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I. Das Nervensystem verstehen

1. Wie ist das Nervensystem aufgebaut?

– Gehirn und Rückenmark

– Nervenfasern und Signalübertragung

– Funktionsverlust

2. Das Myelin: wozu wird es gebraucht? 

- Aufbau und Funktion

- Wodurch kann sie beschädigt werden?



II. Wie schützt sich das Gehirn vor 
Funktionsausfall bei der Multiplen Sklerose?

- Was passiert bei der Multiplen Sklerose?

- Gibt es die Möglichkeit spontaner Reparatur?

- Gibt es körpereigene Schutzmechanismen? 



1. Das Nervensystem

ZNS: Zentralnervensystem: Hirn und Rückenmark

PNS: Peripheres Nervensystem
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Gesichtsnerven
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Das Nervensystem

Querschnitt durch das Rückenmark
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Neurone kommunizieren vor allem über Neurotransmitter

Signalsender Signalempfänger

Na+

x

Na+

-

Synapsen:
– Weiterleitung von Information

– Verarbeitung von Information
→ “Erregende” Synapsen
→ “Hemmende” Synapsen

Aktionspotential



Die Vielfalt der Neuronen
Unipolar sensory ganglionic neuron

stellate neurons

Bipolar neuron

Pyramidal neuron
with apical and basal
dendrites

Purkinje neuron

Golgi neuron

Amacrine cells Glomerular neuron

1010-1011 Neuronen

über 100  Milliarden!

mit bis zu 10‘000 Synapsen 
pro Neuron!

1015 Synapsen

Kortex: 108 Synapsen/mm3



Signalübertragung einer Nervenzelle



• Marklose Nervenfasern = unmyelinisierte Axone
– Kontinuierliches Leiten des Nervensignals

– Langsam leitend (0.5 Meter pro Sekunde)

– Bilden die Klasse der C-Fasern (Schmerzfasern)

• Markhaltige Nervenfasern = myelinisierte Axone
– Besitzen eine elektrische Isolierschicht

– Erlauben eine schnelle Erregungsleitung

(120 Meter pro Sekunde)

saltatorische Erregungsleitung

Signalübertragung einer Nervenzelle



2. Die Myelin bildenden Zellen

Oligodendrozyt im ZNS

Schwann‘sche Zelle im PNS

Zentralnervensystem

Peripheres Nervensystem



Evolution
Vögel

Reptilien

Beuteltiere

Säugetiere

Amphibien
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Nematoden

Mollusken
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Myelinisierung während der Entwicklung

Ratte und Maus (Nesthocker)

• Beginn nach der Geburt

• Höchste Aktivität in den ersten 2 Wochen

• Fertigstellung nach 3 bis 8 Monaten

Mensch

• Beginn in der 14. Schwangerschaftswoche 

• Höchste Aktivität im ersten Jahr

• Fertigstellung nach 5 bis 18 Jahren!



II. Wodurch kann die Myelinscheide 
beschädigt werden?

- Erworbene Krankheiten 

Autoimmun bedingt

Multiple Sklerose

Toxisch/ infektiöse

Lepra

- Vererbbare Krankheiten

Von Trapp et al., NEJM 1998

Von S. G. Waxman., NEJM 1998



Normal

Demyelinisierung in der Multiple Sklerose



Kann sich das Gehirn vor Funktionsausfall 
schützen?

• Plastizität des Nervensystems
– Neue Verbindungen zwischen 

bestehenden Nervenzellen 

• Reparaturmechanismen
– Regeneration von Nervenfasern

– Remyelinisierung von nackten 
Nervenfasern

– Stammzellen – eine Option?



Gibt es spontane Reparatur und Heilung in der 
Multiple Sklerose?

• Reparatur ist anhand von dünn 
myelinisierten Fasern zu 
erkennen.

• Remyelinisierte Fasern sind 
häufig an Läsionsrändern zu 
beobachten.

• Komplette Remyelinisierung
kann stattfinden.

• Die Remyelinisierung ist ein 
Prozess, der im adulten Hirn 
von Säugetieren normalerweise 
effizient sein kann.

Einzelne übrig gebliebene Faserbündel oder 
remyelinisierte Fasern sind häufig in chronisch 
demyelinisierten Läsionen zu finden (von Prof. R. 
Reynolds, London).

Chronisch demyelinisiert

100% remyelinisiert

partiell remyelinisiertAm Läsionsrand remyelinisiert

Die zentrale Frage ist: 
„Weshalb ist die Remyelinisierungskapazität bei 
der MS so stark vermindert?“



Oligodendrozyten mitten in einer MS Läsion

Von A. Chang et al., NEJM 2002



Fragen

• Warum ist die Regenerationsfähigkeit bei der MS 
beeinträchtigt?

– Ist es der chronische Krankheitsverlauf?

– Liegt die Ursache sogar in der selbsteigenen 
Heilung?

• Gibt es Veränderungen im MS Gehirn, dass eine 
optimale Regeneration nicht mehr statt finden kann?

• Was passiert eigentlich in einem Gehirn eines MS 
Patienten?

Ist das Myelin in der MS normal?



Charakterisierung der molekularen Veränderungen in 
der normal aussehenden weissen Substanz bei der 

Multiple Sklerose

UK Multiple Sclerosis 
Tissue Bank



Die wichtigsten Veränderungen in der normal 
aussehenden weissen Substanz bei MS

Generelle systemische Veränderungen, welche zur 

Erhaltung des zellulären Stoffwechsel nötig sind

1. Zeichen für einen erhöhten Energiebedarf

2. Induktion von Reparaturmechanismen

3. Aktivierung von körpereigenen „neuroprotektiven“

Schutzmechanismen

Zeichen dafür, dass pathologische Vorgänge im 
ganzen Gehirn statt finden



Veränderungen von Faktoren, die das 
Immunsystem beeinflussen 

Aktivierung von entzündungshemmenden, wie auch 

entzündungsfördernden Mechanismen

Erhöhte Expression von Genen in fast allen MS Fällen, 
welche in der Entzündungshemmung involviert sind

In den Oligodendrozyten!!

Moderate Erhöhung von Genen, welche die Entzündung 
fördern

Unsere Studie unterstützt die Vermutung, dass in 

im MS Gehirn immunmodulierende Faktoren 

aktiviert sind



In MS Hirngeweben, welche auch nach langer Krankheitsdauer 
nicht geschädigt waren, konnten molekulare Veränderungen 
festgestellt werden, die Aufschluss darüber geben, dass eine
Balance zwischen schädigenden und schützenden 
Mechanismen entwickelt hatte. 

Detaillierte Erkenntnisse über diese Vorgänge könnten Ansätze für 
neue Therapieformen bringen, um den Verlust der 
Nervenfunktionen einschränken zu können.

Referenzen:
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Wie pathologisch ist die weisse Substanz in MS?



Zusammenfassung

In der normal aussehenden weissen Substanz von 
MS Patienten sind molekulare Veränderungen 
feststellbar, welche auf der zellulären und 
morphologischen Ebene nicht sichtbar sind.

Diese weisen auf endogene Schutzmechanismen 
hin, welche das Gehirn vor irreversiblem 
Funktionsausfall bis zu einem gewissen Grade 
schützen könnten.

Es scheint, dass die myelinbildende Zelle – der 
Oligodendrozyt – in der MS eine aktive Rolle 
übernimmt um Schäden so weit wie möglich zu  
verhindern 
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