Promotionskolleg Vorsprung — AG Fitzner
Neue Aktivitdtsmarker fiir entziindliche ZNS-Prozesse

Die autoimmunen Enzephalitiden sind eine Gruppe entziindlicher ZNS-Erkrankungen, bei
denen ein spezifischer Antikdrper gegen intrazelluldre- oder Oberflachenproteine gerichtet
ist. Klinisch kdnnen sich diese Erkrankungen sehr heterogen prasentieren. Beispielsweise kann
es zu epileptischen Anfillen, Gedachtnisstérungen, Bewegungsstérungen, autonomen und
psychiatrischen Stdérungen kommen, bis hin zu lebensbedrohlichen Symptomen!. Um
frihzeitig eine ursachliche Behandlung initiieren zu kénnen, ist die schnelle Diagnosestellung
essenziell. Da die Bestimmung relevanter Antikérper mehrere Wochen dauern kann und
zusatzlich auch sogenannte seronegative Enzephalitiden existieren, sind zeitnah verfligbare
zusatzliche Biomarker von groRRer Bedeutung.

Neue Aktivitatsmarker entzlindlicher ZNS-Prozesse sind beispielsweise die freien Leichtketten
vom Typ Kappa, die insbesondere in der Diagnostik der Multiplen Sklerose zunehmend an
Bedeutung gewinnen?. Die Methodik hierzu wurde in unserem Labor bereits etabliert und
steht nun zur schnellen Messung grolRerer Probenzahlen zur Verfligung. Ein weiterer
vielversprechender Aktivitatsmarker, vor allem im Kontext lipidvermittelter Immunitat, sind
IgM-oligoklonale Banden3. Waihrend oligoklonale Banden vom Typ IgG bereits in der
Routinediagnostik dargestellt werden, stellt die Detektion oligoklonaler Banden vom Typ IgM
aufgrund der GroRRe der Antikorper eine Herausforderung dar. Unsere Arbeitsgruppe hat ein
Verfahren etabliert, bei welchem mittels isoelektrischer Fokussierung (IEF) auch IgM-
oligoklonale Banden dargestellt werden kénnen.

Im Rahmen des hier ausgeschriebenen Promotionskollegs soll das Vorkommen oligoklonaler
Banden vom Typ IgM bei autoimmunen Enzephalitiden sowie weiteren entziindlichen ZNS-
Erkrankungen untersucht werden. Zudem soll eine Korrelation zu weiteren Aktivitatsmarkern
entzlindlicher ZNS-Prozesse, wie beispielsweise der freien Leichtketten des Typ Kappa, oder
auch die Analyse der Serum- und Liquorlipidkomposition erfolgen.

Aufgabe des/der Doktorand*in ist die Aliquotierung von Liquor- und Serumproben von
Patient*innen mit entzlindlichen ZNS-Erkrankungen. Zum Erlernen der Methodik der IEF zur
Detektion von IgM-oligoklonalen Banden steht bereits eine Probendatenbank zur Verfligung.
Im Anschluss sollen IEF und Messung der freien Leichtketten vom Typ Kappa auf die neu
gesammelten Proben angewendet werden. Statistische Auswertung sowie Korrelation zu der
klinischen Krankheitsaktivitdt erfolgen in enger Zusammenarbeit mit der Arbeitsgruppe. Die
Veroffentlichung der Daten ist im Rahmen eines gemeinsamen Projekts mit bereits im Vorfeld
erhobenen Daten geplant.
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