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Zentrale Ethikkommisson bei der Bundesdrztekammer

Ubertragung von
Nervenzellen

in das Gehirn von Menschen

A. Stellungnahme

Seit etwa 10 Jahren werden in Einzel-
fallen zur Behandlung neurodegenerati-
ver Erkrankungen embryonale Nerven-
zellen tbertragen. Anwendung findet
dieses Verfahren beim Morbus Parkin-
son; andere Indikationen werden ins Au-
ge gefalit.

Aufgrund der ethischen Gesamtbe-
wertung hat die Zentrale Ethikkommis-
sion bei der Bundesidrztekammer gegen
weitere Heilversuche und klinische Stu-
dien zum gegenwirtigen Zeitpunkt er-
hebliche Bedenken. Die Kommission
empfiehlt ein Moratorium fir die An-
wendung des Verfahrens am Menschen
und eine Verbreiterung der Wissensbasis
im Bereich der Grundlagenforschung.

Eine Anwendung des Verfahrens am
Menschen sollte so lange unterbleiben,
bis neue Erkenntnisse vorliegen, die eine
andere Beurteilung rechtfertigen.

B. Begrindung und
Erlauterungen

1. Medizinische
Problemstellung

Die Parkinson-Krankheit beruht auf
einer Degeneration von Nervenzellen,
die ihre Impulse unter Vermittlung des
Botenstoffes Dopamin auf die nachge-
schalteten Nervenzellen iibertragen.
Wenn die ersten Krankheitssymptome
auftreten, sind bereits 80 bis 85 Prozent
dieser sogenannten dopaminergen Ner-
venzellen degeneriert. Die Patienten lei-
den unter motorischen Storungen (Mus-
kelsteifigkeit, ~Muskelzittern, Bewe-
gungsarmut), vegetativen Stdrungen
(vermehrtem Speichel- und TrinenfluB,
gestorter Wirmeregulation, erniedrig-
tem Blutdruck, Funktionsstorungen von

Blase und Darm) sowie psychischen
Storungen (EntschluBlosigkeit, depressi-
ven Verstimmungen). Bei fortschreiten-
der Erkrankung werden diese Sympto-
me hiufig als sehr quilend empfunden.
Schwere Verldufe sind besonders hiufig
bei denjenigen Patienten, die bereits im
jingeren Lebensalter von 30 bis 50 Jah-
ren erkranken.

Der Morbus Parkinson gehért zu den
héufigsten neurologischen Erkrankun-
gen im hoheren Lebensalter. Betroffen
sind allein in Deutschland ca. 150 000 bis
200 000 Patienten bei einer Neuerkran-
kungsrate von etwa 20 Fillen pro
100 000 Einwohner pro Jahr.

Die Therapie besteht heute vor allem
in der Verabreichung von Medikamen-
ten. Zur Zeit wird vor allem L-dopa ein-
gesetzt, die Vorstufe von Dopamin. Mit
Fortschreiten der degenerativen Erkran-
kung nimmt jedoch die Wirksamkeit der
Medikation ab. Aus diesem Grunde ver-
sucht man, die Patienten nun mit einem
neuen Therapieansatz, namlich der Ein-
pflanzung dopaminproduzierender Zel-
len in das Gehirn von Parkinson-Kran-
ken, zu behandeln.

Erste Versuche dieser Art bestanden
in der Implantation von Nebennierenzel-
len in das Gehirn des Patienten. Diese
Methode erbrachte jedoch keine zufrie-
denstellenden Ergebnisse. Deshalb wur-
de ein Verfahren entwickelt, bei dem Zel-
len aus dem Mittelhirn von Embryonen
und Feten aus Schwangerschaftssab-
briichen verwendet werden. Die Entwick-
lung geht heute so weit, daf} dieses Ver-
fahren zum Beispiel in Schweden und
den USA im Rahmen von Heilversuchen
klinisch erprobt wird. Auch in Deutsch-
land gibt es Bestrebungen, die Ubertra-
gung fetaler Nervenzellen therapeutisch
zu nutzen. Allerdings gibt es kein stan-
dardisiertes Therapiekonzept fiir das
arztliche Vorgehen. Zudem fehlen Vorar-
beiten in den Grundlagenwissenschaften.

2. Gewinnung
fetaler Zellen

Da derzeit noch keine Zellen aus
Zellkulturen fiir eine Gewebeiibertra-
gung zur Verfiigung stehen, werden fiir
die Implantation Zellen von Embryonen
beziehungsweise Feten aus legalen
Schwangerschaftsabbriichen (sechste bis
neunte Schwangerschaftswoche) nach
Zustimmung der Schwangeren verwen-
det.

Nach geltender Auffassung spricht
man vom Beginn der dritten bis Ende
der achten Schwangerschaftswoche
vom Embryo. Die Fetalperiode beginnt
mit der neunten Entwicklungswoche
und endet mit der Geburt. Nach Aussa-
gen der an der Ubertragung forschen-
den Wissenschaftler ist der giinstigste
Zeitpunkt zur Verwendung der Mittel-
hirn-Zellen die sechste bis neunte
Schwangerschaftswoche, also  der
Ubergang von der embryonalen zur fe-
talen Periode.

Um eine ausreichende therapeuti-
sche Wirkung durch die Ubertragung
von Zellen erzielen zu konnen, ist fiir ei-
nen Patienten Gewebe von bis zu 10 Fe-
ten notwendig. Dies bedeutet auch, daf
der Zeitpunkt, der Ort und die Art der
Schwangerschaftsabbriiche mit der vor-
gesehenen Implantationsoperation sorg-
faltig abgestimmt werden miissen. Hier-
durch sind Auswirkungen auf den
Schwangerschaftsabbruch selbst nicht
auszuschliefen.

Die Identifikation und Aufbereitung
des Mittelhirn-Gewebes der Feten bis
hin zu Einzelzellsuspensionen erfordert
grof3e Erfahrung. Offen ist, mit welchem
Grad an Sicherheit die richtige Zellpo-
pulation entnommen werden kann. Zu-
dem sind Gefahren durch eine Konta-
mination der Zellen, etwa bei bestehen-
den Infektionen der Schwangeren, nicht
zu vernachléssigen.
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3. Wirksamkeit und
Risiken der Heilversuche

Im Rahmen eines Heilversuches wer-
den Einzelzellsuspensionen der fetalen
Mittelhirnzellen stereotaktisch gesteuert
in das Mittelhirn des betroffenen Patien-
ten implantiert. In Einzelféllen wurde ei-
ne deutliche Minderung der Bewegungs-
storung beschrieben, insbesondere in
den sogenannten ,off-Phasen®; andere
Ausfallserscheinungen wurden weniger
beeinflufit.

Allerdings gilt dies nicht fiir alle be-
handelten Patienten. Auch ist unklar,
wie lange eine einmal eingetretene Bes-
serung anhélt. Zum gegenwaértigen Zeit-
punkt ist unbekannt, wie lange die iiber-
tragenen Zellen im Mittelhirn des Pati-
enten iiberleben und wie lange sie ihre
Funktion aufrechterhalten. Deshalb
miissen die operierten Patienten langfri-
stig systematisch beobachtet werden.

Besonders problematisch erscheint
es, daf die bisher veroffentlichten Studi-
en iiber jeweils einige wenige Heilversu-
che nur schwer miteinander vergleichbar
sind, da unterschiedliche Zell- oder Ge-
webemengen verwendet und in verschie-
dene Areale zum Teil einseitig, zum Teil
beidseitig implantiert wurden. Bisher
sind keine kontrollierten Studien be-
kannt geworden, in denen die Ubertra-
gung von Nervenzellen in das menschli-
che Gehirn gepriift worden wire. Ihre
tatsdchliche Effektivitdt ist daher noch
nicht zu beurteilen.

Beachtung miissen bei der vorliegen-
den Behandlungsmethode auch uner-
wiinschte Wirkungen und Risiken fin-
den: Wie bei anderen neurochirurgi-
schen Eingriffen gibt es operationsbe-
dingte Risiken, wie zum Beispiel Infekti-
on, Blutung oder postoperative neurolo-
gische Storungen. Es kam bei der Uber-
tragung neuronaler Zellen in das Gehirn
des Menschen auch zu Todesfillen. Des
weiteren ist nicht auszuschlieBen, daf3
sich die Degradierung fetaler Zellen und
die dabei anfallenden Abbauprodukte
nachteilig auf den neuronalen Prozef
und die lokale kapilldre Blutversorgung
auswirken. Eine eventuell notwendige
Begleittherapie zum Beispiel mit Im-
munsuppressiva kann zudem mit uner-
wiinschten Wirkungen einhergehen.

4. Problematik von Eingriffen
am Zentralnervensystem

Eingriffe am Zentralnervensystem
(ZNS) des Menschen bediirfen einer
besonderen Rechtfertigung, da hierbei
immer auch eine direkte Wirkung auf
die Personlichkeitsstruktur eines Men-

schen moglich ist. Die Auswirkungen
bei der Ubertragung von Mittelhirnzel-
len auf den Empfénger sind weitgehend
ungeklart. Zellsuspensionen allerdings,
deren Nervenendigungen in bestimmte
Areale des Empfiangergehirns einspros-
sen, orientieren sich vermutlich an den
Vorgaben des zentralen Nervensystems
des Empfingers. Fiir die Funktion des
Nervensystems scheint genau diese
vorbestehende Anordnung der Nerven-
geflechte ausschlaggebend zu sein, so
daB kaum von der Ubertragung eines
fremden Selbst oder einer fremden
Identitdt gesprochen werden kann.
Auch konnen etwaige Personlichkeits-
verdnderungen nur schwer von den
durch die Krankheit selbst bzw. ihre
medikamentose Behandlung eingetre-
tenen Verdnderungen getrennt werden.

Dennoch ist unbekannt, ob die im-
plantierten Zellen unerwiinschte syn-
aptische Kontakte mit Nervenzellen
im Zielgebiet aufnehmen und inwie-
weit die Informationsverarbeitung des
neuronalen Netzwerkes durch den Ein-
griff verdndert wird. Ferner sind die
Regulationsmechanismen, mit denen
eine Funktion der iibertragenen Zellen
kontrolliert werden konnte, bislang un-
bekannt.

5. Vorhandene Regelungen

a. Gesetzliche Vorschriften

Gesetzliche Vorschriften erfassen
die Ubertragung embryonaler und feta-
ler Nervenzellen in das Gehirn des
Menschen nur in Teilbereichen. Eine
primér andere Schutzrichtung hat ins-
besondere das Gesetz zum Schutz von
Embryonen (ESchG, 1990). Das Ge-
setz regelt in erster Linie den Umgang
mit menschlichen Embryonen im Zu-
sammenhang mit neuen Fortpflanzungs-
techniken und gentechnischen Verfah-
ren. Es bietet keinen umfassenden
rechtlichen Schutz fiir menschliche
Embryonen. Fiir das hier behandelte
Verfahren bedeutsam ist lediglich § 1
Abs. 1 Nr. 2 ESchG, wonach es strafbar
ist, ,eine Eizelle zu einem anderen
Zweck kiinstlich zu befruchten, als eine
Schwangerschaft der Frau herbeizu-
fithren, von der die Eizelle stammt.“
Durch das Embryonenschutzgesetz ist
damit lediglich die zielgerichtete Her-
stellung von Embryonen zur Entnahme
von Gewebe strafrechtlich sanktioniert.

§ 168 StGB stellt die Wegnahme ei-
ner toten Leibesfrucht oder von Teilen
einer solchen unter Strafe. Die Vor-
schrift untersagt damit allerdings nur
die miBbrduchliche und nicht durch
Einwilligung gerechtfertigte Wegnah-
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me durch Dritte. Die Verwendung des
Embryos durch den Leiter der Einrich-
tung, in der der Schwangerschaftsab-
bruch vorgenommen wurde, oder die
Verwendung mit Einwilligung des Lei-
ters dieser Einrichtung wird damit von
§ 168 StGB nicht erfaft.

Das am 1. Dezember 1997 in Kraft
getretene Gesetz liber die Spende, Ent-
nahme und Ubertragung von Organen
(Transplantationsgesetz, TPG) gilt aus-
driicklich ,,micht fiir Blut, Knochen-
mark sowie embryonale und fetale Or-
gane und Gewebe” (§ 1 Abs. 2 TPG).

b. Richtlinien

Einschlégig sind ferner die ,,Richtli-
nien zur Verwendung fetaler Zellen
und fetaler Gewebe“ der Zentralen
Kommission der Bundesédrztekammer
zur Wahrung ethischer Grundséitze in
der Reproduktionsmedizin, Forschung
an menschlichen Embryonen und
Gentherapie (1991). Darin ist festge-
legt, daB3 nur Gewebe toter Feten ver-
wendet werden darf. Die Entscheidung
zum Schwangerschaftsabbruch muf3 un-
abhédngig von dem Vorhaben zu For-
schungs- oder Therapiezwecken getrof-
fen worden sein und darf hierdurch
nicht beeinflulit werden. Die Einwilli-
gung zur Verwendung fetalen Gewebes
muf} nach entsprechender Aufkldrung
schriftlich durch die Schwangere er-
folgen, die hierfiir keine Vergiinstigun-
gen bekommen darf. Die Art, der Ort
und der Zeitpunkt des Schwanger-
schaftsabbruches diirfen durch die spé-
tere Verwendung des Gewebes nicht
beeinfluBt werden. Die Aufbereitung
und Ubertragung des Gewebes muf
durch Personen erfolgen, die nicht am
Abbruch selbst beteiligt sind. For-
schungsvorhaben und Heilversuche mit
fetalen Zellen und Geweben miis-
sen zuvor von einer Offentlich-rechtli-
chen Ethikkommission beurteilt wor-
den sein.

Vergleichbare Regelungen haben
sich die mit diesem Thema befaf3ten
und in einer eigenen Gruppierung
(NECTAR, Network of European CNS
Transplantation and Restoration) zu-
sammengeschlossenen Arzte und Wis-
senschaftler gegeben (,,Ethical guide-
lines for the use of human embryonic or
fetal tissue for experimental and clinical
neurotransplantation and research*).

Im Hinblick auf die praktische
Durchfithrung des Verfahrens ergeben
sich jedoch eine Reihe von Fragen, die
bis jetzt nicht schliissig beantwortet
werden konnten. Die in den Richtlinien
genannten Mindestvorschriften lassen
sich in der Praxis kaum einhalten, wie
zum Beispiel die Unabhéngigkeit eines
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Schwangerschaftsabbruches von einer
entsprechenden Gewebegewinnung be-
ziehungsweise Ubertragung.

6. Schwangerschaftsabbruch

Im Zusammenhang mit der Durch-
fiilhrung eines Schwangerschaftsab-
bruchs kann der Eindruck entstehen,
Schwangerschaftsabbriiche lieBen sich
durch eine solche positive Zielsetzung
sittlich rechtfertigen, zumal die Schwan-
gere vor dem Abbruch die Zustimmung
zur Entnahme der Mittelhirnzellen ihres
toten Embryos geben muf3.

Auch gilt es, die problematischen
Auswirkungen zu bedenken, die ein
derartiges neues Therapieverfahren —
insbesondere die Art der Gewinnung
des Fetalgewebes — auf das Frauenbild
haben konnte. Problematisch wire ei-
ne Auffassung, nach der schwangere
Frauen dazu dienen konnten, fetales
Gewebe fiir Ubertragungen von Zel-
len auf andere Menschen bereitzustel-
len. Dariiber hinaus darf nicht der
Auffassung Vorschub geleistet wer-
den, menschliche Embryonen diirften
auf die Funktion als Zellspender zur
Therapie von Krankheiten reduziert
werden.

C. Ethische Bewertung

Alle genannten Aspekte beziiglich
der Ubertragung von fetalen Mittel-
hirnzellen in das Gehirn des Menschen
sind fiir sich allein betrachtet nicht

Beim Morbus Parkinson handelt es
sich bei einem bestimmten Prozentsatz
der Patienten um eine progressive,
schwere Erkrankung von nur geringer
Behandelbarkeit. Vergleichbares gilt fiir
Krankheiten wie Multiple Sklerose,
Chorea Huntington und Morbus Alzhei-
mer, fiir die die Transplantation auch er-
wogen oder schon experimentell ange-
wandt wird. Gegen solche schweren Er-
krankungen konnte der erfolgreiche
Einsatz der Ubertragung von fetalen
Mittelhirnzellen gerechtfertigt erschei-
nen.

Dem steht aber die ethische Proble-
matik der Gewinnung von fetalen Ge-
weben aus Schwangerschaftsabbriichen
entgegen. Zudem lassen die Verwen-
dung von Zellen aus Zellkulturen und
auch Entwicklungen auf dem Gebiet
der medikamentdsen Therapie vielver-
sprechende Alternativen erwarten. Eine
Intensivierung der Erforschung dieser
Alternativen erscheint dringend gebo-
ten.

Daher sind zum gegenwirtigen
Zeitpunkt Heilversuche und insbeson-
dere die Durchfiihrung klinischer Stu-
dien im Bereich der Ubertragung feta-
ler Nervenzellen abzulehnen.

Nach Wiirdigung der vorliegenden
wissenschaftlichen Ergebnisse und Ex-
pertenmeinungen wird empfohlen,
Heilversuche und klinische Studien so
lange auszusetzen, bis durch umfassen-
de Vorarbeiten in den Grundlagenwis-
senschaften tragfihige Erkenntnisse
zur Verfiigung stehen.

Zentrale Ethikkommission
bei der Bundesirztekammer

richtungweisend, die Gesamtschau muf}3 Geschiftsfithrung

jedoch derzeit zu einer klaren Ableh- Herbert-Lewin-Strafe 1

nung des Verfahrens fiithren. 50931 Koln
Mitteilungen

Gutachterkommission Nordrhein: Fortbildung

In Zusammenarbeit mit der Gut-
achterkommission fiir #rztliche Be-
handlungsfehler bei der Arztekammer
Nordrhein plant das Institut fiir Quali-
tit im Gesundheitswesen Nordrhein
die folgenden Fortbildungsveranstaltun-
gen:
Am Mittwoch, den 26. August 1998
von 16.00-19.00 Uhr, im Horsaal B des
Anatomischen Instituts der Universitit
Bonn, 53115 Bonn, NuBallee 10, unter
der Leitung von Professor Dr. med.
Hansis, Direktor der Klinik und Polikli-

nik fir Unfallchirurgie, Bonn, unter
dem Thema ,,Fehler und Gefahren bei
der Behandlung der distalen Radius-
fraktur — Was ist die beste Verfahrens-
wahl“ sollen die konservative und die
Moglichkeiten der operativen Therapie
sowie die Problematik der Sudeckschen
Dystrophie auf der Grundlage des Fall-
materials der Gutachterkommission fiir
arztliche Behandlungsfehler diskutiert
werden.

Am Samstag, den 12. September von
9.30-13.30 Uhr, in der Universitidt Es-
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sen, findet eine Fortbildungsveranstal-
tung zum Thema ,Diagnostik des
Mammakarzinoms“ unter der Leitung
von Frau Priv.-Doz. Dr. med. John-
Mikolajewski, Radiologin am Univer-
sitdtsklinikum Essen, statt. Bis Sep-
tember 1997 waren bei mehr als der
Halfte aller Vorwiirfe zur Diagnostik
des Mammakarzinoms Behandlungsfeh-
ler festzustellen. Behandlungsfehlerhaft
waren unter anderem die fehlende wei-
terfiilhrende Diagnostik bei fortbeste-
henden Palpationsbefunden und negati-
ver Mammographie sowie eine unzurei-
chende beziehungsweise fehlerhafte Be-
fundung der Mammographien.

Am Samstag, den 10. Oktober von
10.30-12.30 Uhr, in Ko&ln, unter dem
Thema ,,Arztliche Behandlungsfehler
bei der laparoskopischen Cholecystekto-
mie — Probleme bei der Begutachtung
nach Einfiihrung einer neuen operativen
Technik“ unter der Leitung von Herrn
Professor Dr. Dr. Pichlmaier.

Am Samstag, den 28. November in
der Fortbildungsakademie der Arzte-
kammer Nordrhein unter dem Thema
»Proktologie, gestiitzt auf das Fallmate-
rial der Gutachterkommission. Leitung
Professor Hansen, Chefarzt der Chirur-
gischen Klinik der Evangelischen Kran-
kenanstalten Duisburg-Nord.

Auskiinfte: Gutachterkommission fiir
drztliche Behandlungsfehler bei der Arz-
tekammer Nordrhein, Tersteegenstrafie
31, 40474 Diisseldorf, Tel 02 11/43 02-
2 14, Fax 43 01-4 48. O

Abgesagt:
Grado

32. Interdisziplindrer
Seminarkongref3

23. August his 4. September

Auf Grund der unerwartet niedri-
gen Zahl der Anmeldungen muf3 der
fir den 23. August bis 4. September
geplante Interdisziplindre Seminar-
kongref3 in Grado abgesagt werden,
wie das Collegium Medicinae Italo-
germanicum mitteilt. Eventuell be-
reits geleistete Zahlungen werden
zuriickerstattet.

Auskiinfte: Bundesidrztekammer
(Frau Schindler), Herbert-Lewin-Stra-
Be 1, 50931 Koln, Tel 02 21/40 04-4 17.
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