Executive Summary: Das vergessene Organ - zervikale Lymphknoten und
ihre Rolle bei zentraler Neuroinflammation
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1. Kompartimentmodell:
* Um Veranderungen des Immunsystems bei neuroinflammatorischen Erkrankungen zu verstehen wurden verschiedene
Kompartimente untersucht:
 Blut (sehr gute Verflgbarkeit, driickt systemische Inflammation aus, weniger gut intrathekale Inflammation)
* Liquor (gute Verflugbarkeit, ,brain biopsy light”)
* Meningen/Periost, Gehirn (selten verfligbar, gute Darstellung der Inflammation im ZNS)
* Halslymphknoten sollen als weiteres Kompartiment erschlossen werden

2. Warum sollten Halslymphknoten bei zentraler Neuroinflammation NICHT vergessen werden?
» Sekundare Lymphatische Organe (wie Lymphknoten) sind eine zentrale Schnittstelle des adaptiven Immunsystems
* Lymphe aus dem ZNS wird Uber zervikale Lymphknoten drainiert
* ZNS Antigene sind bei MS und experimenteller Autoimmunenzephalitis in zervikalen LK nachweisbar
* Halslymphknoten bei MS Patient:innen sind groBer als bei Gesunden
* Aus demyelinisierenden Lasionen isolierte B Zellen stammen aus zervikalen LK

3. Aktuelle Untersuchungsergebnisse von zervikalen LK bei Patientinnen mit MS:
 Untersuchung mittels Feinnadelaspiration + single-cell RNA Sequencing
+ Ergebnisse:
* Gedachtnis B-Zellen 1, Keimzentrums-B-Zellen und Keimzentrums-T-follikulare-Helferzellen |
- Gestorte Keimzentrumsraktion
* Doppelt negative -B-Zellen 1
- Marker fur Autoimmunitat
« EBV DNA in LK 1 ; Ahnlichkeiten zu B Zellen in lytischer Phase der EBV Infektion; EBV gerichtete Gedachtnis CD8 T-Zellen
zeigen dysfunktionalen Phanotyp
- EBV als mdgliches zentrales Agens in der Immundysregulation
* Hypothese: EBV-reaktivierte B Zellen expandieren in zervikalen Lymphknoten vor einem Schub und |6sen eine Proliferation von
EBV-gerichteten CD8 T-Zellen aus, die in das ZNS migrieren und einen Schub ausldsen.
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