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1. Einleitung 
 

1.1. Parkinsonsyndrom 

Die Parkinsonkrankheit wurde erstmals 1817 von James Parkinson beschrieben 

und ausgehend von dieser Beschreibung wurde das ihr zugrunde liegende 

motorische Syndrom ebenfalls nach ihm benannt. Es besteht nach aktueller 

Definition aus einer Verlangsamung der körperlichen Bewegungen (Bradykinesie) 

oder Verminderung der Bewegungsamplitude (Hypokinesie) in Kombination mit 

einer oder mehreren weiteren Symptomen: geschwindigkeitsunabhängige 

Muskeltonuserhöhung (Rigor) oder rhythmische und unwillkürliche Aktivierung von 

Agonist und Antagonist in Ruhe an Extremitäten (Tremor). Zu diesen klinischen 

Hauptmerkmalen können noch weitere Symptome hinzutreten, die eine 

Unterscheidung und Einteilung in ein idiopathisches, atypisches, genetisches oder 

sekundäres Parkinsonsyndrom ermöglichen (Postuma et al., 2015). 

 

1.1.1. Idiopathisches Parkinsonsyndrom 

Das idiopathische Parkinsonsyndrom (IPS) ist eine neurodegenerative Erkrankung 

des zentralen Nervensystems, bei dem es zu einer intraneuronalen Ablagerung von 

alpha-Synuclein Aggregaten kommt. Nach dem pathogenetischen Modell von Braak 

beginnt dieser Prozess zuerst in der Medulla oblongata und breitet sich langsam 

transsynaptisch nach kranial über Pons und Mesencephalon ins Cerebrum aus. Die 

für die klinische Diagnose notwendige Bradykinesie tritt dabei erst nach 

fortgeschrittener Degeneration der Substantia nigra Pars compacta im 

Mesencephalon auf (Braak et al., 2003). Denn die Pars compacta moduliert 

Bewegungsabläufe, konkret Bewegungsamplitude und -geschwindigkeit, über 

dopaminerge Synapsen zum Striatum, das wiederum inhibitorische Bahnen zum 

Globus pallidus über einen direkten (über den Globus pallidus Pars interna) oder 

indirekten (über den Globus pallidus Pars externa) Pfad besitzt. So kommt es beim 

IPS mit Destruktion der Substantia nigra Pars compacta zur vermehrten Inhibition 

der Pars externa bzw. verminderten Inhibition der Pars interna des Globus pallidus, 

was schlussendlich zu einer Bewegungshemmung führt (Fazl und Fleisher, 2018). 

Ein weiterer, klinischer Symptomkomplex beim IPS umfasst nicht-motorische 

Beschwerden. Mehrere dieser Symptome treten dabei in ihrer zeitlichen 

Manifestation deutlich vor den motorischen Symptomen auf, was unter anderem die 
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REM-Schlafverhaltensstörung, Hyposmie und Obstipation umfasst (Williams und 

Litvan, 2013). Letztere begründet sich auf der histologisch primären Beteiligung der 

viszeralen Fasern des Nervus vagus und der präsynaptischen sympathischen 

Neuronen des Myelons. Im Laufe der Erkrankung folgen weitere nicht-motorische 

Symptome, wie z.B. eine orthostatische Dysregulation, kognitive Störungen bis hin 

zur Demenz und psychotische Störungen (Pfeiffer, 2016). 

Zur Behandlung (vor allem der motorischen Symptome) erfolgt eine dopaminerge 

Ersatztherapie. Dies kann mit Levodopa (in Kombination mit einem 

Decarboxylasehemmer) erfolgen oder mit Agonisten an den Dopamin-Rezeptoren. 

Weitere Substanzen verlängern die Dauer der Wirkung von Dopamin an der 

Synapse durch Hemmung seines Abbaus. Neben der gewünschten Wirkung auf die 

motorischen Symptome treten auch frühe Nebenwirkungen in Form einer hypotonen 

Blutdruckregulationsstörung oder Impulskontrollstörungen (v.a. durch 

Dopaminrezeptoragonisten), nach langjähriger Therapie auch Wirkfluktuationen 

(Dong et al., 2016). Letzteres umfasst motorische Beschwerden, die entweder durch 

ein früheres Wirkende der dopaminergen Medikation ausgelöst werden und in ein 

schnelleres Wiederauftreten der Bradykinesie münden oder in überbewegliche 

Phasen durch relativ zu hohe Wirkspiegel kurz nach Medikamenteneinnahme 

enden. Dabei ist unklar, ob eine gesteigerte Sensitivität für Levodopa, eine 

krankheitsbedingt verminderte, intraneuronale Speicherkapazität für Dopamin oder 

beides ursächlich ist. 

 

1.1.2. Genetisches Parkinsonsyndrom 

Aus retrospektiven Studien zu analysierten Genomen von IPS konnten einzelne 

Punktmutationen herausgearbeitet werden, die für eine Erkrankung ursächlich sind 

oder das Risiko für eine Erkrankung erhöhen. Eine genetische Ursache wird bei fünf 

bis zehn Prozent aller Patienten mit einem Parkinsonsyndrom vermutet (Kim and 

Alcalay, 2017) und ein früher Krankheitsbeginn vor dem 40. Lebensjahr oder eine 

positive Familienanamnese gelten als Hinweise hierfür (Berardelli et al., 2013). 

Entsprechende Mutationen treten sowohl als autosomal dominante oder rezessive 

Erbgänge auf. Für erstere sind seltene Mutation am alpha-Synuclein-Gen (SNCA) 

selbst zu nennen, die neben einem frühen Beginn auch mit einem schnell 

fortschreitenden Verlauf assoziiert sind. Die Erkrankung durch die deutlich häufiger 

vorkommende Mutationen des Gens der Leucinreicher-Repeat-
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Serin/Threoninkinase 2 (LRRK2) unterscheidet sich dabei in Bezug auf das 

Erkrankungsalter und die Symptomatik nicht vom sporadischen IPS. Als am 

häufigsten vorkommende Beispiel für rezessive Erbgänge ist die Mutation im 

PRKN(Parkin)-Gen zu nennen. Kennzeichen sind hierfür ein Erkrankungsbeginn im 

dritten Lebensjahrzehnt sowie ein anhaltend gutes Ansprechen auf dopaminerge 

Medikation. Manche der rezessiven Mutationen verursachen aber auch atypische 

Symptome wie Pyramidenbahn- oder Augenbewegungsstörungen. Des Weiteren 

konnten auch einzelne Genvarianten für das Enzym Glucocerebrosidase (GBA) mit 

einem früherem Erkrankungsalter assoziiert werden, da es früher zu einer alpha-

Synuclein-Aggregation komme, und als GBA-Varianten bezeichnet werden (Kim 

and Alcalay, 2017). 

 

1.1.3. Atypisches Parkinsonsyndrom 

Der Begriff des atypischen Parkinsonsyndroms (AP) rührt prinzipiell aus dem 

zusätzlichen Auftreten von über das klassische Parkinsonsyndrom hinausgehende 

klinischen Zeichen, die nicht auf eine sekundäre Ursache zurückführen sind. Im 

engeren Sinne umfassen sie die Krankheitsentitäten der Multisystematrophie 

(MSA), progressiven supranukleären Blickparese (engl. progressive supranuclear 

palsy, PSP) und corticobasalen Degeneration (CBD). In Abhängigkeit von einzelnen 

Autoren zählt auch die Lewy-Body-Demenz zu dieser Kategorie, jedoch ist nicht 

klar, ob diese nicht eher einem Extrem der Lewy-Körperchen-Krankheiten 

entspricht, zu denen auch das IPS als anderes Extrem gehört (Respondek et al., 

2010). Allen atypischen Entitäten ist dabei ein deutlich rascherer Krankheitsverlauf 

und ein vermindertes oder fehlendes Ansprechen auf die dopaminerge Medikation 

gemein (Strzelczyk et al., 2008). 

Die MSA ist (wie IPS) ebenfalls eine alpha-Synucleinopathie, folgt jedoch einem 

anderen Ausbreitungsmuster. Histopathologisch umfasst die rasche Degeneration 

neben der Substantia nigra auch das Striatum, Cerebellum, Nucleus olivaris, Pons 

und die präsynaptischen sympathischen Neuronen des Myelons (Ahmed et al., 

2012). Das Erkrankungsalter liegt typischerweise zwischen dem 30. und 60. 

Lebensjahr. Kernkriterium ist ein oder mehrere Zeichen einer autonomen 

Funktionsstörung wie eine Urininkontinenz, erektile Dysfunktion oder eine 

ausgeprägte, orthostatische Hypotonie bereits zu Beginn der Erkrankung. In der 

weiteren klinischen Einteilung besteht ein cerebelläres Syndrom mit Gangataxie, 
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cerebellärer Dysarthrie, Extremitätenataxie oder cerebellärer Okulomotorikstörung 

(MSA-C) oder ein schlecht Levodopa-responsibles Parkinsonsyndrom (MSA-P). 

Weitere Zusatzmerkmale der Erkrankung sind Pyramidenbahnzeichen (Babinski-

Zeichen oder Hyperreflexien), ein inspiratorischer Stridor und ein schnelles 

Fortschreiten der Erkrankung. Innerhalb von drei bis fünf Jahren können auch 

posturale Instabilität (spontane Fallneigung), Schluck- und Sprechstörungen 

auftreten. Daneben gibt es auch weitere unterstützende Symptome wie eine 

orofaziale Dystonie oder ein irregulärer, myokloniformer Aktionstremor (Gilman et 

al., 2008). 

Die PSP beruht auf einer intrazellulären Aggregation des Tau-Proteins und 

nachfolgender Degeneration entsprechender Neurone und Gliazellen. Neben der 

Beteiligung der Basalganglien und des Kleinhirns ist die besondere Betonung des 

Hirnstammes im Tegmentum und des frontalen Cortex zu erwähnen (Daniel et al., 

1995). Durch die Degeneration des Tegmentum kommt es zum namensgebenden 

Symptom der vertikalen Blickparese und beim frontalen Cortex zu dysexekutiven 

und sprachlichen Störungen. Nahezu pathognomonisch ist auch die schwere 

posturale Instabilität und eine Gangstörung mit gehäuften, unprovozierten Stürzen 

und ein Freezing des Ganges, also „Einfrieren“ der gerade vonstatten findenden 

Bewegung, jeweils erstmalig innerhalb der ersten drei Jahren nach 

Erkrankungsbeginn auftretend. Hier teilt man die klinischen Unterformen nach den 

initial dominierenden Symptomen ein: 1. bei Okulomotorikstörungen PSP-OM, 2. bei 

posturaler Instabilität PSP-PI, 3. bei Parkinsonsyndrom PSP-P, 4. bei dysexekutiven 

Störungen PSP-F, 5. bei Freezing PSP-PGF, 6. bei corticobasalem Syndrom PSP-

CBS, 7. bei Sprech-/Sprachstörungen PSP-SL und 8. bei Richardsonssyndrom 

(posturale Instabilität und vertikale Blickparese) PSP-RS. Die Heterogenität wäre 

am ehesten vom zeitlichen Ablauf und Verteilungsmuster des fehlerhaften Tau-

Proteins abhängig. Das Erkrankungsalter beginnt ab dem 40. Lebensjahr und darf 

nicht von einer positiven Familienanamnese begleitet sein (Höglinger et al., 2017). 

Die sich klinisch teilweise ähnlich präsentierende CBD ist ebenfalls eine Tauopathie 

in Neuronen und Gliazellen. Histopathologisch gibt es viele Gemeinsamkeiten zur 

PSP, zeichnet sich aber durch eine besonders betonte Seitenasymmetrie in der 

Degeneration der betroffenen Cortexareale aus (Saranza et al., 2019). Daraus folgt 

klinisch eine deutliche Asymmetrie und Schwere der Parkinsonsymptome, die in der 

betroffenen Extremität häufig von Dystonie, Apraxie oder Myoklonien begleitet sind. 
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Zusätzlich wird von den Betroffenen das Gefühl eines alien-limb berichtet, also das 

Gefühl, dass diese Extremität nicht mehr Teil des eigenen Körpers ist und seinem 

eigenem Willen folgt. Verstärkt wird dies durch begleitende, zentral bedingte, 

sensible Defizite. Das Erkrankungsalter beginnt hier typischerweise ab dem 50. 

Lebensjahr (Armstrong et al., 2013). 

 

1.1.4. Sekundäres Parkinsonsyndrom 

Dieses Syndrom unterscheidet sich dabei von den anderen Kategorien durch seine 

nicht-neurodegenerative Pathogenese. Hieraus ergeben sich somit eine Vielzahl an 

Ursachen, teils auch reversibel. So kann z.B. die langjährige und/oder hochdosierte 

Einnahme von Neuroleptika wie Haloperidol oder antidopaminerger Antiemetika wie 

Metoclopramid zu einem Parkinsonsyndrom (Parkinsonoid) führen. Eine 

hochgradige, cerebrale Mikroangiopathie, die unter anderem als Folge vieler 

Schlaganfälle auftritt, ist eine gehäufte Ursache, bei der es auch zur Schädigung der 

Basalganglien kommt (vaskuläres Parkinsonsyndrom). Eine weitere Kategorie 

umfasst Intoxikationen, die regional bzw. beruflich gehäuft oder akzidentiell 

auftreten. Eine chronische Exposition mit Mangan als Staub oder Rauch sorgt für 

Ablagerungen im zentralen Nervensystem und kann extrapyramidale Störungen 

verursachen. Wiederum kann bereits eine akute Kohlenmonoxidvergiftung in 

schweren Fällen ein Parkinsonsyndrom bewirken. Weitere Ursachen können 

entzündlicher, traumatischer oder metabolischer Natur oder auch neoplastisch 

bedingt sein. Zur Diagnose bzw. zum Ausschluss eines sekundären 

Parkinsonsyndroms bedarf es (neben einer gezielten Anamnese und ggf. speziellen 

Laboruntersuchungen) vor allem einer cerebralen Bildgebung, als 

Computertomographie oder besser als Magnetresonanztomotgraphie (MRT) 

(Höllerhage, 2019). 

 

1.1.5. Differentialdiagnostik zwischen idiopathischen und atypischem 

Parkinsonsyndrom 

Unabhängig von der Krankheitsentität ist das Parkinsonsyndrom eine rein klinische 

Diagnose mit Betonung auf die Bradykinesie. Eine Unterscheidung in idiopathisch 

oder atypisch erfolgt dabei primär durch den klinischen Befund sowie den zeitlichen 

Verlauf mit Zunahme der atypischen Symptomatik und dem medikamentösem 

(Nicht-)Ansprechen. Die sichere Diagnose in allen Kriterienkatalogen ist nur durch 
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die neuropathologische Autopsie möglich. Durch das aktuelle, histopathologische 

Verständnis muss von sowohl bei den alpha-Synucleino- als auch Tauopathien von 

Spektrumerkrankungen ausgegangen werden, die sich durch individuelle 

Verteilungsmuster deutlich unterscheiden. Eine post-mortem Analyse wies auf ca. 

10 atypische Parkinsonsyndrome in 100 als anfänglich IPS diagnostizierten 

Patienten in für Bewegungsstörungen spezialisierten Ambulanzen hin (Hughes et 

al., 1992). Anfänglich atypische Zeichen können ohne Dynamik bleiben und/oder 

durch andere, koexistierende Pathophysiologien begründet sein. Wiederum kann 

eine typische Präsentation und grenzwertiges medikamentöses Ansprechen rasch 

progredient sein und nicht mehr positiv auf dopaminerge Medikamente reagieren. 

Daneben kann weitere Zusatzdiagnostik Hinweise zur differentialdiagnostischen 

Einordnung geben (Berardelli et al., 2013). Bildgebende Verfahren teilen sich in die 

transkranielle Sonographie des Mittelhirns, die Magnetresonanztomographie (MRT) 

sowie Singe-Photonen-Emissions-Computertomographie (SPECT) und Positronen-

Emissions-Tomographie (PET) ein. Weitere Untersuchungen umfassen die 

olfaktorische Funktion sowie neurophysiologische und -psychologische 

Testverfahren. 

In der transkraniellen Sonographie kann die Substantia nigra als echogene Struktur 

transversal dargestellt werden. In zahlreichen Studien konnte bei Patienten mit IPS 

diese vergrößert und als „hyperechogen“ dargestellt werden, was bei AP weniger 

häufig der Fall ist (Bor-Seng-Shu et al., 2012). Jedoch tritt diese Hyperechogenität 

auch in zehn Prozent der gesunden Kontrollgruppe auf (Berg et al., 1999). Darüber 

hinaus ergeben sich anwendungstechnische Probleme, da das Schallfenster zur 

Darstellung nicht bei jedem Menschen ausreicht und sich die Qualität des 

Sonographiegerätes als auch der Anwenderfähigkeiten unterscheiden. 

In der MRT finden sich beim IPS in der Regel keine Auffälligkeiten. Für AP konnten 

auch strukturelle Korrelate beschrieben werden, jedoch treten diese erst im 

späteren Verlauf auf. Beispiele für die MSA sind eine Hypointensität des Putamens 

und atrophierte mittlere Kleinhirnschenkel, für die PSP eine Atrophie von Mittelhirn 

und frontalen Cortex und für die corticobasale Degeneration eine meist 

frontoparietale und asymmetrische Atrophie der Großhirnrinde. In 

diffusionsgewichteten Sequenzen finden sich beispielsweise Hyperintensitäten im 

Putamen bei MSA-P und PSP, wobei bei ersterer das posteriore Putamen betont ist. 

Zu weiteren Abgrenzung spreche eine erhöhte Diffusivität im mittleren Kleinhirnstiel 



9 

 

für die MSA und in den oberen Kleinhirnstielen für eine PSP, die bereits vor der 

bildmorphologischen Atrophie auftreten könnte. Insgesamt ist den MRT-

Veränderungen eine hohe Spezifität aber auch eine geringe Sensitivität zu 

zuordnen, wobei die diffusionsgewichteten Sequenzen schon frühzeitig bei 

Vorhandensein der oben beschriebenen Bildmorphe eine Differentialdiagnostik 

erlauben (Mahlknecht et al., 2010; Deutsche Gesellschaft für Neurologie, 2016). 

Mittels Dopamin-Transporter-SPECT kann semiquantitativ die Integrität der 

präsynaptischen, von der Substantia nigra zum Striatum ziehenden dopaminergen 

Neurone mittels radioaktiver Liganden darstellt werden. Eine Verminderung der 

Dopamintransporterdichte ist dabei dienlich u.a. zur Unterscheidung zum 

essentiellen Tremor, jedoch nicht verlässlich zur Differenzierung von IPS und AP, 

bei denen es ebenfalls zur Minderung der Dopamintransporterdichte kommt. Nutzt 

man hingegen ein Analogon zum Norepinephrin (MIBG), kann beim IPS 

typischerweise eine noradrenerge Innervationsstörung des Herzens nachgewiesen 

werden, welche bei AP oder sekundären Formen in der Regel fehlt. Diese 

Untersuchung leidet jedoch an einer geringen Spezifität, kann aber zur 

Unterscheidung von IPS und MSA eingesetzt werden. Die [18F]Fluorodeoxyglucose 

(FDG)-PET zeigte in Metaanalysen eine Sensitivität und Spezifität von über 90 % in 

der Unterscheidung von IPS und AP bei einem klinischen Verlauf von ein bis zwei 

Jahren nach Diagnose eines Parkinsonsyndroms. Auch innerhalb der atypischen 

Entitäten war eine gute Differenzierung zwischen MSA und beiden Tauopathien 

(PSP, CBD) möglich. Es fehlen jedoch noch prospektive und post-mortem-Studien 

(Buchert et al., 2019). Als weitere Nachteile der nuklearmedizinischen 

Untersuchungen sind weiterhin die geringe Verfügbarkeit und der hohe Kostenpunkt 

bzw. fehlende Kostenerstattung durch die Krankenkassen zu nennen. 

Der Geruchssinn ist bei IPS bis zu 90 % der Patienten defizitär und die verminderte 

Geruchsunterscheidung scheint mit dem Krankheitsprogress zu korrelieren, 

während bei den AP dieser weniger häufig oder gar nicht betroffen ist. Jedoch ist 

der Geruchssinn bei bis zu einem Drittel der älteren Bevölkerung ohne bekannten 

Krankheitswert eingeschränkt (Fullard et al., 2017). 

In neurophysiologischen Testungen, vom Elekroenzephalogramm bis 

Schlafuntersuchungen, finden sich Unterschiede bei einzelnen Entitäten, die 

hinweisend für die Differentialdiagnostik sind, jedoch aufgrund fehlender 

randomisierter, doppel-verblindeter Studien keine ausreichende Evidenz haben. 
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Neuropsychologische Test zielen in der anfänglichen Diagnostik eher auf die 

Detektion von für IPS atypischen Befunden ab. Eine Demenz könnte zum Beispiel 

auf eine Lewy-Body-Demenz oder eine dysexekutive Störung auf eine PSP weisen. 

Eine klare Differentialdiagnostik allein aufgrund dieser Ergebnisse gelingt in der 

Regel nicht (Berardelli et al., 2013). 

 

1.2. Gleichgewicht 

Der Gleichgewichtssinn ist die Fähigkeit, die Stellung des Körpers zu sich selber 

und zum Raum wahrzunehmen. Anders als die anderen menschlichen Sinne 

besteht er aus einzelnen Komponenten: das Vestibularorgan, das Auge sowie die 

somatosensorische Sensibilität. In welchem Verhältnis diese miteinander 

interagieren, ist abhängig von der geforderten Aufgabe (grob eingeteilt in statisch 

und dynamisch) und möglicherweise vorliegenden Schädigungen, da die einzelnen 

Komponenten sich bis zu einem gewissen Maße ergänzen und kompensieren 

(Taube W, 2013). Eine zentrale Rolle für den Gleichgewichtssinn übernimmt das 

Vestibularorgan. Auch Labyrinth genannt, dient es überwiegend der Wahrnehmung 

von Linear- und Winkelbeschleunigung von Bewegungen. Es besteht aus drei 

Bogengang- und zwei Makulaorganen und steht in Kommunikation mit der Cochlea. 

Die drei Bogengänge, die senkrecht zueinander stehen, bestehen jeweils aus einem 

Bogen und einer Ampulle. Die zwei Makulaorgane werden Sacculus und Utriculus 

genannt und stehen ebenfalls senkrecht zueinander. Durch diese räumliche 

Anordnung sind die Bogengänge in der Lage Winkelbeschleunigungen, der 

Sacculus vertikale und der Utriculus horizontale Linearbeschleunigungen 

wahrzunehmen. Die Beschleunigung selbst wird dadurch wahrgenommen, dass die 

Sinneszellen in den einzelnen Abschnitten in Gallertmasse ragen und somit bei 

Kopfbewegungen Schwerbewegungen durch die Trägheit der Gallertmasse 

entstehen. Diese Informationen werden dann über den Nervus vestibularis zum 

Kerngebiet im Hirnstamm weitergeleitet. Ab dann bestehen afferente und efferente 

Verbindungen zu Großhirn, Cerebellum, Hirnstamm und dem Myelon (Huppelsberg 

und Walter, 2005). Diese zentralennervösen Strukturen führen die Gesamtheit aller 

sensorischen Afferenzen zusammen und nutzen diese, um eine motorische Antwort 

zum Erhalt des Gleichgewicht zu generieren und modifizieren. 
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1.2.1. Pathologien des Gleichgewichtes 

Aus der kurzen Beschreibung der Zusammensetzung, Aufbau und Kommunikation 

des Gleichgewichts lässt sich erahnen, dass bereits Störungen in einzelnen 

Komponenten zu erheblichen Beschwerden führen können. In den weiteren 

Abschnitten folgen Pathologiebeispiele in Abhängigkeit von ihrer Lokalisation. 

 

1.2.1.1. Peripher-vestibuläre Pathologien 

Unter diesem Begriff werden Störungen des Vestibularorganes selbst oder des 

Nervus vestibularis verstanden. Gemein ist all diesen, dass ein typischerweise 

Drehschwindel und häufig eine vegetative Begleitsymptomatik wie Übelkeit und 

Erbrechen bestehen. So wird beim benignen paroxysmalen Lagerungsschwindel, 

der häufigsten peripher-vestibulären Schädigung, angenommen, dass gelöste 

Otolithpartikel in einen Bogengang gelangen und dort durch ihre Trägheit 

Gegenbewegungen verursachen, die konträr zur sonst wahrgenommenen 

Bewegung stehen. Diese Fehlwahrnehmung geschieht somit nur bei Bewegung. 

Bewegungsunabhängig ist wiederum die Neuritis vestibularis. Durch entzündliche 

Prozesse schwillt der Nervus vestibularis in seinem Knochenkanal an und die 

Leitungsfunktion ist gestört, was einem einseitigen Ausfall des 

Gleichgewichtsorganes nahekommt. Der Körper nimmt eine ständige und relative 

Bewegung zur gesunden Seite wahr (Fallneigung zur kranken Seite), während ein 

Spontannystagmus zur gesunden Seite schlägt (Dougherty et al., 2021). 

 

1.2.1.2. Zentral-vestibuläre Pathologien 

Unter diesem Begriff werden Störungen des zentralen Nervensystems verstanden, 

die die afferenten und/oder efferenten vestibulären Bahnen betreffen. Die 

Kategorisierung des empfundenen Schwindels ist dabei variabel. Klinische Hinweise 

auf einen zentral-bedingten Schwindel sind eine vertikale Divergenz der Augen, ein 

Fixationsnystagmus, ein Blickrichtungsnystagmus entgegen dem 

Spontannystagmus und erhaltene vestibulookuläre Reflexe. Die häufigste Ursache 

ist dabei eine ischämische Läsion im Pons oder im Cerebellum. Ein Beispiel für eine 

Erkrankung ohne dauerhafte Schädigung wäre die vestibuläre Migräne, die neben 

ihrer typischen Kopfschmerzen deutliche vestibuläre Beschwerden (Schwindel, 

Übelkeit, Erbrechen) bis zu 72 Stunden aufweist (Deutsche Gesellschaft für Hals-

Nasen-Ohren-Heilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie e.V., 2021). Eine Schädigung 



12 

 

des Kleinhirns bzw. vestibulocerebellärer Bahnen wird häufiger von 

Zusatzsymptomen wie eine Ataxie oder Dysarthrie begleitet, sodass ein isolierter 

cerebellärer Schwindel selten ist, der in seinem Ausmaß typischerweise unabhängig 

vom Augenschluss ist. 

 

1.2.1.3. Pathologien des sensiblen Systems 

Kommt es zu einer Störung der Propriozeption, mindert dies den nach zentral 

weitergeleiteten Informationsgehalt bezüglich der Stellung von Körper und 

Extremitäten. Klinisch präsentiert sich das durch einen gestörten Lagesinn und/oder 

einen positiven Romberg-Stehversuch, bei dem es nach Augenschluss zu einem 

Schwanken und Angabe von Schwindel kommt. Eine Schädigung der 

Propriozeption kann zu einer sensiblen Ataxie führen. Die häufigste Ursache in 

westlichen Ländern hierfür ist eine distale, symmetrische Polyneuropathie bedingt 

durch einen Diabetes mellitus. Ein Beispiel für die Schädigung der Hinterstränge, in 

der die epikritische Informationen nach zentral geleitet wird, ist die funikuläre 

Myelose durch einen Vitamin-B12-Mangel (Mathis et al., 2021). 

 

1.2.2. Gleichgewicht bei Parkinsonsyndromen 

1.2.2.1. Gleichgewicht beim idiopathischen Parkinsonsyndrom 

Mit Fortschreiten des IPS kommt es zur Störung nahezu aller am Gleichgewicht 

beteiligter Komponenten und sorgt für zunehmende Stürze (Rinalduzzi et al., 2015), 

worauf die dopaminerge Therapie nur geringen positiven Einfluss hat. Beim 

Bewegungsapparat folgen nach anfänglichen Haltungsinstabilitäten in Knie-, Hüft- 

und Schultergelenken später auch axiale Fehlstellungen wie zum Beispiel 

Camptocormie, eine Skoliose oder ein Antecollis. Haltungsreflexe verzögern sich 

deutlich. Störungen des visuellen Systems äußern sich in einer verminderten 

Pupillenreaktivität, verlangsamten Augenbewegungen, verminderter Wahrnehmung 

der eigenen Bewegung und Geschwindigkeiten anderer Subjekte und Objekte. Das 

vestibuläre System sei erst mit weiterem Fortschreiten beteiligt und vor allem durch 

eine verminderte vestibuläre Reizwahrnehmung geprägt. Im somatosensorischen 

System vermindert sich die Kinästhesie, die durch dopaminerge Medikaton sogar 

verschlechtert wird. Durch all diese Störungen zeigen sich bei Testungen der 

posturalen Stabilität zwar normale Latenzen in der Muskelantwort, jedoch mit 

deutlich erhöhter Bewegungsamplitude und zusätzlich unflexibel koordinierte 
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Haltungsreaktionen, bedingt durch eine gleichzeitige Aktivierung von ventraler und 

dorsaler Rumpfmuskulatur. 

 

1.2.2.2. Gleichgewicht bei atypischen Parkinsonsyndromen 

Bei den AP werden die Gleichgewichtsstörungen, trotz möglicherweise ähnlichen 

Phänotyp, auf andere Pathomechanismen zurückgeführt (Raccagni et al., 2020). 

Bei der MSA zeigt sich neben einem Pisa-Syndrom (laterale Rumpfflexion im Sitzen 

oder Stehen) ein disproportionierter Antecollis. Durch die autonome 

Funktionsstörungen besteht eine ausgeprägte orthostatische Hypotension. 

Zusätzlich ist das Gangbild beim cerebellärem Typ breitbasig ataktisch. Bei der PSP 

kommt es vor allem zu Stürzen nach hinten. Hierzu tragen ein Retrocollis als auch 

eine vertikale Blickparese bei. Durch die frontale Dysexekution vermindert sich die 

Risikowahrnehmung und somit sind trotz merklichen unsicherem Gangbild die 

eigenen Bewegungen häufig forsch und abrupt. Die Gleichgewichtsstörung bei der 

CBD ist hauptsächlich durch die deutlich asymmetrische Apraxie und Dystonie der 

Extremitäten geprägt. 

 

1.3. Vestibulär evozierte myogene Potentiale 

Vestibulär evozierte myogene Potentiale (VEMP) sind im weitesten Sinne 

Reflexantworten des Vestibularorganes auf einen (starken) akustischen oder 

vibratorischen Reiz, der durch eine hohe Intensität gekennzeichnet ist und somit 

ebenfalls zu Scherbewegungen in der Gallertmasse führt. Nach Reizwahrnehmung 

in Sacculus und Utriculus folgt eine Weiterleitung über den Hirnstamm zu 

verschiedenen motorischen Kerngebieten und Motoneuronen im Myelon, die 

wiederum eine Muskelantwort hervorrufen. Somit entsprechen diese Potentiale den 

Kopf- und Körperstellreflexen. 1992 haben als Erste Colebatch und Halmagyi VEMP 

am Menschen abgeleitet und beschrieben (Colebatch und Halmagyi, 1992). 

 

1.3.1. Cervicale VEMP 

Colebatch und Halmagyi applizierten dabei laute Klicktöne und leiteten ipsilateral 

über den M. sternocleidomastoideus Muskelpotentiale ab und wiesen das 

Vestibularorgan als Ursprung nach. Weitere Voraussetzungen für die Messung 

waren noch eine Kontraktion während der Ableitung über den entsprechenden 

Muskel sowie die Mittelung der einzelnen Muskelpotentiale. Dieses Potential war 
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durch ein positives Maximum nach einer Latenz von ca. 13 ms (P13) und einem 

negativen Maximum nach ca. 23 ms (N23) definiert. Da in späteren Studie weitere 

Ableitungsorte beschrieben werden konnten, wie die äußeren Augenmuskeln oder 

der M. masseter, nennt man diese Potentiale cervicale VEMP. Der 

neuroanatomische Weg nach Eingang in den Nucleus vestibularis folgt am ehesten 

dem Tractus vestibulospinalis medialis zu den spinalen Kerngebieten der spinalen 

Wurzel des Nervus accessorius und letztlich zum M. sternocleidomastoideus 

(Rosengren et al., 2010). 

 

1.3.2. Okuläre VEMP 

2003 beschrieben Todd et al. (2003) erstmalig Muskelpotentiale nach akustischer 

Reizung des vestibulären Systems über der oberen Gesichtshälfte. In weiteren 

Arbeiten wurde der Ursprung aus den äußeren Augenmuskeln detektiert und das 

Amplitudenmaximum über dem Auge kontralateral zum Stimulationsort gesehen. 

Aufgrund der Nutzung von Oberflächenelektroden zur Messung wurde als 

Ableitungsort der M. obliquus inferior als am nächsten zur Haut gelegener, äußerer 

Augenmuskel festgelegt. Mit Kontraktion und nach Mittelung erhält man ein 

Potential mit einer negativen Spitze nach ca. 10 ms Latenz (N10) und eine positive 

Spitze nach ca. 15 ms (N15). Folgender neuroanatomischer Weg wird dabei für die 

okulären VEMP vermutet: Nach dem ipsilateralen Vestibulariskerngebiet kreuzen 

die Fasern auf die Gegenseite über den Fasciculus longitudinalis medialis zum 

Nucleus oculomotorius, der unter anderem den M. obliquus inferior innerviert 

(Rosengren et al., 2010). 

 

1.3.3. Anwendung in der Neurologie 

Einen routinemäßigen Einsatz für VEMP findet sich aktuell in der Hals-Nasen-

Ohren-Heilkunde als Ergänzung zur Kalorik und Audiometrie bei der Diagnostik von 

peripherem Schwindel und Hörschädigungen (Walther et al., 2010). In der 

Neurologie werden VEMP aktuell nur für wissenschaftliche Fragestellungen 

angewendet. Kritisch sind dabei jedoch die teils erheblichen Unterschiede in den 

Messmethoden zu sehen: von der Reizart (akustisch oder vibratorisch) 

und -intensität, dem Ausmaß und Monitoring der muskulären Kontraktion während 

der Messung bis hin zum Stimulationsort beim vibratorischen Reiz (Rosengren et 

al., 2019). 
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1.3.3.1. Ergebnisse bei Parkinsonsyndromen 

Bisher finden sich nur wenige Studien (De Natale et al., 2015a, 2015b; Pollak et al., 

2009; Pötter-Nerger et al. ,2012, 2015; Shalash et al. ,2017) zu VEMP bei Patienten 

mit Parkinsonsyndromen, umfassen meist nur das IPS und sind in ihren 

Ergebnissen heterogen. Dabei scheinen cervikale VEMP beim IPS überwiegend 

nicht pathologisch verändert zu sein. Okuläre VEMP hingegen waren häufig in 

Amplitude und/oder Latenzen alteriert. Zudem zeigten sich die Ergebnisse nicht 

signifikant abhängig von Krankheitsstadium (De Natale et al., 2015b) oder 

bestehender Medikation (Potter-Nerger et al., 2015). Neuere Studien weisen auch 

auf einen Zusammenhang von REM-Schlafverhaltensstörung beim IPS und dem 

Ausmaß der Veränderungen bei VEMP und interpretierten REM-

Schlafverhaltensstörungen als Zeichen des Krankheitsprogresses und als Marker 

für alterierte VEMP (Xie et al., 2022). Einige Autoren (Venhovens et al., 2016; 

Scarpa et al., 2020; Carpinelli et al., 2020) schlossen auch einzelne AP ein, wobei 

teilweise die Gruppen heterogen und/oder klein ausfielen oder Vergleiche zum IPS 

fehlten. Wo Vergleiche stattfanden, konnten keine Unterschiede in den cervikalen 

oder okulären VEMP zwischen den verschiedenen Parkinsonsyndromen detektiert 

werden. 

 

1.4. Ziel der Studie 

Aus der bisherigen Einleitung und im internationalen Konsens ist die Differenzierung 

zwischen IPS und AP weiterhin eine diagnostische Herausforderung. Die 

Notwendigkeit für eine frühere, genauere Differenzialdiagnose liegt vor allem in der 

unterschiedlichen Prognose, therapeutischen Implikationen und Lebenserwartung 

der jeweiligen Erkrankungen. Spezifische medikamentöse Therapien sind bei AP 

gegenwärtig noch sehr limitiert, weshalb man für diese Gruppe meist unnötige, 

dopaminerge Medikation frühzeitig vermeiden will. Unabhängig von therapeutischen 

Aspekten ist auch eine möglichst frühe, korrekte Diagnosestellung in der Regel für 

den Patienten und seine Angehörigen sehr wichtig und Voraussetzung für eine 

entsprechende Lebensplanung sowie frühe Integration in ein passendes 

interdisziplinäres Versorgungsteam (Williams und Litvan 2013). 

Ziel dieser Studie ist die Charakterisierung der VEMP bei IPS und AP. Mittels VEMP 

soll elektrophysiologisch eine funktionelle Hirnstammbeteiligung bei den 
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unterschiedlichen Parkinsonsyndromen nachgewiesen werden. Als weiterer 

Parameter der klinischen Beeinträchtigung der Hirnstammfunktion soll eine 

statische Gleichgewichtstestung erfolgen. Ein Zusammenhang zwischen 

pathologischen VEMP und einer Beeinträchtigung der posturalen Stabilität soll 

untersucht werden, die möglicherweise zu einer Differenzierung zwischen den 

unterschiedlichen Parkinsonsyndromen beiträgt. 
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Neurodegenerative Parkinsonsyndrome gehören zu den häufigsten neurologischen 

Erkrankungen des Alters. Die Notwendigkeit einer zeitnahen und sicheren 

Diagnosestellung dient dabei nicht nur der medikamentösen Therapie, sondern 

auch zur bestmöglichen Beratung von Patienten und Angehörigen und letztlich auch 

Erhalt der Lebensqualität der Patienten. Die Differenzierung von idiopathischem 

(IPS) und atypischen (AP) Parkinsonsyndromen stellt trotz moderner 

Zusatzdiagnostik eine medizinische Herausforderung dar. Mittels der Messung von 

vestibulär evozierten myogenen Potentialen (VEMP) in Kombination mit subjektiven 

und objektiven Parametern zum Gleichgewicht sahen wir eine bisher wenig 

untersuchte Methode zur möglichst frühzeitigen Differentialdiagnostik. 

Dazu schlossen wir 30 Patienten mit einem IPS, sieben mit einer 

Multisystematrophie, neun mit einer Tauopathie (progressive supranukleäre 

Blickparese und corticobasale Degeneration) sowie 30 gesunde Kontrollprobanden 

ein. Mittels vibratorischer Stimulation leiteten wir cervicale und okuläre VEMP ab 
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und bestimmten die Latenzen und Amplituden. Das Gleichgewicht wurde mittels 

einer Standprobe auf einer Kraftmessplatte objektiviert und auch mittels 

Fragebögen und Skalen erfasst. 

Wir konnten zeigen, dass okuläre VEMP zu einer Differenzierung zwischen IPS und 

AP beitragen können. Die Latenzen waren beim IPS verlängert, während bei AP die 

Amplituden vermindert waren. Im Einklang mit den Ergebnissen der meisten 

Studien anderer Arbeitsgruppen fanden sich keine Unterschiede bei den cervikalen 

VEMP zwischen den Gruppen. Patienten mit IPS zeigten milde Veränderungen in 

der Gleichgewichtsmessung, während beim AP deutliche Defizite nachgewiesen 

wurden. Interessanterweise fand sich auch mittels Fragebögen und Skalen zum 

Gleichgewicht eine hohe diskriminatorische Effektivität von Gesunden, IPS und AP. 

Eine Korrelation von VEMP und Gleichgewichtsparametern fanden sich zwischen 

den VEMP Amplituden und einzelne Fragebögen und Skalen, jedoch nicht zwischen 

VEMP und den Parametern der Kraftmessplatte. 

Die Integration unserer Ergebnisse der VEMP (verlängerte Latenzen bei IPS, 

reduzierte Amplituden bei AP) in das aktuelle, histopathologische Verständnis ist 

schwierig. Es wird davon ausgegangen, dass das Ausmaß der 

Hirnstammpathologien bei den atypischen Formen deutlich ausgeprägter ist. 

Denkbar ist, dass es im Rahmen der Neurodegeneration zunächst zu einer 

Schädigung schnell leitender Axone kommt (wie bei IPS in unserer Studie) und im 

Verlauf bzw. bei ausgeprägterer Degeneration zu einer ubiquitären axonalen 

Schädigung (mit in der Folge Amplitudenminderung wie beim APS). Jedoch ist das 

Konzept der axonalen und demyelinisierenden Schädigungen vom peripheren 

Nervensystem abgeleitet und womöglich nicht einfach auf alle Prozesse des 

zentralen Nervensystems zu übertragen. 

Im Vergleich zu anderen neurophysiologischen Untersuchungen des Hirnstammes, 

wie den akustisch evozierten Potentialen, zeigen sich okuläre VEMP geeigneter zur 

Detektion klinisch asymptomatischer Hirnstammläsionen beim IPS. 

Die fehlenden Korrelationen von VEMP und den erhobenen, statischen 

Gleichgewichtsparametern mittels einer Kraftmessplatte weisen auf die Komplexität 

der Regulation des Gleichgewichts. Während die Messung von VEMP als 

Hirnstammreflex einen Aspekt der Neurophysiologie darstellt, verbindet die 

Posturographie das Ergebnis mehrerer neurophysiologischer Regelkreise und wird 

zusätzlich noch von verhaltenspsychologischen Aspekten beeinflusst. Des Weiteren 
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wird sich der anteilige Einfluss des vestibulären Systems am Gleichgewicht 

aufgabenspezifisch gestalten, also ob es sich um eine rein statische oder 

verschiedene, dynamische Gleichgewichtsaufgaben handelt. Zudem muss auch 

beachtet werden, dass bei Parkinsonsyndromen auch Kleinhirn und Basalganglien 

geschädigt sind und diese Schädigung ebenfalls zu einem gestörten Gleichgewicht 

beitragen. Aufgrund der Korrelationen der VEMP Amplituden mit einzelnen 

Gleichgewichtsparametern ist dennoch ein nennenswerter Beitrag zum 

Gleichgewicht nicht von der Hand zu weisen. 

 

Limitationen unser Studie ergeben sich aus der verminderten Vergleichbarkeit zu 

anderen Studien aufgrund heterogener Methodik bei fehlenden, internationalen 

Standards. Zudem bleibt der Umfang der eingeschlossenen Patentengruppe klein, 

auch wenn diese im Vergleich zu anderen Studien gleicher Thematik gleich, wenn 

nicht sogar größer ist. 

Zusammenfassend kann eine Empfehlung zur Bestimmung der VEMP zur 

Differentialdiagnostik von Parkinsonsyndromen erwogen werden. Dies sollte 

allerdings in Kombination mit Fragebögen und Skalen zum Gleichgewicht erfolgen, 

welche bereits eine hohe Aussagekraft haben.  
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