Darm als Mitspieler der Immuntherapie bei
MS
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Laut internationaler Studie nutzt Multiple Sklerose-Therapie schiitzende Immunzellen des
Darms.

Bonn, 23. Juli - B-Zell-Depletionstherapien, bei denen B-Zellen des Immunsystems, die
moglicherweise die Krankheitsaktivitat bei Multipler Sklerose (MS) antreiben,
voriibergehend entfernt werden, trugen in den letzten Jahren wesentlich zu einer
verbesserten Behandlung Betroffener bei. Forschende des Universitatsklinikums Bonn
(UKB), der Universitaten Bonn, Basel, Toronto und Yale sowie ihre Kooperationspartner
haben einen bisher unbekannten Mechanismus aufgedeckt, durch den B-Zell-
Depletionstherapien zu einem besseren Krankheitsverlauf bei Patient*innen

mit MS beitragen. Uberraschenderweise scheint die Behandlung einen Teil ihrer positiven
Wirkung dadurch zu entfalten, dass sie regulatorische Immunzellen mobilisiert, die
natiirlicherweise im Darm ansassig sind. Diese Studie wurde nun in der Fachzeitschrift
»Science Translational Medicine” veroffentlicht.

Bei Multipler Sklerose (MS), der haufigsten chronisch-entziindlichen Erkrankung des
Zentralnervensystems, greifen B-Zellen als Teil unseres Immunsystems irrtumlich die schutzende
Hulle der Nerven, die sogenannte Myelinschicht, an. Diese Rolle bei der Entstehung und den Verlauf
einer MS ruckt diese Art der weilsen Blutkorperchen als therapeutisches Ziel in den Fokus. Wichtig
dabei ist, dass Forschende inzwischen wissen, dass bei MS nicht alle B-Zellen schadlich sind. Neben
krankheitsverursachenden B-Zellen gibt es auch nutzliche B-Zellen, die ihrer eigentlichen Aufgabe
entsprechend zur Regulierung von Immunreaktionen beitragen und sich positiv auf den
Krankheitsverlauf auswirken konnen. Ein internationales Forschungsteam um Prof. Anne-Katrin
Probstel vom UKB sowie von den Universitaten Basel und Bonn und dem Deutschen Zentrum fir
Neurodegenerative Erkrankungen (DZNE) untersuchte in der Studie, wie sich B-Zell-
Depletionstherapien auf diese schiitzenden B-Zell-Populationen auswirkt.

Hierzu analysierten die Erstautorinnen Dr. Tradite Neziraj und Dr. Elisabeth Possnecker
Immunzellen aus verschiedenen Geweben. Dafiir entnahmen sie Zellen aus dem Blut, Gehirn-
Riickenmark-Flissigkeit und Darmschleimhautgewebe von an der Studie teilnehmenden
Kontrollpersonen und MS-Patient*innen, bei denen eine B-Zell-Depletion durchgefithrt worden war,
und untersuchten die entnommenen Zellen auf Art und Funktion. Sie beobachteten, dass die B-Zell-
Depletionstherapie die Wanderung nutzlicher B-Zellen aus dem Darm in den Blutkreislauf und das
zentrale Nervensystem von Menschen mit MS forderte.

Immuntherapie begunstigt Zellwanderung aus dem Darm

»,unsere Forschung zeigt, dass die B-Zell-Depletion die Konzentrationen von Faktoren verandert, die
B-Zellen regulieren, und mit einer verstarkten Migration schutzender, aus dem Darm stammender B-
Zellen einhergeht”, erklart Prof. Dr. Probstel, geschaftsfuhrende Direktorin des Zentrums fur
Neurologie am Universitatsklinikum Bonn (UKB), Mitglied im Exzellenzcluster ImmunoSensation3
der Universitat Bonn und Forschungsgruppenleiterin am DZNE. ,Interessanterweise standen hohere
Konzentrationen dieser B-Zell-regulierenden Faktoren mit besseren Behandlungsergebnissen

bei MS-Patienten in Zusammenhang.”



Die Ergebnisse liefern neue Erkenntnisse dartiber, warum B-Zell-Depletionstherapien so wirksam
sind. Anstatt lediglich schadliche Immunzellen zu entfernen, konnte die Behandlung auch dazu
beitragen, nutzliche Immunzellen aus dem Darm zu rekrutieren. Diese Entdeckung eroffnet neue
Moglichkeiten fur die Entwicklung zukunftiger Therapien, die nutzliche Darm-Immunzellen

bei MS und anderen entziindlichen Erkrankungen nutzen.

Kooperationen und Forderung:

Die Studie wurde in Zusammenarbeit mit der Université de Lausanne und dem UMC Amsterdam
durchgefuhrt. Das Forschungsteam von Prof. Probstel erhielt fir die Studie Fordermittel von der
Schweizerischen Multiple-Sklerose-Gesellschaft (SMSG), der Propatient-Stiftung des
Universitatsspitals Basel, der Fondation Pierre Mercier pour la Science, der National Multiple
Sclerosis Society, dem Schweizerischen Nationalfonds (SNF), dem Staatssekretariat fir Bildung,
Forschung und Innovation (SERI) im Rahmen des Forschungs- und Innovationsprogramms ,Horizont
2020 der Europaischen Union sowie von der Deutschen Forschungsgemeinschaft im Rahmen der
deutschen Exzellenzstrategie. Dr. Neziraj wurde durch einen ,Early Investigator Research Award”
des Multiple-Sklerose-Forschungsprogramms des US-Verteidigungsministeriums sowie einem
Postdoktoranden Stipendium des SNF gefordert.
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with elevated mucosal-originating circulating regulatory IgA B cells in multiple sclerosis; Science
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Zum Universitatsklinikum Bonn: Als eines der leistungsstarksten Universitatsklinika
Deutschlands verbindet das UKB Hochstleistungen in Medizin und Forschung mit exzellenter Lehre.
Jahrlich werden am UKB uber eine halbe Million Patienten ambulant und stationar versorgt. Hier
studieren rund 3.500 Menschen Medizin und Zahnmedizin, zudem werden jahrlich uber 600
Personen in Gesundheitsberufen ausgebildet. Mit rund 9.900 Beschaftigten ist das UKB der
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drittgrofSte Arbeitgeber in der Region Bonn/Rhein-Sieg. In der Focus-Klinikliste belegt das UKB Platz
1 unter den Universitatsklinika in NRW und weist unter den Universitatsklinika bundesweit den
zweithochsten Case-Mix-Index (Fallschweregrad) auf. 2025 konnte das UKB knapp 100 Mio. € an
Drittmitteln fur Forschung, Transfer und Lehre einwerben. Das F.A.Z.-Institut zeichnete das UKB im
vierten Jahr in Folge als ,Deutschlands Ausbildungs-Champion” und , Deutschlands begehrtesten
Arbeitgeber” aus. Aktuelle Zahlen finden Sie im Geschaftsbericht

unter: geschaeftsbericht.ukbonn.de.

The Gut as a Key Player in Immunotherapy for MS: According to an international study,
multiple sclerosis therapy harnesses protective gut immune cells (PDF)
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