Ernahrung nach autologer und allogener
Stammzelltransplantation:
Worauf muss ich achten?
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Die am haufigsten durch Patienten gestellten Fragen in der
taglichen arztlichen Praxis:

Was kann ich selber beitragen?

Kann ich mit der Erndhrung meine Krankheit beeinflussen?

Hier klicken Blick ins Buch! GOH

Erndhrung

Die neue N” “COOH
Anti-Krebs AJI jﬁ »@A
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Primum nihil nocere (lat.) - Zuerst einmal nicht schaden

50 NC Arzt Scribonius Largus am Hof von Kaiser Tiberius Claudius

CAVE!

Krebsdiaten
Nahrungserganzungsmittel / Additiva
Pflanzliche Mittel
Traditionelle Chinesische Medizin
,Harmlose" Arzneimittel: Johanniskraut

Grapefruitsaft



Erndahrungspyramide
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Tierische
Fette

Eier
2 - 3 Stiick
pro Woche

2=\ Milch und

Fisch
1- 2 pro Woche Milchprodukte

mind. 2 x taglich

Gemiise
mind. 2 - 3 x
taglich

Getreldeprodukte mehrmals tdglich
z.B. Brot, Teigwaren,

Q 6 Kartoffeln, Nudeln,

g

Hiilsenfriichte

Getranke

mind. 1,5 | taglich
(vorwiegend
Mineralwasser)

RegelmiRige korperliche Aktivitit
mind. 2 - 3 pro Woche
(20 - 30 Minuten)

MafRig Alkohol

Deutsche Gesellschaft fir Ernahrung 2005



Ziele einer Ernahrungsberatung

Allgemeinbefinden und
Lebensqualitat verbessern

Freude am Essen / Genuss
erhalten

Mangelerndhrung vorbeugen oder
begrenzen

Gewichtsverlust aufhalten oder
vorbeugen

Zufuhr von Nahrstoffen
sicherstellen

Erndhrung an Veranderungen des
Organismus anpassen

Nebenwirkungen der Therapie
lindern

Abwehrkrafte erhalten und starken




Storungen der Ernahrung nach Stammzelltransplantation

* Primares Anorexie-Kachexie Syndrom:

— Gewichtsverlust durch die Krankheit per se -
veranderter Stoffwechsel

— Abneigung gegen bestimmte Speisen -
verandertes Geschmacksempfinden

e Sekundares Anorexie-Kachexie Syndrom W
durch Chemotherapie, Strahlentherapie und
Medikamente:

— Ubelkeit, Erbrechen, Geschmacksstorung
— Kaubeschwerden / Schluckbeschwerden
— Mundtrockenheit — weniger Speichel

— Mucositis (Schadigung und Entztindung der
Mund- und der Darmschleimhaute)

— Durchfall, Verstopfung, Blahungen, Vollegefihl
— Krankenhausaufenthalt
— Psychische Komponente, Angst, Appetitlosigkeit



Stammzelle

Verlauf nach einer Stammzelltransplantation

Erythrozyten (rote Blutk&rperchen):
Sauerstofftransport

Thrombozyten (Blutplattchen): Blut-
gerinnung

Granulozyten: Bek&mpfung von
Bakterien und Pilzen, Wundheilung
(StraBenpolizei)

Lymphozyten: Bekdmpfung von Vi-
ren, Unterscheidung von eigen und
fremd, AbstoBung fremder Zellen,
Bildung von Antikdrpern (Geheim-
polizei)
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Chemo-  Aplasie/ Engraftment
Therapie Sepsis Graft versus Host Disease

viele Kontrollen
stationare Wiederaufnahmen
A AN
4 N Y
WOCHE:
1 2 3 4 5 6 7 8 9 30

Stationar Entlassung
Sterileinheit

TRANSPLANTATIONSVERLAUF

SASIOIOIO®

krankes kein unreifes geschwachtes gesundes
Imrmunsystem Immunsystem Immunsystem  Immunsystam Immunsystem
Spital / Pflege in einer Sterileinheit Entlassung normales Leben

viele Kontrollan
viele VarsichtsmaBnahmen

Tag-14 Tag-7 Tag 0 Tag +28 Tag +180 Tag +360
Dekontamination Engraftment  Graft versus Host Erkrankung
Kenditionierung

Transplantation



Komplikationen nach autologer und allogener
Stammzelltransplantation

Ubelkeit und Darmmotolitatsstorung nach Chemotherapie

Mucositis — Schadigung der Mund-, Magen- und Darmschleimhaute
Toxische Schadigung der Organe (Leber oder Niere)

In der Aplasie - Schadigung des Immunsystems — reduzierte Infektabwehr
Immunsuppression — reduzierte Infektabwehr

Graft versus Host Reaktion: Mundschleimhaut, Magen, Darm, Leber

Infektionskomplikationen



Verlauf der Leukozyten nach autologer
Stammzelltransplantation am
Patientenbeispiel

Verdnderung der Leukozytenzahlen
Tiefstwert
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Spender

Komplikationen nach allogener
Stammzelltransplantation

Bakterien, Pilze Viren
o S GVHD akut
2 | Z
2 Engraftment
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T\, Toxizitat
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Tage nach SZT
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Phasen nach einer Stammzelltransplantation

Pratransplantare Phase: ambulant, dann Krankenhaus

Frihe Phase: Tag 0 bis Tag 28-30 — Neutropenie -
Krankenhaus

Intermediare Phase: Tag 28-30 bis Tag 100 / 150 —
Immunsuppression - in der Regel ambulant

Spatphase: ab Tag 100/ Tag 150 — Absetzen der
Immunsuppression - in der Regel ambulant / Rehaklinik



Erfassung des Erndhrungszustandes

Kategorie BMI (kg/m?)
*Kdrpergewicht, BMI (kg/m?) it i -
MaRiges Untergewicht 16 - 17 = 18,5 Untergewicht
*Hautfaltendicke am Oberarm T ——
oOberarmumfang Normalgewicht 18,5 — 25
Praadipositas 25— 30 > 25 Ubergewicht
Adipositas Grad | 30— 35
Adipositas Grad Il 35— 40 = 30 Fettleibigkeit
Adipositas Grad Il =40

sLabormethoden: Serumalbumin, Serumtransferrin, Immunglobulinspiegel

*Stickstoffbilanz



Time of engraftment (days)

Bedeutung des BMI flr die Dauer bis zur Erholung der
Blutbildung nach Stammzelltransplantation

20

18 1 o n=50

34 allogene Transplantation
16 - o o
16 autologe Transplantation

r=-0,45
p<0,001

Hadjibabaie et al., BMT 2008

10 20 30 40
BMI (kg/m?)

Der BMI vor Transplantation hat einen signifikanten Einfluss
auf die Zeit bis zur Erholung der Blutbildung



Moglichkeiten der Ernahrungstherapie
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Leichte Vollkost

Kalorienreiche Flissignahrung
— ,Astronautenkost"

Enterale Ernahrung tber
Magensonde / Duodenalsonde

Parenterale Ernahrung tber
einen Venenzugang

Framuband Crams



Enterale und parenterale Ernahrung nach
Stammzelltransplantation

Table 3 Results of trials evaluating total parenteral nutrition in HSC transplantation

Ref” No. pt  Control arm Overall survival Engraftment Relapse Infection Length of hospital stay

TPN Control  TPN (davs) Control {days) TPN Conitrol TPN  Control TPN (davs) Control (days)

2 137 IVF 35%:° 26 31 60%" @ 48%° 48 40
3 NR NR 11 5

3 61 EFP NS Ns® 19 20 5 36 33
10 22 PPN/EFP NR  NR 16.3 16.4 NR NR 4 8 229 229
11 258 IVF 9% 80%F NE NR 17%  18%° _NR_ NR NR NR
IS 61 PPN NR  NR C28/155 119128  NR  NR (645%) 40%" NS NS
16 2925  IVF NS NS 20 I8 NR NR 38 1d/U NS NS
1755 oD Mm% 55% 124 12.4 NS NS 208d* 17.7d* 287 254

Data in bold print represent statistically significant values.

Arfons, Lazarus, BMT 2005
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*Enterale Erndhrung (Nasensonde) sollte, wenn moglich, versucht werden

Sl T

~

sParenterale Erndhrung tber die Venen ist primar nicht generell fir alle Patienten sinnvoll



Glutamingabe nach Stammzelltransplantation

Table 4 Results of trials evaluating glutamine supplementation in HSCT®

Author #of  Mean age Allo  Aulo TBI  Daily dose & Length of  Infectious GVHD Time to Survival & Mucositis &
patients  (years) route stay complications® engraftment relapse rates  diarrhea

Studies in support of glutamine

26 45 338 45 0 40 0.57g/kg | /ND* ND ND ND ND
LV.

27 29 36.6 13 16 Some* 0.57g/kg | /ND* NR ND NR ND
LV.

28 193 28 106 87 144 4 g/m? oral ND ND ND NR T /NDf Lite

Studies showing glutamine is potentially deleterious
29 40 45.5 0 40 1 20g LV. ND ND NR ND @

Studies showing no effect of glutamine

30 Not Not stated All auto 20 g oral” NR NR NR ND NR ND
stated

31 58 47 24 34 56 30 g oral ND NR NR ND ND ND

32 66 42.2 18 48 Some®  30g oral ND ND ND ND ND ND

“Outcome data is represented as glutamine group compared to control group, ND = no difference, NR = not reported.

Arfons, Lazarus, BMT 2005

*Glutamingabe wird nicht generell empfohlen

Glutamin kann das Uberleben negativ beeinflussen



Bedeutung des Magen-Darm-Traktes

*Magen-Darm-Trakt - Kontaktflache zur Umwelt
Darm 300-500 m? (Lunge 100 m?, Haut 2 m?)
*Verdauung und Aufnahme von Nahrung und Flussigkeit
*Besiedlung mit physiologischer Darmflora:
Gesamtkeimzahl 10-100 x 102 1000 verschiedene Keimarten
*Barriere gegentiber Mikroorganismen

*Eigenes Immunsystem
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Bedeutung des Magen-Darm-Traktes
bel geschwachter Immunantwort

vom durch Chemotherapie geschadigten Darm geht ein erhdhtes
Infektionsrisiko aus

es handelt sich vorwiegend um endogene Infektionen (eigene
physiologische Darmkeime)

Keimarme Ernahrung - Cave!!!

— Vermeidung von Schimmelpilzen (Mykotoxine, Aflatoxine) - Kérner, NUsse,
Gewilrze, Hulsefriichte, Waldbeeren, Keimlinge, Sojasauce

— Vermeidung von pathogenen Keimen (Salmonellen, Shigellen, Campylobacter,
Listerien) - Geflligel, Eier, rohes Fleisch, Blattsalate, ungeschaltes Obst

— Vermeidung von Speisen mit potentiell raschem Bakterienwachstum - rohes oder

kurz gegartes Fleisch, kurz gekochte Eier, Rohmilchprodukten, tiber langere Zeit
warm gehaltene Speisen



Kostaufbau nach Stammzelltransplantation

Erh6hter Erndhrungsbedarf insbesondere in der friihen und
Intermediaren Phase nach der Transplantation

Stufe 1: keimarme leichte Vollkost in der Neutropenie und bel tiefer
Immunsuppression in der Intermediarphase

Stufe 2: bedingt keimarme Vollkost wahrend der Reduktion der
Immunsuppression

Stufe 3: Vollkost mit Einschrankungen (Vorsicht bei Lebensmitteln mit
erh6htem Infektionsrisiko) nach Absetzen der Immunsuppression oder in
den ersten Monaten nach der autologen Transplantation



Allgemeine Empfehlungen zur keimarmen Ernahrung

Nur frisch zubereitete Speisen,
Aufbewahrung im Kuhlschrank, frische
Tiefklhlkost

Zubereitete Speisen innerhalb von 24
Stunden aufbrauchen

Handehygiene und Kiichenhygiene bei der
Zubereitung

Keine lange warm gehaltenen oder wieder
aufgewarmten Speisen

Nur vollig einwandfreie Lebensmittel (langes
Haltbarkeitsdatum)

Vakuumverpackte Nahrungsmittel, einmal
angebrochene Packung rasch aufbrauchen,
Reste verwerfen




Spezielle Empfehlungen zur keimarmen Ernahrung

* Nur frische oder vakuumverpackte bzw. tief
gefrorene Getreideprodukte

 Keine Backwaren mit Nussen, Kérnern,
Rosinen, kein Frichtebrot

e Mausli ungeeignet
» Keine Rohmilchprodukte, nur warme
behandelte Milchprodukte

* Quark ungeeignet

e Cave! Joghurt ohne lebende Kulturen

» Gegartes Obst oder Gemiise (ggf. Tiefkiihlkost)
e Schélbares Obst oder Gemuse




Spezielle Empfehlungen zur keimarmen Ernahrung

» Klein abgepackte Portionen
(vakuumverpackt) von Aufschnitt oder Kase

* Kein Schimmelpilzkase, kein Rohmilchkase

* Nur frisches Fleisch bzw. frischer Fisch,
jeweils gut durchgegart

e Tartar, Mett, Salami, Raucherschinken,
Sushi, Raucherfisch ungeeignet

* Nur hart gekochte Eier

» Butter / Margarine in Portionen
o Senf/ Ketschup in Portionen

« Keine Mayonnaise




Spezielle Empfehlungen zur keimarmen Erndhrung

 Gewdlrze oder Krauter mitkochen
 Keine Nusse oder Trockenfriichte

o Hulsefrichte in gekochter Form
 Marzipan, Krokant, Nougat ungeeignet
» Keine Erdnussbutter, kein Bienenhonig
» Kein offenes Eis oder Softeis
 Alkohol in Massen, nur klares Bier

« Kein kohlensaurehaltiges Wasser aus
eigener Herstellung

 Getranke ohne Eiswiirfel




Grapefruitsaft und Immunsuppression

Grapefruif SN, Fol
‘ “hs. -

sInhaltsstoffe der Grapefruit blockieren das
Enzym (Cytochrom P450)

«Cytochrom P450 ist flr den Abbau der First-pass metabolism and hepatic
Immunsuppressiva und anderer clearance
Medikamente verantwortlich

sGrapefruitstaftkonsum erh6ht den Spiegel
der Immunsuppressiva (Cyclosporin A) in

toxische Bereiche - --e-
. _,,,/  Pglycoproleln

CYP450

Intestine oy



Problem und / oder Segen: die Chimare




Graft versus Host Erkrankung

Haufigkeit der akuten Graft versus Host Erkrankung: 30-40% (Przepiorka, Weisdorf, 1995)

Haufigkeit der chronischen Graft versus Host Erkrankung: 20-70% (Bhushan, 2003)



Ernahrung und Graft versus Host Erkrankung

1.0+
0.8+
- P-0.001
o 0.6
I
=
E > 9 days n=13, 39%
45! 0.4_ I— —————————————————
< [ 5-8 days n=23, 17%
0.2 | (ot o s e
Y 0 days n=144, 7%
00] —l e T T days 08, 6%
0 50 100 150 200

Days after HSCT

Figure 2 Cumulative incidence of acute GVHD grades III-IV in 231
HSCT patients depending on number of days with no oral intake.

Mattsson et al., BMT 2006

sschlechte orale Nahrungsaufnahme ist ein Risikofaktor fir akute
GvHD

*Anzahl der Tage der parenterale Ernahrung (Uber die Vene)
korreliert mit der Schwere der GvHD



Zusammenfassung
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Nowvartis = lnnovation in
Transplantation.
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