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Seit einigen Jahren ist bekannt, dass bestimmte MS-Medikamente das Risiko erhé-
hen, an einer progressiven multifokalen Leukenzephalopathie (PML) - einer voran-
schreitenden Entzindung im zentralen Nervensystem - zu erkranken. Prof. Dr. med.
Renaud Du Pasquier, Universitatsspital Lausanne, berichtete am «MS State of the
Art Symposium» Uber neue Erkenntnisse im Zusammenhang mit dieser Erkran-
kung.

Die progressive multifokale Leukenzephalopathie (PML) wird durch das JC-Virus (JCV)
ausgelost. Dieses Virus ist weltweit verbreitet. Die meisten Menschen kommen da-
mit bereits im Kindesalter in Kontakt, was jedoch im Allgemeinen zu keinen Sympto-
men fuhrt. Das Virus kann sich aber in bestimmten Organen einnisten und dort
Uber lange Zeit verharren. Wenn dann das Immunsystem nicht mehr voll funktions-
fahig ist, kann das JCV wieder aktiv werden, ins zentrale Nervensystem wandern und
eine PML ausldsen. Bisher ging man davon aus, dass sich das Virus vor allem in den
Nieren, in den Lymphknoten und auch im Knochenmark einnistet. Die von Professor
Du Pasquier prasentierten Daten legen jedoch nahe, dass sich das JCV auch im Ge-
hirn ansiedeln konnte, wo es auf die richtigen Bedingungen wartet, um PML auszu-
|6sen.

Medikamente beeinflussen das Immunsystem

In der Halfte der Falle einer PML ist eine HIV-Infektion der Grund dafur, dass das Im-
munsystem nicht mehr richtig funktioniert und das Virus aktiv werden kann. Aber
auch eine Unterdruckung des Immunsystems durch bestimmte Medikamente, wie
sie nach einer Organtransplantation oder zur Behandlung einer MS eingesetzt wer-
den, kdnnen zur Reaktivierung des JCV fuhren. Falle von PML wurden bisher unter
den folgenden MS-Therapeutika beobachtet: Tysabri®, Gilenya® und Tecfidera®. Bis-
lang wurde nur ein Fall von PML unter Ocrevus®-Monotherapie bei einem 78-jahri-
gen Patienten berichtet.

Das PML-Risiko unter Tysabri® wurde intensiv erforscht. Unter dieser Substanz wa-
ren vor mehreren Jahren die ersten PML-Falle bei MS-Betroffenen beobachtet wor-
den, und auch heute wird unter dieser Behandlung die grosste Anzahl von PML be-
obachtet. Die gegen Ende der 2000er Jahre eingefuhrte und auch heute noch ange-
wandte Strategie besteht darin, vor Beginn einer Therapie zu prufen, ob die zu be-

handelnde Person bereits mit dem JCV Kontakt gehabt hatte oder nicht. Auf diese

Art und Weise lasst sich der Nutzen der Therapie und ihre Risiken besser gegenein-
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ander abwagen, und es kann noétigenfalls auf ein anderes Medikament ausgewichen
werden. Wie Prof. Du Pasquier sagte, wirden aktuelle Daten belegen, dass diese
Vorgehensweise auch wirklich Erfolg zeigt. Forschungen ergaben zudem, dass eine
Verldngerung des Dosierungsintervalls zwischen zwei Tysabri®-Anwendungen das
Risiko fur eine PML reduzieren kann, ohne die Wirksamkeit der Behandlung zu ver-
andern.

Alter als wichtiger Risikofaktor

Wie Prof. Du Pasquier erklarte, kdnnten sehr viele unterschiedliche Mechanismen
dafur verantwortlich sein, dass unter einigen MS-Medikamenten eine PML auftritt,
unter anderen dagegen nicht. Auf diesem Gebiet wird denn auch intensiv geforscht.
Die bisherigen Resultate dieser Forschungen weisen darauf hin, dass das Alter der
behandelten Person eine wichtige Rolle spielen kénnte. So wurde bei der genauen
Analyse der bisherigen PML-Falle immer wieder festgestellt, dass es sich bei den Be-
troffenen meist um etwas altere Menschen handelte. Mehrere neuere Studien ha-
ben gezeigt, dass MS-Betroffene im Alter von Uber 45 Jahren ein hdheres Risiko fur
eine PML im Vergleich zu jungeren haben. Je nach eingesetztem Medikament
scheint auch eine lange Behandlungsdauer das Risiko fur eine PML zu erhohen. In
der Schweiz wird, wie Professor Du Pasquier erklarte, bald eine PML-Beobachtungs-
studie gestartet. Diese Beobachtung soll es ermdglichen, noch mehr Wissen tUber
die PML zu erlangen.

Fachreferat von Prof. Dr. Renaud Du Pasquier, Lausanne (auf Englisch)

Informationen zu den erwahnten Medikamenten finden Sie in unseren MS-Infoblat-
tern.

«MS State of the Art Symposium»

Das «MS State of the Art Symposium» ist der bedeutendste Fachkongress zu Multi-
pler Sklerose in der Schweiz und wird von der Schweiz. MS-Gesellschaft und ihrem
Wissenschaftlichen Beirat organisiert. Dieses Jahr fand das Symposium aufgrund
der Pandemiesituation am 23. Januar 2021 in virtueller Form statt.
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