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Kritieke ischemie van de benen, veroorzaakt door perifeer
arterieel vaatlijden, ontstaat bij 500 tot 1.000 patiénten
per miljoen per jaar en wordt gekenmerkt door ische-
mische pijn in rust en/of niethelende ulcera. Kriticke ische-
mie heeft belangrijke functionele implicaties en een zeer
ongunstige invloed op de kwaliteit van leven. Daarnaast
leidt kritieke ischemie tot zickenhuisopnamen, operaties
en een hoge mortaliteit. Ongeveer 40% van alle patiénten
komt niet in aanmerking voor een chirurgische of radio-
logische interventie, vanwege de uitgebreidheid en/of de
locatie van de bloedvataandoeningen of vanwege de uit-
gebreide comorbiditeit. Een farmacologische therapie is
evenmin voorhanden en vaak blijft amputatie als enige
behandelingsmogelijkheid over. Nieuwe behandelings-
mogelijkheden om een door kritieke ischemie bedreigd
been te revasculariseren zijn daarom dringend nodig.
Enkele jaren geleden werd een uit het beenmerg atkom-
stige vasculaire stamcel, de endotheelvoorlopercel (‘endo-
thelial progenitor cell’; EPC) ontdekt, die in diermodellen
bleek bij te dragen aan neovascularisatieprocessen. In
deze diermodellen werd onder andere aangetoond dat, in
reactie op ischemische prikkels vanuit perifeer weefsel,
EPC’s worden gemobiliseerd uit beenmerg naar de peri-
fere bloedcirculatie om vervolgens in het ischemisch
weefsel bij te dragen aan vaatnieuwvorming, Al snel rees
de hypothese dat stamceltherapie revascularisatie zou
kunnen bewerkstelligen, dat wil zeggen, dat neovascu-
larisatie zou kunnen worden versterkt door de EPC’s uit
het beenmerg te halen en in hogere concentratie op de
plaats van ischemie terug in het lichaam te brengen.
Inderdaad resulteerde het inspuiten van EPC’s bij muizen
waarbij kritieke ischemie van een achterpootje was gein-
duceerd in revascularisatie van het pootje en konden ne-
crose en auto-amputatie ervan worden voorkomen. Deze
bemoedigende resultaten werden gevolgd door meerdere
kleine klinische studies: bij patiénten met perifeer arterieel
vaatlijden werden EPCs uit het eigen het beenmerg intra-
musculair of intra-arteriéel toegediend om neovasculari-
satie te stimuleren. De resultaten van deze eerste kleine
studies waren eveneens veelbelovend, maar dubbelblinde
en placebogecontroleerde studies, waaraan grotere aan-
tallen patiénten deelnemen, zijn nodig om de initiéle re-
sultaten te bevestigen.
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Centrum Utrecht (UMCU) is een gerandomiseerde, ge-
blindeerde, placebogecontroleerde studie bij 110 tot 160
patiénten met kriticke ischemie van de benen, waarin de
klinische effecten van herhaalde intra-arteriéle infusie van
beenmergcellen bij deze patiénten worden bestudeerd.
Na de behandeling worden patiénten een half jaar gevolgd
om de effecten van het toedienen van de EPC’s (of
placebo) te evalueren. Daarnaast is aan de JUVENTAS-
studie fundamenteel onderzoek gekoppeld, dat zich richt
op het in kaart brengen van functionele karakteristicken
van EPC’s en de mogelijkheden om stamceltherapie ver-
der te optimaliseren.

Het onderzoek wordt verricht in een samenwerkings-
verband tussen verschillende groepen in het UMCU:
de afdelingen Vasculaire Geneeskunde, Vaatchirurgie,
(Experimentele) Cardiologie, Hematologie, Radiologie
en Epidemiologie/Julius Centrum.

De inclusie van patiénten in de JUVENTAS-studie
vordert gestaag en wij verwachten dat de JUVENTAS-
studie belangrijke, en voor de praktijk zeer relevante,
informatie zal geven over de klinische effecten van
autologe beenmergceltherapie. De ontwikkeling van
stamceltherapie voor patiénten met kriticke ischemie
aan de benen is in volle gang.
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