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Kantasoluhoidot tulevat

Paula Salmikangas, Tiina Palom&ki

Elinten ja kudosten kasvu ja uudistuminen perustuu kantasoluihin, jotka voivat lisdéntya ja erilaistua elimiston tarpeiden
mukaan. Kantasoluhoitojen tehoa ja turvallisuutta selvitetidn muun muassa eri syopatyyppien sekd kudosvaurioiden
hoidossa. Kantasoluihin perustuvat valmisteet luokitellaan EU:n alueella ladkkeiksi. Ensimmadiselle kantasoluvalmisteelle

odotetaan haettavan myyntilupaa ldhiaikoina.

Viime vuosina tutkimus on tuonut esiin kantasolujen laajat kayttomahdollisuudet erilaisten sairauksien ja kudosvaurioiden

hoidossa. EU:n alueella on meneillddn noin 40 kliinistd koetta, joissa selvitetdan kantasoluhoitojen tehoa ja turvallisuutta.

Veren ja luuytimen hematopoieettisia kantasoluja on kéytetty jo pitkddn muun muassa leukemioiden hoitoon.
Mesenkymaalisia kantasoluja tutkitaan esimerkiksi luu- ja syddnlihasvaurioiden hoidossa. Sen sijaan alkion kantasolujen ja
erilaistuneista soluista indusoitavien pluripotenttien kantasolujen (iPSC) kdytto rajoittuu toistaiseksi prekliinisiin

tutkimuksiin.
Kantasoluhoidot lddkevalvonnan piiriin

Kantasoluihin perustuvat valmisteet on tietyin varauksin luokiteltu EU:ssa lddakkeiksi. Ndima valmisteet poikkeavat
kuitenkin huomattavasti perinteisisté ladkkeistd, minka vuoksi niille on laadittu omat tekniset vaatimukset ja ohjeistot.
Ensimmaisen kantasoluvalmisteen myyntilupa on jo FDA:n arvioitavana ja sille odotetaan haettavan pian myyntilupaa

myos EU-alueelle.

Kantasoluhoidot kuuluvat niin sanottuihin pitkalle kehitetyssa terapiassa kaytettaviin ladkkeisiin (asetus 1394/2007/EC ja
direktiivi 2009/120/EC). Kantasolutuotteet eroavat perinteisistd solu- ja kudossiirteista siten, ettd ne sisdltavit elinkykyisid
soluja, joita on valmistusprosessin myota olennaisesti muokattu tai joita kdytetddn muuhun kuin niiden alkuperdiseen

kayttotarkoitukseen, kuten veren kantasoluja sydanvaurion hoitoon.
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Kantasoluvalmisteiden luvallinen kaytto rajoittuu 1) myyntiluvallisiin valmisteisiin, 2) kliinisiin tutkimuksiin seka 3)
kansallisella tuotantoluvalla toteutettaviin hoitoihin. Myyntilupaa uusille, innovatiivisille lddkkeille, kuten
kantasoluvalmisteille, haetaan EU-alueella Euroopan ldadkevirastosta (EMA). Euroopan ladkeviraston alaisuudessa toimiva

pitkalle kehitettyjen terapioiden komitea (CAT) arvioi kantasoluhoitojen soveltuvuuden kaupalliseen kayttoon.

Kliinisia ladketutkimuksia saa Suomessa tehda vain Fimean ja kunkin sairaanhoitoyksikon eettisen toimikunnan luvalla.
Kansallinen tuotantolupa mahdollistaa kantasoluvalmisteiden kdyton pienimuotoisissa hoitokokeiluissa. Talloin Fimea

arvioi valmisteen laadun ja turvallisuuden sekd hoitokokeilun eettisyyden.

Viime aikoina huolta on herattanyt niin sanottu kantasoluturismi, jossa vaikeasti sairaat potilaat matkustavat ulkomaille
saadakseen kantasoluhoitoja. N&illd valmisteilla ei ole myyntilupaa eiké niiden tehosta ja turvallisuudesta ole tieteellista

nayttoa.
Kantasolujen tuotantoon ja kayttoon liittyvit haasteet

Kantasolujen valmistus ladkkeeksi on poikkeuksellisen vaativaa johtuen eldvien solujen yksilollisistd ja yksiloiden valisista
eroista(Schneider ym. 2010). Toistettavan tuotantoprosessin ja luotettavan laatukontrollin rakentaminen
analyysimenetelmineen on suuri haaste ndihin valmisteisiin erikoistuneille pienille yrityksille. Puhtaus ja steriiliys ovat
soluvalmisteille erityiskysymyksid, koska niité ei voi steriloida ja mahdollisten epdpuhtauksien poistaminen soluviljelmésta

on usein vaikeaa.

Kantasolujen turvallisuustutkimuksia eldimissd voivat rajoittaa muun muassa soveltuvien eldiinmallien puute seka lajien
vilisistd eroavaisuuksista johtuva solujen hyljinta. Esimerkiksi biodistribuution tutkiminen ihmisillda on nykytekniikoin
ldhes mahdotonta. Vaihtoehtoisesti voidaan hyddyntdd immunosuppressoituja eldimid, sekd homologisia malleja, joissa

ihmisen soluja vastaavia eldinsoluja voidaan tutkia kyseisessa eldinlajissa.

Ominaisuudet, jotka tekevat kantasoluista houkuttelevia lddkekaytossa (monikykyisyys ja plastisuus), tuovat mukanaan
myo0s tiettyja riskejd. Kantasoluilla, joilla on kaikkein korkein uusiutumis- ja erilaistumiskyky (hESC, iPSC), on myds suurin
riski muodostaa kasvaimia, muun muassa teratoomia. Lisdksi kantasolujen erilaistuminen ja luontainen jakautuminen
kehossa voivat hdiriintyd esimerkiksi ulkoisen solukasvatuksen myotd. Muualle kuin kohde-elimeen péétyessddn kantasolut

voivat aiheuttaa turvallisuusongelmia muodostamalla vaarantyyppistd kudosta vaaraan paikkaan (Thirabanjasak ym. 2010).
Kantasolukokous ja tuleva ohjeistus

Euroopan lddkevirasto jirjesti CAT-komitean ja sen alaisen solutyoryhman (CPWP) kanssa kansainvilisen
kantasolukokouksen toukokuussa 2010 (Summary Report on the EMA Workshop on stem cell-based therapies). Kokouksessa

keskusteltiin erityisesti kantasoluvalmisteiden tuotantoon, turvallisuuteen ja kliinisiin tutkimuksiin liittyvistd ongelmista.

Kantasoluvalmisteiden tutkijoilta ja kehittajilta saatiin runsaasti kommentteja valmisteilla olevaan EU:n ensimmaéiseen
kantasoluohjeistukseen (Reflection paper on stem cell-based medicinal products). Ohjeistus pyritdadn julkaisemaan vuoden

2011 alkupuoliskolla.
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HYVA TIETAA

Faktaa kantasoluista

Varhaisesta alkiosta eristetyt alkion kantasolut (hnESC) ovat léhes kaikkikykyisia (pluripotentteja) ja kykenevdt muodostamaan miltei kaikkia elimiston
solutyyppeja.

L&hes kaikista ihmiskehon kudoksista 16ytyy pieni maara moni- tai yksikykyisia (multi- tai unipotentteja) aikuisen kantasoluja, joista elimisto voi tuottaa uusia
erilaistuneita soluja vahingoittuneiden tai vanhenevien tilalle.

Luuytimen hematopoieettisista kantasoluista erilaistuvat kaikki veren solut ja mesenkymaalisista kantasoluista muun muassa luuta, rustoa ja rasvaa
muodostavia soluja.

Indusoidut pluripotentit kantasolut (iPSC)tuotetaanjo erilaistuneista soluista viemall& niihin solun jakautumista ja erilaistumista sdatelevia geeneja. iPS-solut
ovat ldhes kaikkikykyisid ja ne kykenevét erilaistumaan miksi tahansa elimiston solutyypiksi.

Esimerkkeja kliinisisséa tutkimuksissa olevista kantasoluvalmisteista:

+ Prochymal (Osiris) luuytimen mesenkymaaliset kantasolut kaanteishyljinnan hoitoon

+ GRNOPC1 (Geron Corp.) alkion kantasolut selkaydinvaurion hoitoon

+ 12001 (t2cure GmbH) luuytimen kantasolut akuutin sydéninfarktin hoitoon
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