LERNKOMPENDIUM
Biomarker bei Multipler Sklerose
Bedeutung und Bewertung
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Liebe MS-Nurse,

mit wachsendem Verstandnis der Erkrankungsprozesse bei der
Multiplen Sklerose und der zunehmenden Vielfalt der verfiigbaren
Medikamente gewinnen praxisgerechte Methoden zur Auswahl der
am besten geeigneten Therapie, zur Beurteilung ihrer Effekte und zur
Steuerung der Behandlung, an Bedeutung.

Biomarker spielen hierbei eine wichtige Rolle. Dies kdnnen - u. a. in
Blutproben - messbare Molekiile sein, die den Erkrankungszustand
charakterisieren. Sie dienen als wertvolle Instrumente zur Beurteilung
des Verlaufs der MS und zur Optimierung der Therapie.

In jlingster Zeit kam mit Neurofilament light (NfL) im Serum ein vielver-
sprechender Biomarker hinzu, der die Verlaufsiiberwachung in der kli-
nischen Routineversorgung von MS-Patient*innen verbessern konnte.

Dieses Lernkompendium fasst die wichtigsten Informationen Gber den
Einsatz und die Interpretation von Biomarkern bei der MS zusammen.

Ich wiinsche Ihnen eine informative Lekture und nutzliche Erkennt-
nisse fir die Arbeit mit lhren Patient*innen!

lhr

Univ.-Prof. Dr. med. Simon Faissner

Klinik fir Neurologie

Universitatsklinikum der Ruhr-Universitat Bochum
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WAS IST EIN BIOMARKER?

Es handelt sich um biologische Molekile oder Merkmale, die mit verhaltnismalig
geringem Aufwand zuverldssig und wiederholt messbar bzw. nachweisbar sind.

Bei der Multiplen Sklerose liefern Biomarker Informationen zur Beurteilung des

Erkrankungszustands, seiner moglichen weiteren Entwicklung sowie zur Auswahl
und Anpassung der Therapie.
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WOZU DIENEN BIOMARKER?

IM EINZELNEN WERDEN BIOMARKER FUR FOLGENDE ZWECKE
VERWENDET:
m frihe Erkennung der Erkrankung

m Diagnosesicherung

m Beurteilung des Erkrankungsverlaufs

m Auswahl und Steuerung der Therapie

m Beurteilung des Ansprechens auf die Therapie

m Einschatzung des Risikos flir einen ungtinstigen Verlauf

m Entscheidungsfindung zur Umstellung der Therapie

m Aussagen zur Verlaufsprognose
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WAS UNTERSCHEIDET BIOMARKER

\

GENAUER HINSEHEN!

Nur validierte Biomarker konnen/sollten in der Routine-
diagnostik und Therapieliiberwachung eingesetzt

werden. Validierung bedeutet, dass die Eignung und Ver-
[asslichkeit des Biomarkers als Instrument zur Beurteilung
von Verlauf und Prognose der Erkrankung (oder Einzel-
aspekten davon) in Studien nachgewiesen ist.

VON LABORPARAMETERN? ANFORDERUNGEN AN BIOMARKER

Nicht alle Biomarker sind ANFORDERUNGEN:

m Hohe Sensitivitat: Der Biomarker muss

Ein Laborparameter kann jedoch als Biomarker

dienen, wenn seine Aussagekraft fir die jeweilige m Geringer Aufwand und geringe Belastung fiir

10

Fragestellung und Erkrankung validiert ist - wenn
also belegt ist, dass der Parameter klinisch relevante
Informationen zum aktuellen Erkrankungszustand
oder seiner weiteren Entwicklung liefert.
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Laborparameter.

BIOMARKER KONNEN AUCH SEIN:
m Merkmale aus der Bildgebung (z. B. MRT)

m Ergebnisse anderer apparativer Untersuchungen

empfindlich genug reagieren, um einen
Krankheitszustand, seine Veranderungen oder
sein Ansprechen auf eine Behandlung mit hoher
Wahrscheinlichkeit erkennen zu konnen.

Hohe Spezifitat: Der Biomarker sollte moglichst
nur das anzeigen, woflr er gedacht ist - also eine
bestimmte Substanz oder einen bestimmten
Zustand bzw. dessen Verdanderung.

Gute Reproduzierbarkeit: Wiederholte
Bestimmungen des Biomarkers bei unveranderten
Bedingungen sollten zuverldssig ein vergleichbares
Ergebnis liefern.

Patient*innen: Proben flr die Bestimmung des
Biomarkers sollten nichtinvasiv (ohne einen
Eingriff) und mit geringem Aufwand gewonnen
werden kdnnen. Am besten geeignet sind meist
Blutproben.

m Einfache Bestimmung: Die Werte sollten schnell
und kostenglinstig bestimmbar sein.

m Klare Interpretation: Die klinische Aussage des
jeweiligen Ergebnisses sollte moglichst eindeutig
definiert sein.

m Klinische Relevanz: Das Ergebnis sollte einen

angemessenen Beitrag zur Verlaufsbeurteilung und

Entscheidungsfindung leisten.

1
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BIOMARKER BEI MS

MRT-Bildgebung: Lasionen in Gehirn und Riickenmark*

RISIKOFAKTOREN FUR EINE SCHWEREN MS-VERLAUF
m Hohe Lasionslast (a)

m Infratentorielle Lasionen (b)

m Spinale Lasionen (c)
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T2 FLAIR Lasionen

T2 Wichtung mit Lasion am Austritt des
li. N, Trigeminus

T1 Lasionen

Kontrastmittelaufnahme in einem Teil
der Lasion in der post-KM T1 Wichtung

.")\

T2-Lasionen erschei-
nen im MRT-Bild hell
(hyperintens). Sie zeigen
Gewebeveranderungen
wie Entzindung oder
Demyelinisierung an.

T1-Ldsionen erscheinen
im MRT-Bild dunkel
(hypointens) als ,black
holes“(schwarze Locher).
Es handelt sich um
Zonen mit erheblichen,
oft irreversiblen Gewe-
beschaden, die Axone
(signalleitende Ausldufer
der Neuronen) unter-
brechen. Auch Odeme
stellen sich als T1-Lasio-
nen dar, die sich jedoch
zurlckbilden konnen.

Gadolinium-aufneh-
mende Lasionen sind
aktive Entziindungs-
herde, in denen die
Blut-Hirn-Schranke
durchbrochen ist und
die deswegen das Kon-
trastmittel aus dem Blut
anreichern. Sie zeigen
Regionen mit akuter
Krankheitsaktivitat an.
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Veranderungen des Gehirnvolumens

Eine in MRT-Aufnahmen messbare regionale oder
allgemeine Abnahme des Gehirnvolumens (Atrophie)

kann auf eine Progression der MS-Erkrankung
hinweisen.?

Anfang 30-jahrige Patientin mit
Erstdiagnose RRMS
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IN DIE BEURTEILUNG GEHEN FOLGENDE
ASPEKTE EIN:

m Umfang und Geschwindigkeit der
Volumenabnahme

m allgemeine Atrophie oder regionaler
Substanzverlust

m betroffene Anteile: weilse oder graue Substanz
des Gehirns

m betroffene Region:
» Kortikal (in der Hirnrinde)
m subkortikal (unter der Hirnrinde)
= frontal-temporal (in Stirn- oder Schlafenregion)

= im Thalamus (Zwischenhirn)

Mitte 50-jhrige Patientin mit
langjdhriger SPMS

-
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GENAUER HINSEHEN! \
N > Bei der MS finden sich 6fter Entzlindungsherde im
% N R Bereich der Sehbahn von der Netzhaut bis zur Seh-
% rinde im Gehirn.
S
§ S Die optische Koharenztomografie (OCT) verwendet
x unschadliches Licht, um die Schichten der Netz-
% haut im Querschnitt darzustellen. Eine verminderte

Dicke der Faserschicht bei Patient*innen mit friiher
MS kann ein Biomarker fiir eine raschere Progres-
sion sein.

LABORPARAMETER

Gesamtprotein im Liquor

Erhohte Spiegel von Protein im Nervenwasser weisen auf Storungen
der Blut-Hirn-Schranke hin, die im Bereich rund um aktive, entziind-
liche MS-Herde auftreten konnen.

Der Normalwert fir die Konzentration des Gesamtproteins im Liquor liegt im

Bereich von 15-45 mg/dl. Bei der MS finden sich Werte bis 100 mg/dl. . . .. .
Myelin-Basisches Protein im Liquor (MBP)

MBP ist ein Hauptbestandteil der Myelinscheide um die Nerven-

Oligoklonale Bandenim Liquor fasern im zentralen Nervensystem.

Erhohte MBP-Spiegel im Liquor deuten auf eine Schadigung des schiitzenden
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Die im Liquor enthaltenen Proteine konnen in der Elektrophorese
ihrer GroRe nach aufgetrennt und als schmale Streifen (Banden)
visualisiert werden.

+ +
Oligoklonale Banden kdnnen zur Diagnose der MS beitragen.
[ [
Eine Anwendung als regelmalig bestimmter Biomarker in der Verlaufskontrolle ist _— _
jedoch nicht sinnvoll, da der Liquor fiir die Untersuchung mittels Lumbalpunktion, <
einen Einstich in den Wirbelkanal im Lendenbereich, entnommen werden muss. e t—
Diese ist unangenehm, kann Ubelkeit und Kopfschmerzen verursachen und birgt —— —
ein geringes Infektionsrisiko.
I I
Oligoklonale Banden sind in der Liquor-Elektrophorese p— r—
sichtbar, wenn Gruppen von B-Zellen im Gehirn aktiv
Antikdrper produzieren, die dann jeweils eine bestimmte
homogene Grole haben. Diese Antikdrper gelangen in die
Liquorfliissigkeit. ) )
Serum Liquor
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Myelins hin. Der MBP-Spiegel kann Hinweise auf das Ausmal’ der Demyelinisierung
geben. Der Marker ist fir die klinische Routine weniger von Bedeutung, da er bei
Bestimmung im Serum keine zuverlassigen Werte liefert.




Saures Gliafaserprotein (GFAP)

Bei MS-Patient*innen weisen erhohte GFAP-Spiegel im
Serum auf Schadigungen neuronaler Strukturen und
Undichtigkeiten der Blut-Hirn-Schranke hin.*

Ein erhohter GFAP-Wert ist daher ein prognostischer
Hinweis auf eine bevorstehende schubunabhangige
Behinderungsprogression (PIRA) und den Ubergang
in die sekundar progrediente Verlaufsform der MS
(SPMS).5

Fluoreszenzgefarbte GFAP-Fasern in der Retina
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Y
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KURZ ZUSAMMENGEFASST

Die ,klassischen® Laborparameter der MS spielen bisherin der

Diagnose der Erkrankung eine groRere Rolle als in der Therapie.
Dies andert sich jedoch aktuell mit neuen Markern, wie der Blick
auf die folgenden Seiten zeigt.

DIE NACHSTE GENERATION DER
BIOMARKER: NEUROFILAMENTE*

Dieses bildet mit zwei weiteren Neurofilamenten (NfM und NfH) das innere Zyto-
skelett der Neuronen, welches die Axone mechanisch festigt und ihre Form und
Gestalt stabilisiert.”

Myelinisiertes
Axon

Neurofilament

10 nm

60 nm




Kopf

Stamm Schwanz

Neurofilament Heavy (200 kDa) Helix 1 Helix 2
Neurofilament Medium (150 kDa) Helix 1 Helix 2

Neurofilament Light (68 kDa)

NFL ERFULLT ZUDEM WEITERE WICHTIGE
FUNKTIONEN IN DEN NEURONEN:?

m Regulierung des Axondurchmessers [
Anzahl und Dichte der NfL-Fasern beeinflussen den
Durchmesser der Axone. Ein grofberer Durchmesser
ermoglicht eine schnellere Weiterleitung von
Signalen entlang des Axons.

m Stofftransport entlang der Axone
Die langgestreckten NfL-Fasern bilden ,Schienen®
zum Transport von Organellen und Vesikeln in den [ ]
Axonen, deren Lange von wenigen Millimetern in
der Hirnrinde bis zu 45 Zentimetern im Rickenmark
variiert.

m NfL hilft im Axon auch beim Transport von
Nahrstoffen und Proteinen, die fir die Funktion und
das Uberleben der Neurone notwendig sind.

KURZ ZUSAMMENGEFASST

Helix 1 Helix 2

Wachstum und Regeneration der Axone
Neurofilamente Ubermitteln Signale, die an der
Regulation von Wachstum und Regeneration der
Axone beteiligt sind. Dies ist besonders wichtig

bei der Entwicklung des Nervensystems und nach
Schadigungen der Axone durch Entziindungen oder
Verletzung.

NfLim Serum

Auch im gesunden Zentralnervensystem

(ZNS) gelangen - vor allem bei den normalen
fortlaufenden Reparaturprozessen an den Axonen
- standig geringe Mengen Neurofilamente in das
umgebende Nervenwasser (Liquor) und von dort
aus teils ins Blut.

|V
Y
v’

Neurofilament Light (NfL) ist ein Hauptbestandteil des Zellskeletts
der Neurone und stabilisiert die Axone mechanisch. Es reguliert den
Axondurchmesser, beeinflusst damit die Signalweiterleitung und
dient als ,,Transportschiene® fir Organellen und Nahrstoffe. NfL spielt
eine wichtige Rolle bei Wachstum und Regeneration von Axonen, ins-
besondere nach Schadigungen. Geringe Mengen NfL gelangen durch
normale Reparaturprozesse in das Nervenwasser und Blut.

20  MS Schulungskompendium

NEUROFILAMENT LIGHT ALS

BIOMARKER BEI MS

Der NfL-Wert im Serum (sNfL) steigt wahrend akuter
Schiibe, die mit Entziindung und Schadigung von
Hirngewebe, insbesondere Axonen, einhergehen.

Der Anstieg des sNfL-Wertes kann mit der Schwere

eines Schubes korrelieren, muss es je nach Lasionsort

aber nicht. Mit dem Abklingen der Symptomatik geht
der Messwert zurtick.

Erhohte sNfL-Spiegel kdnnen auch in Phasen mit
klinisch nicht erkennbarer (subklinischer) Krank-
heitsaktivitdt auftreten. Es handelt sich dann um Ent-

zlindungsprozesse, die sonst nur bei Kontrollen in der

Kontrastmittel-MRT sichtbar werden.

—O

O O
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Axonaler Schaden \l

/) Neurofilament

Axonales

Neurofilament
mit NfL in

, gesundem Axon

Von besonderer Bedeutung ist jedoch, dass auch bei
MS-Patient*innen ohne aktuelle klinische oder bild-
gebend darstellbare Krankheitsaktivitat erhohte sNfL-
Werte auftreten kdnnen. Diese weisen auf ein erhdhtes
Risiko flr spatere klinische Schubereignisse oder neue
Lasionen im Hirngewebe hin.°

Die Sensitivitat der sNfL-Bestimmung kann ausreichen,
um MS-Krankheitsaktivitat auch schon dann zu erken-
nen, wenn sie in der Routinebildgebung mittels MRT
noch nicht sichtbar ist. Darin liegt ein wichtiger Nutzen
der regelmaRigen Untersuchung des NfL-Spiegels.

Da die sNfL-Spiegel von Body-Mass-Index und Alter
beeinflusst werden, missen die gemessenen Werte
entsprechend ,korrigiert“ werden, um sie in Bezug
aufdie MS sinnvoll interpretieren zu kdnnen.
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Freisetzung von
NfL nach axonaler
Schadigung

NfL nachweisbar
in Liquor

NfL nachweisbar
in Blut

Die Bestimmung des sNfL-Wertes verursacht nur
minimale Belastungen fir die Patient*innen und einen
geringen Aufwand fir Arzt*innen und Pflegepersonal,
da sie aus einer Serumblutentnahme erfolgen kann.
Sie ist erheblich kostenglinstiger als die Kernspin-
tomografie, kann ofter durchgefiihrt werden und
ermoglicht eine besonders engmaschige und sensitive
Verlaufskontrolle der MS.

Bei progredienten Formen der MS (PPMS, SPMS)
konnen die NfL-Spiegel aufgrund anhaltender Scha-
digungen und Untergang von Axonen mit neuronaler
Degeneration ebenfalls erhoht sein.

Auch bei gesunden Menschen finden sich geringe
Mengen von NfL im Serum. Diese steigen im Verlauf
des Lebens um zirka 2,5 % pro Jahr an. Bei jungen
Menschen (20 bis 40 Jahre) liegen die Werte bei

<7 pg/ml[Picogramm/ml=10"*g/ml].”

sNfL in der Routineversorgung

DER PARAMETER sNfL IM SERUM BIETET
EINE REIHE VON CHARAKTERISTIKA, DIE FUR
DIE ROUTINEVERSORGUNG VON HOHEM

NUTZEN SIND:

m Die Probengewinnung mittels Blutentnahme ist
einfach in die Praxisroutine integrierbar.

m Auch bei regelmafRigen Messungen ist die
Bestimmung von sNfL nicht belastend und
verursacht keinen hohen Aufwand.

m Die Messung von sNfLermdglicht die quantitative
Messung akuter neuronaler Schadigungen in
Echtzeit.

m Die Messung von sNfL.ermdglicht die frihe und
empfindliche Erkennung von Krankheitsaktivitat
und Progressionsrisiko.

m Der sNfL-Wert korreliert mit klinischer und
subklinischer Krankheitsaktivitat.

m Der sNfL-Wert kann als Marker fiir aktuell
bestehende und ggf. bevorstehende klinische
Krankheitsaktivitat dienen.

Ein Anstieg des sNfL-Wertes zwischen zwei Entnahme-
zeitpunkten korreliert mit mehreren klinischen Ver-
laufsparametern. Dazu gehoren die Schubaktivitat, die
Behinderungsprogression gemessen am EDSS-Wert
und die in der MRT nachweisbare Krankheitsaktivitat.®

Ein Rickgang des sNfL-Wertes ist ein Indikator fir die
Wirksamkeit einer — zuvor neu angesetzten - Therapie
und korreliert mit dem klinischen Parameter NEDA-3
als Indikator des Ausbleibens von Krankheitsaktivitat.
(NEDA-3 bedeutet: kein Schub, keine Zunahme des
Behinderungsgrades und keine in der MRT darstell-
bare Krankheitsaktivitat.)

23



Messung von Neurofilament Light (NfL) im Serum

Enzyme-linked Immunosorbent Assay
(,Enzymgekoppelter Immunbindungstest” - ELISA)?

Farblose
Indikator-
substanz Farbstoff

2. NfL- ‘
erkennender Antikdrper k
Antikérper —_— mit Enzym —
1. NfL-erkennender
Antikorper 5
Serumproben werden in Ver- Wenn in der Probe Dann wird das Serum Es entsteht also ein Ein dritter Antikdrper wird Nach Hinzufligen einer
tiefungen einer Kunststoff- NfL enthalten weggewaschen und ein ,Sandwich“ aus anti-NfL- hinzugegeben. Er tragt zunéchst farblosen Indi-
platte gegeben, an deren ist, fangen diese zweiter Antikorper zu- Antikorper am Boden ein Enzym und heftet sich katorsubstanz erzeugt das
Boden NfL-erkennende Anti- Antikorper NfL- gegeben, der ebenfalls der Platte, NfL selbst und an das hintere Ende der gebundene Enzym einen
korper (anti-NfL) anhaften. Molekile ein. an NfL bindet, jedoch an dem zweiten anti-NfL- gebundenen anti-NfL-Anti- Farbstoff. Dessen Intensitat
einer anderen Stelle des Antikorper. korper. zeigt die Menge an NfL in
Molekls. der Probe an.

24 MS Schulungskompendium
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Single Molecule Array
(,Einzelmolekil-Matrix“ - SIMOA)

Die SIMOA-Technik nutzt wie der ELISA ebenfalls die
Bindung von Antikdrpern - jedoch mit vielfach hohe-
rer Empfindlichkeit.

In der Probe enthaltene NfL-Molekiile binden an anti-
NfL-Antikorper, die auf winzigen Partikeln sitzen. Die
Partikel mit oder ohne gebundenes NfL werden dann
in unzahlige kleinste Vertiefungen auf einer Tragerplat-
te verteilt. Jede dieser winzigen Messkammern kann
maximal 1 Partikel, also 1 Molekil NfL enthalten.

Chemolumineszenz zeigt an, ob das Zielmolekdl in
derjeweiligen Kammer vorhanden ist. Die Kammern

mit positivem Lichtsignal werden maschinell gezahlt.

lhre Anzahl gibt die Konzentration des gesuchten NfL
in der Probe an. Es handelt sich also um eine digitale
Messmethode.

WISSEN FUR DIE PRAXIS

Biomarker sind wichtige Instrumente zur Diagnosesicherung,
zur Verlaufsprognose und im Therapiemonitoring der MS.

Aufgrund seiner hohen Empfindlichkeit und der einfachen
Anwendung ist NfL ein nutzlicher und praxistauglicher
Marker fur die friihzeitige Erkennung von Krankheitsaktivitat,
die Bewertung des Schubrisikos und die Therapiesteuerung.

Beispiel
Signalstarke =5von 9

@ sNFL-Molekil

A Loslicher Antikorper gegen sNfL

i Fixierter Antikorper gegen sNfL

k Enzym, Antikérpergekoppelt

‘ Farbstoffvorlaufer (Chromogen)

. vom Enzym erzeugter Farbstoff
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Elektrochemolumineszenz-lmmunoassay
(,Elektro-Chemo-Leuchtimmuntest® - ECLIA)*

Der ECLIA verwendet Antikdrper gegen NfL, die an ein
Lumineszenz-fahiges Molekil gebunden sind.

Wenn NfL in der Probe enthalten ist, entsteht nach Anle-
gen einer elektrischen Spannung eine chemische Reak-

tion, die Licht erzeugt. Dessen Intensitat wird gemessen
und korreliert mit der Menge an vorhandenem NfL.

.— NfL
NfL-erkennen- ——
de Antikorper

KURZ ZUSAMMENGEFASST

sNfL ist ein leicht zuganglicher und mit den neuen
hochempfindlichen Labormethoden verlasslich
bestimmbarer Biomarker, mit vielversprechenden
Charakteristika fiir den Einsatz in der Uberwachung
des Krankheitsverlaufs und der Therapieoptimierung.

e
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GENAUER HINSEHEN!

KLINISCHE VERLAUFSMERKMALE ALS BIOMARKER

Im weiteren Sinne sind auch verschiedene Kenngrofien
des klinischen Verlaufs als ,,Biomarker® zur Verlaufsprog-
nose geeignet.

m Schiibe in kurzem zeitlichen Abstand nach der MS-Dia-
gnose lassen weitere Schiibe erwarten - also einen
weiterhin hochaktiven Verlauf der MS und eine raschere
Progression der Behinderung.?>

m Auch ein hoherer Schweregrad der Schubsymptome
lasst eine kiinftige Zunahme der Behinderung erwar-
ten.

m Motorische Schubsymptome weisen auf ein hoheres
Risiko einer kunftigen Behinderungszunahme hin als
sensible Symptome.*’

m Eine bleibende Restsymptomatik nach einem klini-
schen Schub ist ebenfalls prognostisch unglinstig zu
bewerten.®

m Nicht zuletzt ist eine schubunabhangige Progression
(PIRA) ein Marker fiir den bevorstehenden Ubergang
der schubformigen in eine progrediente Verlaufsform.*



Ein kleiner Selbsttest

Die folgenden Fragen dienen der Kontrolle Ihres neu
erworbenen Wissens. Nur jeweils eine Antwort ist richtig.

R

Viel Erfolg! —=

)

BITTE DIE RICHTIGE ANTWORT ANKREUZEN

1. WOFUR STEHT DIE ABKURZUNG sNfL?

(J A Serielle Bestimmung von Neurofilament
Light

O B Neurofilament-Leichtkette im Serum

4. KONNEN sNfL WERTE AUCH OHNE KLINISCH
FASSBARE KRANKHEITSAKTIVITAT ANSTEIGEN?

O C Sekundare neurofilamentare Lasion
(J A Ja, der Nachweis von sNfL ist so empfindlich,

dass auch subklinische Aktivitat erfasst wird.
2. WELCHE AUSSAGE IST RICHTIG?

G B sNfL treten nur bei klinisch manifester

(J A Biomarkersind charakteristische, Symptomatik in Erscheinung.
biologische Indikatoren flir Vorgange oder
Zustande im menschlichen Korper. O C Nein, dies wurde in klinischen Studien

sicher ausgeschlossen.
O B Ein Biomarker charakterisiert die Reaktion

des Organismus auf die MS. 5. EIN GUTER BIOMARKER HAT ...

G C Biomarker sollten in der klinischen Routine-
therapie grundsatzlich nicht verwendet
werden.

3. WAS ZEIGEN OLIGOKLONALE BANDEN (OKB) IM
LIQUOR AN? (J B ... hohe Sensitivitat und geringe Spezifitat

G A ... geringe Sensitivitat und hohe Spezifitat

O A OKB zeigen den Ubergang in die sekundare
Progredienz an. (J c ... hohe Sensitivitat und hohe Spezifitit

(J B OKB zeigen die Produktion von Antikorpern
im ZNS an.

(J cokB zeigen die Wirkung der verlaufs-
modfizierenden Therapie an.

30  MSSchulungskompendium



1. NEUROFILAMENT-LEICHTKETTE IM SERUM

2. BIOMARKER SIND CHARAKTERISTISCHE, BIOLOGISCHE INDIKATOREN FUR
VORGANGE ODER ZUSTANDE IM MENSCHLICHEN KORPER.

3. OKB ZEIGEN DIE PRODUKTION VON ANTIKORPERN IM ZNS AN.

4. JA, DER NACHWEIS VON sNfL IST SO EMPFINDLICH, DASS AUCH SUBKLINISCHE
AKTIVITAT ERFASST WIRD.

5. HOHE SENSITIVITAT UND HOHE SPEZIFITAT

32 MS Schulungskompendium

RICHTIG

Abklirzungen

MBP

MRT

NfL

NfM

NfH

OKB

PPMS

RMS

SPMS

MYELIN-BASISCHES PROTEIN (MBP)

MAGNETRESONANZTOMOGRAFIE (“KERNSPIN”)

NEUROFILAMENT LIGHT

NEUROFILAMENT MEDIUM

NEUROFILAMENT HEAVY

OLIGOKLONALE BANDEN

PRIMAR PROGREDIENTE MS

SCHUBFORMIGE MS

SEKUNDAR PROGREDIENTE MS
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Treten Sie mit uns in Kontakt

Haben Sie medizinische Fragen zu Novartis-Produkten
oder |hrer Erkrankung, die mit Novartis-Produkten
behandelt wird, dann kontaktieren Sie uns, den medizini-
schen InfoService der Novartis Pharma, gerne unter:

®©) Telefon:  0911-27312100°
Fax: 0911-27312160
E-Mail: infoservice.novartis@novartis.com
Internet: www.infoservice.novartis.de
Live-Chat: www.chat.novartis.de

"Mo.- Fr.von 08:00 bis 18:00 Uhr

Novartis Pharma GmbH | Nirnberg

NOVARTIS
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