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Erklärung zu Interessenkonflikten

Honorar für Vorträge und 

Reiseunterstützung

Genzyme, Shire, Bristol-Myers Squibb, 

Boehringer-Ingelheim Pharma, Sanofi 

Aventis, Eisai, Novartis, Bayer Vital, Merz 

Pharma, Actelion, Lundbeck, Amicus, 

Merck-Serono, Lilly, Berlin-Chemie, Roche, 

Chiesie, NovoNordisk

Beraterhonorare Genzyme, Shire, Bristol-Myers Squibb, 

AstraZeneca, Actelion, Amicus, Novartis, 

Teva, Roche, Lilly

Forschungsförderung Amicus, Genzyme, Shire, Actelion, Novartis, 

Roche, Biogen



Neurologie

Was machen Neurologen?



Neurologische Manifestationen der 

onkologischen Immuntherapie



Neurologische Manifestationen der 

onkologischen Immuntherapie



Mogado et al., Vaccines 2022

Neurologische Manifestationen der 

onkologischen Immuntherapie



Relevanz der neurologischen 

Manifestationen?

Marini et al. Neurology2022



Relevanz der neurologischen 

Manifestationen?

Engmaschiges Monitoring für 

die Früherkennung von 

Immuntherapie-assoziierten, 

neurologischen 

Komplikationen ist essentiell!



Silvaieh et al. Spectrum Immunonkologie 2023

Relevanz der neurologischen 

Manifestationen?



Strategien zur Detektion 

neurologischer Manifestationen

− CAR-T-Zellen und BiTE-

Antikörper führen 

ausschließlich zu NW des 

zentralen Nervensystems

− Checkpoint-Inhibitoren: ZNS 

und peripheres Nervensystem 

sowie Muskel
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ZNS-Beteiligungen

Enzephalitis

Meningitis

− Inzidenz: Um 1% der Patienten

− Symptome: 

− Unspezifische kognitive Defizite (100%)

− Epileptische Anfälle (30%)

− Vigilanzstörung (15%)

− Diagnostik:

− Bildgebung: MRT

 



Enzephalitis

Meningitis

− Inzidenz: Um 1% der Patienten

− Symptome: 

− Unspezifische kognitive Defizite (100%)

− Epileptische Anfälle (30%)

− Vigilanzstörung

− Diagnostik:

− Bildgebung: MRT

− Liquordiagnostik:

− Sterile lymphozytäre Pleozytose (90%)

− Antineuronale/Onkoneuronale Antikörper (50%)
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ZNS-Beteiligungen



Enzephalitis

Hypophysitis (oft klassifiziert als 

„endokriner“ AE)

− Inzidenz: Um 3% der Patienten (HR 300)

− Symptome: 

− Kopfschmerzen (100%)

− Gesichtsfelddefekte (bitemporal (30%)

− Hypotonie, Müdigkeit

− Diagnostik:

− Bildgebung: MRT

 

33

ZNS-Beteiligungen

Merke: 

- Hypophysenadenom vs. Hypophysitis: 

Keine Hypophysenstielbeteiligung!



Enzephalitis

Hypophysitis (oft klassifiziert als 

„endokriner“ AE)

− Inzidenz: Um 3% der Patienten (HR 300)

− Symptome: 

− Kopfschmerzen(100%)

− Gesichtsfelddefekte (bitemporal (30%)

− Hypotonie, Müdigkeit

− Diagnostik:

− Bildgebung: MRT

− Liquordiagnostik

− Laborchemie:

− thyroid function tests, adrenocorticotropic-

releasing hormone, follicle-stimulating and -luteinizing 

hormones;     Natrium ↓ 33

ZNS-Beteiligungen



Demyelinisierende Erkrankungen

− Inzidenz: < 1% der Patienten

− Symptome: 

− Fokal-neurologische Ausfälle

− Optikusneuritits

− Myelitissymptome

− Diagnostik:

− Bildgebung: MRT

− Liquordiagnostik:

− Lymphozytäre Pleozytose (70%)

− OKB / Autochtone Immunglobolinsynthese (95%)
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ZNS-Beteiligungen
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ZNS-Beteiligungen

„Klassische“ Multiple Sklerose
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ZNS-Beteiligungen

ADEM

Akute demyelinisierende Enzephalomyelitis



33

ZNS-Beteiligungen

Transverse Myelitis
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ZNS-Beteiligungen

Neuromyelitis optica spectrum disease (NMOSD)

Aquaporin 4- AK



Zerebrale Vaskulitiden

− Inzidenz: Um 1% der Patienten

− Symptome: 

− Fokal-neurologische Ausfälle

− Strokes oder ICB

− Diagnostik:

− Bildgebung: CCT-CTA, Angiographie

 

33

ZNS-Beteiligungen



Zerebrale Vaskulitiden

− Inzidenz: < 1% der Patienten

− Symptome: 

− Fokal-neurologische Ausfälle

− Strokes oder ICB

− Diagnostik:

− Bildgebung: CCT-CTA, Angiographie

− Liquordiagnostik:

− Lymphozytäre Pleozytose (10%)

− Leptomenigeale Biopsie
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ZNS-Beteiligungen



Immunvermittelte Neuroradikulopathien

− Inzidenz: 22% der Patienten

− Symptome: 

− Distal-symmetrische sensible und 

motorische Defizite

− Rasch (GBS) oder langsam (CIDP) progredient

− Beteiligung von Atemmuskulatur und autonomen 

Nerven

− Diagnostik:

− Neurographie: Demyelinisierend

− Liquordiagnostik:

− Zytalbuminäre Dissoziation (Keine Pleozytose, viel 

Eiweiß

− Therapie: Keine Wirksamkeit von Steroiden! 33

Beteiligungen des peripheren 

Nervensystems



Myasthenia gravis

− Inzidenz: 18% der Patienten

− Symptome: 
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Beteiligungen des peripheren 

Nervensystems



Myasthenia gravis

− Inzidenz: 18% der Patienten

− Symptome: 

− Belastungsabhängige Paresen

− Doppelbilder/Ptosis

− Beteiligung der Atemmuskulatur

− Diagnostik:

− Neurographie: Repetitive Stimulation (Decrement)

− Laborchemie:

− Antikörpernachwies (ACholR-AK; MuSK-AK, Titin-AK)

− MRT Thorax: Thymom?

Cave: Unter Steroiden oft Initialverschlechterung!

33

Beteiligungen des peripheren 

Nervensystems



https://youtu.be/F9Oqdh8Cbl0?si=5o5zpidGPIHFi0wR&t=33



Myositiden

− Inzidenz: 32% der Patienten

− Symptome: 

− Proximale Paresen

− Myalgien

− Oft assoziiert mit dermatolog.

Symptomen (18%)

− Diagnostik:

− Elektromyographie

− Laborchemie: CK ↑ + Myositis-AK (50%)

− Echokardiographie:

− 7% zeigen Myokarditiden
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Beteiligungen der Muskulatur



− Enzephalitis

− Hypophysitis

− Demyelinisierende ZNS-Erkrankungen

− MS und Unterformen, NMOSD, Myelitis, Optikusneuritis

− Zerebrale Vaskulitis

− Schlaganfälle, zerebrale Blutungen

Zentrales Nervensystem:

Peripheres Nervensystem:

Übersicht: Neurologische AE bei 

onkolokischen Immuntherapien

− Immunvermittelte Neuropathien (GBS/CIDP)

Muskel / Neuromuskuläre Übertragung:

− (Dermato) Myositis

− Myasthenia gravis



Akuttherapie immunvermittelter neurologischer 

Manifestationen 

 Hochdosierte Steroidtherapie

 IVIG

 Plasmapherese

33

Therapieoptionen

− Enzephalitis

Kraniotomie

Intrakanielle Druckmessung

Symptomat. Therapie 
neuropsychiatrischer Symptome

− Hypophysitis

Hormonsubstitution

− Demyelinisierende ZNS-
Erkrankungen

Spezifische Immuntherapien

− Immunvermittelte Neuropathien

Keine Wirksamkeit von Steroiden! 
IVIG, Plasmapherese

− Myasthenie

Pyridostigmin



Prognose

Marini et al. Neurology2022



Fazit für den 

klinischen Alltag

Neurologische Nebenwirkungen bei Immunonkologischen 

Therapien… 

− sind häufig

 (MG, Myositis, Neuropathien)

− haben eine schlechte Prognose

 späte Detektion, aufwendige Diagnostik, Pausieren der 

onkolog. Therapie

− Benötigen z.T. eine spezifische Therapie

 MS-Formen, NMOSD

Individuelle Risikoabschätzung vor Immuntherapie?

 Detaillierte Anamnese auf immunvermittelte 

neurologische Erkrankungen

 AK-Screening oder MRT derzeit nicht empfohlen



Fazit für den 

klinischen Alltag

Alsalem et al.; Curent Oncology 2023
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Fazit für den 

klinischen Alltag

Alsalem et al.; Curent Oncology 2023

Onkologische Zentren benötigen eine neurologische 

Anbindung!

The clinical presentation is heterogenous, but there are several 

distinct clinical patterns of neurologic irAEs that are becoming more 

evident with time. However, evaluation by a neurologist is 

recommended in order to characterize the syndrome and exclude 

other potential etiologies.



Prof. Dr. Thomas Duning

Tel.: ?

Email: ? 

Vielen Dank für Ihre Aufmerksamkeit!

Prof. Dr. med. Thomas Duning

Gesundheit Nord gGmbH 

Klinikverbund Bremen

Klinik für Neurologie 

mit Institut für klinische Neurophysiologie

und Neurologische Frührehabilitation

thomas.duning@gesundheitnord.de
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