ezek megbizhatoan képesek beépiilni 0sztddd és nem osztddo sejtekbe egyarant.

Az eddigi tapasztalatok szerint a koldokzsinorvér-Ossejtek a postnatalis génkezelés
igéretes célsejtjeinek is tekinthetok.
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