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DIE RUCKENMARKVERLETZUNG REPARIEREN:

WIE WEIT IST DIE FORSCHUNG WIRKLICH?
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Keine Regeneration im verletzten zentralen Nervensystem

2 Wochen

29-Jahriger mit Tetraplegie nach Sturz im Schwimmbad




Keine wesentliche Verbesserung der neurologischen
Erholung in den letzten 20 Jahren

Recovery of motor function
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Mogliche Erholung nach Rickenmarkverletzung
und Ansatze zur Behandlung
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Ward et al. 2005; Zorner & Schwab
2010; Zatorre et al. 2012; Buma &
Kwakkel et al. 2013; Freund et al. 2016
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Neurobiologische Mechanismen, die Erholung
nach Rickenmarkschadigung verhindern

» Kein permissives Substrat in der Lasionshdhle

« Ungenlgende neurotrophe Unterstitzung "
* (Un-)Fahigkeit der Axone zu wachsen . teee,,
* Inhibition durch die Umgebung 5 :'Rﬁ

— myelin-assoziiert \

— Extrazellulare Matrix &3

« Entzindung




Neurobiologische Mechanismen, die Erholung
nach Rickenmarkschadigung verhindern

« Kein permissives Substrat in der Lasionshohle Neurotrophine,

y g H . Biomatrix,
« Ungenugende neurotrophe Unterstutzung Chondroitinase,
« (Un-)F&higkeit der Axone zu wachsen Stammzelltranspl.

« Inhibition durch die Umgebung Digitale Brucke
— myelin-assoziiert _
—  extrazellulare Matrix ~ Pharmakologische

Hemmung der

e Entziindung Hemmer

Corticosteroide



Keine Regeneration im verletzten zentralen (ZNS),
aber im peripheren Nervensystem (PNS)

lesion
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Keine Regeneration im verletzten zentralen (ZNS),
aber im peripheren Nervensystem (PNS)

lesion
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Keine Regeneration im verletzten zentralen (ZNS)
aber im peripheren Nervensystem (PNS)

lesion
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Antikorper gegen Nogo-A erlauben Regeneration von
verletzten Nervenfasern im Ruckenmark der Ratte

Axonal regeneration in the rat
spinal cord produced by an
antibody against myelin-
associated neurite
growth inhibitors

Lisa Schnell & Martin E. Schwab*

Institute for Brain Research, University of Zurich, August-Forel-Strasse 1,
CH-8029 Zurich, Switzerland

* To whom correspondence should be addressed o
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Hemmung des Wachstumshemmers Nogo-A
durch spezifische Antikorper: ,ein langer Weg*

Axonal regeneration in the rat
spinal cord produced by an
antibody against myelin-
associated newrite

growth inhibitors

Neurorehabilitation and
Neural Repair
2018, Vol. 32(6-7) 578-589

First-in-Man Intrathecal Application of
Meurite Growth-Promoting Anti-Nogo-
A Antibodies in Acute Spinal Cord Injury




Forschungskollaborationen




Hemmung des Wachstumshemmers Nogo-A
durch spezifische Antikdorper im Menschen
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Studienzentren
7 Zentren in 5 Landern
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Deutschland  Schweiz Italien Spanien  Tschechische
Republik
o Studiendesign ;‘= Studienpopulation @“ Hauptziel
+ Phase || * N=132 v
= multizentrisch * 18-70 Jahre UEMS (Mittelwert)
* randomisiert = akute zervikale Rickenmarksverletzung nach 168 Tagen
o doppelblind (MLl C1-C8)
* placebokontrolliert * AlS A-D bei Screening

modifiziert nach M.E. Schwab, A. Curt, N. Weidner,
NISCI clinical cosortium, Wyss Zurich CeNeReg
consortium, Poster SfN Neuroscience, 2023
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Hemmung des Wachstumshemmers Nogo-A =::'_
durch spezifische Antikdorper im Menschen ‘;E
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modifiziert nach M.E. Schwab, A. Curt, N. Weidner,
NISCI clinical cosortium, Wyss Zurich CeNeReg
consortium, Poster SfN Neuroscience, 2023



Upper Extremity Motor Score
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Anti-Nogo-A-Ab (N=74)
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Anti-Nogo-A-Ak verbessern die Erholung 3
bel Menschen mit inkompletter Tetraplegie ‘;E
Group Placebo NG101 Estimate (95% CI)

UEMS All patients 48 78 IE--I 1.67 (-0.53 to 3.88)
Complete 23 40 I—li-l -1.12 (-4.24 to 1.99)
Incomplete 25 38 EF-—i 4.40 (1.32 to 7.47)
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Placebo Better HNG101 Better

Group Placebo HNG101 Estimate (95% CI)
SCIM &all patients 48 78 b:-l-l 1.23 (-0.36 to 2.83)
Complete 23 40 I—-':I =1.76 (—3.99 to 0.47)
Incomplete 25 38 EI—-—I 4.16 (1.95 to 6.36)
-30 3 6

??lacebc:- Better HNG101 Batter.: )
Weidner et al. 2025
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Studien-Pipeline fur Anti-Nogo-A-Ak
In Menschen mit Ruckenmarkverletzung
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Pharmakologische Forschungsansatze
In Menschen mit Ruckenmarkverletzung Y

Anti-Nogo-A-Antikorper lesion
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