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Neue Erkenntnisse zur Assoziation zwischen Multipler Sklerose
und dem Epstein-Barr Virus

Elisabeth Puchhammer-Stockl

Wir haben an dieser Stelle bereits frither tiber das Epstein-Barr Virus (EBV) und
seine Rolle in der Pathogenese der Multiplen Sklerose (MS) berichtet (VEI NR.
24/23). Aktuelle Erkenntnisse aus unserem Institut bestatigen nun erneut die
Bedeutung von EBV bei der Entstehung dieser Erkrankung. In einer kirzlich
erschienenen Studie, die in enger Kooperation mit dem Department fir
Neurologie der Medizinischen Universitat Wien durchgefiihrt wurde (Vietzen et
al, J Clin. Inv., 2024), wurde die Immunantwort analysiert, die nach einer EBV-
Infektion (die ja fast jeder Mensch weltweit bis zum jungen Erwachsenenalter
akquiriert) gegen spezifische Regionen des EBNA-1 (Epstein Barr Virus Nukledres
Antigen 1) des Virus gebildet wird.

EBNA-1 ist ein Virusprotein das verschiedene Funktionen im Rahmen der
Virusinfektion und Latenz erflllt. Besonders bemerkenswert ist, dass das EBNA-
1 Protein spezifische Peptide enthilt, die eine starke Ahnlichkeit mit
bestimmten Strukturen des menschlichen Organismus, insbesondere des
Zentralnervensystems aufweisen. Hier sind vor allem vier Regionen im Bereich
EBNA-1381-452 entscheidend, diese dhneln Strukturen im basischen
Myelinprotein (MBP), einem Bestandteil der Markscheide von Nervenfasern, im
Alpha-crystallin B-chain (CRyAB), das missgefaltete Proteine bindet und
Proteinaggregationen im ZNS verhindert, im Gliazell Adhasions Molekiil

(GlialCAM), das von Gliazellen gebildet wird, und im Anoctamin 2, einem
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Calcium-abhangigen Chloridkanal. Antikoérper im ZNS, die gegen diese
spezifischen EBNA-1 Peptide gerichtet sind, kénnen sich somit auch gegen Teile
dieser Strukturen im ZNS richten.

In der aktuellen Studie konnten wir nun zeigen, dass Patientlnnen, bei denen
eine MS diagnostiziert wurde, deutlich hohere Antikorperspiegel gegen jedes
dieser vier EBNA-1 Peptide aufwiesen als gesunde Personen. Besonders
bemerkenswert war, dass fast alle (99,6%) der 270 untersuchten MS
Patientlnnen Antikorper gegen drei oder vier dieser EBNA-1 Peptide entwickelt
hatten, aber nur 11,5% der Kontrollpersonen eine solche Akkumulation der
EBNA-1 Immunantwort aufwiesen. Es wurde berechnet, dass mit einer solchen
Antikorperkumulation ein 1366-fach erhdhtes Risiko fiir MS einhergeht. In der
Studie wurde auch gezeigt, dass in den meisten MS Patientinnen nicht nur die
Antikorper, sondern auch EBNA-1 spezifische CD19+ B Zellen, sowie CD4+ und
CD8+ T- Zellen gegen alle vier EBNA-1 Peptide stark erhdht waren. Damit ist
davon auszugehen, dass bei MS Patientinnen generell ein deutlich hdheres
Niveau an immunologischer Kreuzreaktivitat gegen die oben erwdahnten ZNS
Strukturen besteht.

Die aktuellen Daten belegen, dass die ausgeprdagte und breite Immunantwort,
die sich bei manchen Personen gegen spezifische Regionen des EBNA-1
entwickelt, einen signifikanten Risikofaktor fiir die Entstehung der MS darstellt.
Derzeit laufen bereits weitere Studien um zu klaren, wie diese Erkenntnisse fiir

die Frihdiagnose und Behandlung der MS genutzt werden kénnen.
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/39484720/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/39484720/

Dies war die letzte Virusepidemiologische Information im Jahr 2024. Wir alle,
das gesamte Team der Virologie, wiinschen |hnen von Herzen eine frohe

Weihnachtszeit, und ein gutes und gesundes Neues Jahr.
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