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Auf den Spuren einer neuen MS-ähnlichen Erkrankung
Die Forschung der vergangenen Jahre hat gezeigt: Die jahrzehntelang unter dem Begriff
Multiple Sklerose (MS) firmierte Erkrankung umfasst in Wirklichkeit wohl ein ganzes
Spektrum verschiedener entzündlicher Autoimmunerkrankungen des zentralen
Nervensystems (ZNS) – also von Gehirn und Rückenmark. Dabei greift das eigene
Immunsystems unterschiedliche molekulare Zielstrukturen („Antigene“) an. Nun hat ein
Team von Forschenden des LMU Klinikums mit nationalen und internationalen
Kooperationspartnern unter Co-Leitung von Prof. Dr. Edgar Meinl und Prof. Dr. Simone
Mader (inzwischen an der FAU Erlangen-Nürnberg und am Uniklinikum Erlangen tätig) ein
solches Antigen entdeckt.

„Diese Befunde, sagt Edgar Meinl, „erweitern unser Bild über Autoimmunreaktionen gegen das
eigene Gehirn mit möglichen diagnostischen und therapeutischen Konsequenzen.“ Die Publikation
mit den neuen Erkenntnissen erscheint nun im Fachblatt „Science Translational Medicine“.

Wenn es zu schubartigen oder dauerhaften Entzündungen im zentralen Nervensystem kommt und
noch bestimmte andere Kriterien erfüllt sind, erhalten die meisten dieser Patienten die Diagnose
Multiple Sklerose. Allerdings hat sich in den vergangenen Jahren herausgestellt, dass manche dieser
Patienten an Erkrankungen leiden, die der klassischen MS zwar ähneln, sich aber von ihr
unterscheiden und eigenständige Diagnosen darstellen. Diese Erkrankungen heißen MOGAD (MOG-
Antikörper assoziierte Erkrankungen) und NMOSD (Neuromyelitis Optica Spektrum Erkrankungen).
Ihre Abgrenzung von der MS wurde möglich durch den Nachweis spezifischer Autoantikörper gegen
Antigene im ZNS. Für die allermeisten Patientinnen und Patienten mit der Diagnose MS oder für
solche mit MS-ähnlichen Erkrankungen sind die genauen Zielstrukturen ihrer Autoimmunreaktion
allerdings noch immer unbekannt.

Nun haben die Münchner Wissenschaftler zusammen mit Kooperationspartnern ein Antigen im
Gehirn identifiziert, gegen das sich bei einigen Patientinnen und Patienten mit Multipler Sklerose
oder MS-ähnlichen Erkrankungen die fehlgeleitete Immunreaktion richtet. Ausgangspunkt war eine
Patientin in der neuroimmunologischen Ambulanz am Institut für Klinische Neuroimmunologie
(Leitung: Frau Prof. Dr. Tania Kümpfel) mit einer Entzündung im Rückenmark, die eine Antikörper-
vermittelte Erkrankung vermuten ließ. Allerdings ließen sich keine der bereits bekannten
Autoantikörper nachweisen. Im Blut dieser Patientin fand das Studienteam Antikörper, die an
Hirngewebe binden – und zwar an Stützzellen (Astrozyten), die Blutgefäße im zentralen
Nervensystem ummanteln.

Die Identität der Zielstruktur

Mit modernen Methoden ist es gelungen, die Identität der Zielstruktur genau zu identifizieren. Es
handelt sich um ein Protein namens MLC1, das auf der Oberfläche von Astrozyten vorkommt. Mit
einem neu entwickelten Test wurden Antikörper gegen MLC1 im Blut bei vier von etwa 300
Patientinnen und Patienten gefunden, die eine MS oder eine MS-ähnliche Erkrankung diagnostiziert
bekommen hatten. Außerdem wies das Team in unterschiedlichen umfangreichen Laborversuchen
nach: Antikörper gegen MLC1 können Astrozyten zerstören und eine Entzündung im Rückenmark
verstärken.
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Die neuen Ergebnisse zeigen beispielhaft, so Tania Kümpfel, „dass sich das Spektrum der
Krankheiten, die sich ähnlich wie eine Multiple Sklerose präsentieren, immer weiter auffächert. Dies
spiegelt sich auch in der Aktualisierung von Diagnosekriterien wider. Das ist eine wichtige
Voraussetzung dafür, diese Erkrankungen immer gezielter und effizienter behandeln zu können.“
Diese Entwicklung hat bereits begonnen. Für die NMOSD, sagt die LMU-Medizinerin weiter, „sind in
Deutschland mittlerweile vier Medikamente zugelassen, die auch sehr wirksam sind.“ Eine aktuelle
klinische Studie zeigt, dass eines davon auch bei MOGAD wirksam ist. Der Nachweis von
Autoantikörpern kann also eine gezieltere Therapie ermöglichen.
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