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A         Diagnos�sche Aspekte



1          Pa�ent mit neu diagnos�zierter
Polyneuropathie

Helmar C. Lehmann

1.1       Einleitung

 Im Gegensatz zum leider noch weit verbreiteten therapeu�schen
Nihilismus bei Pa�enten mit Polyneuropathien ist die Mehrzahl der
Polyneuropathien kausal behandelbar. Mit	einer	Inzidenz	von	77/100.000	Einwohnern	pro	Jahr	und	einerPrävalenz	von	1–12	%	in	allen	Altersgruppen	(bis	zu	30	%	bei	älterenMenschen!)	gehört	eine	neu	diagnostizierte	Polyneuropathie	zuhäu�igen	klinischen	Szenarien,	mit	der	man	in	der	Neurologiekonfrontiert	wird	(Visser	et	al.	2015).	Eine	Ursachenabklärung	ist	meistsinnvoll,	um	kausale	Ursachen	zu	identi�izieren	und	Patientenmöglichst	viel	Informationen	hinsichtlich	Verlaufs,	eventuellenLangzeitfolgen	und	symptomatischen	Therapiemaßnahmen	zukommenlassen	zu	können.	Die	Mehrzahl	aller	Polyneuropathien	ist	–	zumindestprinzipiell	–	kausal	behandelbar	und	dieser	Anteil	dürfte	zukünftignoch	zunehmen.	Insbesondere	die	Entwicklung	im	Bereich	der	Genetikmit	verbesserten	Diagnosemöglichkeiten	( 	Kap.	3)	und	dieWeiterentwicklung	RNA-basierter	Therapeutika	im	Bereich	derhereditären	Neuropathien	wird	den	Anteil	der	behandelbarenPolyneuropathien	noch	erweitern.



Abb. 1.1: Rela�ve Häufigkeit verschiedener Polyneuropathien. In Grün sind behandelbare Typen
markiert (nach Visser et al. 2015). In Rot sind die Therapiemöglichkeiten angegeben.

1.2       FallbeispielEin	42-jähriger	Patient	berichtet,	dass	er	seit	etwa	sechs	Wochenzunehmend	Sensibilitätsstörungen	in	den	Füßen	und	Unterschenkelnbemerkt	habe.	Zudem	seien	ihm	auch	Schwierigkeiten	beim	Gehenaufgefallen,	er	sei	schon	mehrfach	gestolpert.	Klinisch	zeigen	sichschwache	Patellar-	(PSR)	und	Achillessehnenre�lexe	(ASR).	Es	�indetsich	zudem	Paresen	der	Fuß-	und	Zehenheber	sowie	eineHypästhesie	mit	strumpfförmigem	Verteilungsmuster.	Auswärts	wirdeine	Elektroneurogra�ie	( 	Tab.	1.1)	durchgeführt,	die	als	gemischtaxonal-demyelinisierende	Polyneuropathie	interpretiert	wird.Laborchemische	Untersuchungen	umfassen	ein	Routinelabor	sowieeine	Vielzahl	an	Spezialuntersuchungen	wie	zum	Beispielparaneoplastische	Antikörper,	anti-Gangliosid-Antikörper	undBestimmung	von	Schwermetallen,	alle	ohne	wegweisenden	Befund.
Tab. 1.1: Werte der Elektroneurografie: Pathologische Befunde sind fe� markiert. Motorische
Neurografie



 Sensible Neurografie 

Dem	Patienten	wird	eine	weitere	Abklärung	nahegelegt,	sodass	kurzdarauf	eine	Lumbalpunktion	und	eine	Nervenbiopsie	erfolgt.	DieNervenbiopsie	zeigte	eine	deutliche	Schädigung	der	Axone	und	desMyelins,	teilweise	werden	Regeneratgruppen	nachgewiesen,entzündliche	In�iltrate	fehlen	hingegen.	Im	anschließendenAu�klärungsgespräch	wird	dem	Patienten	mit	Verweis	auf	die	nichtspezi�ische	Nervenbiopsie	die	abschließende	Diagnose	einerkryptogenen	axonal-demyelinisierende	Polyneuropathie	mitgeteiltund	Physiotherapie	angeraten.
Cave:Das	Fallbeispiel	zeigt	exemplarisch,	dass	bei	der	Diagnose	einerPolyneuropathie	sehr	häu�ig,	sehr	rasch	und	sehr	vielZusatzdiagnostik	erfolgt,	die	dann	nicht	im	Kontext	mit	derklinischen	Präsentation	interpretiert	wird.	Die	Folge	sindFehldiagnosen	und	verzögerte	Diagnosen	kausal	behandelbarerUrsachen!



1.3       Diagnose eine Polyneuropathie

 Der Schlüssel für die korrekte Diagnose liegt im Erkennen spezifischer
klinischer Muster, die eine Stra�fizierung der Diagnos�k erlaubt. Polyneuropathien	können	sich	klinisch	unterschiedlich	präsentieren.Die	Kenntnis	solcher	»Polyneuropathiesyndrome«	erleichtert	dieZuordnung	zu	möglichen	Ursachen	und	deren	Diagnose	(Lehmann	et	al.2020)	( 	Tab.	1.2):
Tab. 1.2: Klinische Polyneuropathietypen (nach Lehmann et al. 2020): Sensible Defizite sind blau,
motorische Defizite rot und sensomotorische magentafarben eingezeichnet. Schmerzha�e und/oder
autonome Dysfunk�on ist mit gelben Linien eingefärbt.



Typ	1:	Langsam	fortschreitende,	distal	symmetrische,	vorwiegendsensible	Neuropathie:	Dieser	häu�igste	Typ	einer	Polyneuropathie	hatoft	metabolische	Störungen	(z.	B.	Diabetes),	chronischenAlkoholkonsum	oder	neurotoxische	Medikamente	(Chemotherapie)	alsUrsache.	Bei	diesen	Patienten	ist	häu�ig	nur	wenige	Diagnostik



erforderlich,	es	sei	denn,	es	liegen	(weitere)	atypische	Merkmale	vor.Der	Ausschluss	dieser	Ursachen	kann	zur	Diagnose	einer	chronischenidiopathischen	axonalen	Neuropathie	(CIAP,	 	Kap.	23)	führen,	die	inder	Regel	einen	gutartigen	Verlauf	hat.Typ	2:	Langsam	fortschreitende,	seit	langem	bestehendeNeuropathie	mit	Muskelatrophien	und	Fußanomalien:	Diese	Formeiner	Neuropathie	ist	weniger	häu�ig	im	Vergleich	zu	den	anderenSubtypen.	Das	diagnostische	workup	sollte	vorrangig	auf	genetischeTests	ausgerichtet	sein.Typ	3:	Neuropathie	mit	subakutem	Beginn	und/oder	proximalerBeteiligung:	Diese	Patienten	weisen	klinische	Merkmale	auf,	die	aufeine	erworbene	immunvermittelte	Erkrankung	hindeuten.Typ	4:	Neuropathie	mit	subakutem	oder	schnell	progredientemKrankheitsverlauf,	multifokalen	Symptomen,	neuropathischemSchmerz	und	autonomer	Dysfunktion:	Mögliche	Ursachen	könnten	eineVaskulitis	( 	Kap.	10),	andere	autoimmun	entzündliche	Neuropathienoder	eine	ATTRv-Amyloidose	sein.	Dies	verläuft	zwar	in	der	Regellangsamer,	kann	aber	gelegentlich	im	fortgeschrittenen	Stadium	einensubakuten,	der	chronisch	in�lammatorische	demyelinisierendePolyradikuloneuropathie	(CIDP)	ähnlichen	Verlauf	aufweisen.	Sie	istdieser	Gruppe	zugeordnet,	da	bei	ihr	vor	allem	autonome	Störungenauftreten	( 	Kap	18).	Eine	diagnostische	Abklärung	führt	bei	diesemTyp	häu�ig	zu	einer	Diagnose.Typ	5:	Sensibel-ataktische	Neuropathie	(Denny-Brown-Syndrom):Die	Patienten	zeigen	einen	Verlust	der	Propriozeption	und	desVibrationsemp�indens	und	können	eine	Pseudoathetose	aufweisen,wobei	die	Muskelkraft	relativ	erhalten	bleibt.	Zu	den	zugrundeliegenden	Ursachen	gehören	Autoimmunerkrankungen	(z.	B.	Sjögren-Syndrom),	paraneoplastische	Syndrome	und	mitochondrialeErkrankungen	(z.	B.	DNA-Polymerase	gamma-Mutationen).Überschneidungen	dieser	Muster	sind	natürlich	möglich	und	siesollten	daher	nicht	als	absolut	angesehen	werden.
 Anamnese und klinische Untersuchung können wertvolle diagnos�sche

Hinweise auf eine zugrunde liegende Ursache einer peripheren
Neuropathie liefern. 



Anamnese:	Die	meisten	peripheren	Neuropathien	sind	langsamfortschreitende	chronische	Erkrankungen	(Typ	1).	Neuropathien,	diesich	über	Jahrzehnte	entwickeln,	weisen	auf	eine	hereditäreNeuropathie	hin,	insbesondere	wenn	sie	mit	ausgeprägtem	Skelett-oder	Fußdeformitäten	einhergehen	(Typ	2).	Ein	(sub)akuter	Beginnund	Verlauf	sind	charakteristisch	für	Typ	3–5	( 	Kap.	1.2)	und	weist	aufeine	entzündliche	Ursache	hin	(z.	B.	eine	CIDP	oder	eine	Vaskulitis).Klinische	Untersuchung:	Besonderes	Augenmerk	sollte	hier	auf	dieBeteiligung	der	verschiedenen	Fasermodalitäten	(motorische,	sensible,autonome	Nervenfasern)	und	die	Verteilung	der	Symptome	liegen	(Tab.	1.2).	Die	meisten	Polyneuropathien	sind	sensible	odersensomotorische	Neuropathien.	Reine	oder	vorherrschende	motorischeNeuropathien	treten	bei	bestimmten	hereditären	Neuropathien	oderder	multifokalen	motorischen	Neuropathie	(MMN,	 	Kap.	11)	auf.	Auchnicht-neuropathische	Erkrankungen	sollten	in	Betracht	gezogenwerden,	z.	B.	distale	Myopathien,	amyotrophe	Lateralsklerose	oderspinale	Muskelatrophie	( 	Kap.	6).	Selten	sind	eine	Ataxie	und	derasymmetrische	Verlust	der	Propriozeption	klinische	führendeSymptome.	Beides	zusammen	ist	ein	charakteristisches	Merkmal	dersensiblen	Ganglionopathie/Neuronopathie	(Typ	5).	Eine	autonomeDysfunktion	kann	bei	allen	Formen	auftreten,	häu�ig	jedoch	bei	Typ	4und	kann	auf	diabetische	Neuropathie,	Wildtyp-	oder	ATTRv-Amyloidose,	Vincristin-induzierte	Neuropathie	oder	GBS	hinweisen.
Cave:Es	kann	sein,	dass	der	Patient	Symptome	einer	autonomenDysfunktion	nicht	angibt	(und	manchmal	sogar	nicht	erkennt).Dementsprechend	sollten	Symptome	wie	z.	B.	orthostatischeIntoleranz,	Anhidrose,	trockene	Augen,	trockener	Mund,	Verstopfungoder	Durchfall,	Impotenz,	Tachykardie	nach	Sitzen	oder	Stehen	undHaarausfall	in	den	distalen	Beinen	aktiv	abgefragt	werden.Die	meisten	Neuropathien	sind	längenabhängig	mit	einer	distal-symmetrischen	Verteilung	der	sensiblen	und	motorischen	De�izite	(Typ1	und	2).	Achillessehnenre�lexe	sind	in	der	Regel	erloschen.	Sensible


