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N E U R O L O G I E

Diagnostiek en behandeling van 
neurosarcoïdose

Neurosarcoïdose is een zeldzame aandoening, met een zeer diverse symptomatologie. De symptomen
en bevindingen bij onderzoek zijn niet specifiek, waardoor het aantonen van neurosarcoïdose in veel
gevallen moeilijk is en het uitsluiten vrijwel onmogelijk. 
Bij de diagnostiek is het raadzaam om eerst op zoek te gaan naar aanwijzingen voor systemische
sarcoïdose, en in tweede instantie aanvullend onderzoek in te zetten dat meer gericht is op het 
centrale of perifere zenuwstelsel. 
De behandeling van neurosarcoïdose is vergelijkbaar met die van systemische sarcoïdose, waarbij
corticosteroïden centraal staan.
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Inleiding
Sarcoïdose, de ziekte van Besnier-Boeck-Schaumann,
is een inflammatoire systeemaandoening met een tot
nu toe onbekende verwekker. Bij histopathologisch
onderzoek worden niet-verkazende granulomen ge-
vonden. Deze granulomen zijn echter niet pathogno-
monisch voor sarcoïdose, want ze komen ook voor
bij infecties met mycobacteriën, schimmelinfecties,
en bij de ziekte van Wegener. 
Sarcoïdose komt wereldwijd voor en de eerste 
symptomen ontstaan vooral tussen 20- en 40-jarige
leeftijd. De presentatie en het beloop zijn zeer 
verschillend. De geschatte prevalentie varieert van
20-40 gevallen per 100.000. Vrijwel alle organen
kunnen in het ziekteproces betrokken worden. Het 
frequentst aangedaan zijn echter de longen, gewrichten,
huid (met name erythema nodosum), ogen (met name
panuveïtis, retinitis), lever, milt en lymfeklieren. 
Slechts 5-10% van de patiënten met sarcoïdose krijgt
neurosarcoïdose.1 In dat geval zijn de neurologische
symptomen in ongeveer 50% van de gevallen het
eerste verschijnsel van de ziekte.2 Dat maakt de diagnose
lastig, want de neurologische symptomatologie is zeer
divers (van myopathie tot corticale aandoeningen).
Dit is de reden waarom neurosarcoïdose in de dif-

ferentiaaldiagnose van een onbegrepen neurologisch
ziektebeeld zou moeten worden opgenomen.

Symptomen neurosarcoïdose
Sarcoïdose in de hypothalamus en hypofyse veroor-
zaakt vooral diabetes insipidus en hypopituïtarisme.3

Hersenzenuwuitval kan ontstaan door compressie,
granulomateuze infiltratie of ischemie bij granuloma-
teuze vasculitis. Uni- of bilaterale perifere facialisuitval
is het meest voorkomende symptoom van neuro-
sarcoïdose.4 De nervus opticus is daarna de frequentst
aangedane hersenzenuw, meestal unilateraal.5 Uitval
van andere hersenzenuwen komt ook voor, zowel
enkelvoudig als in diverse combinaties. Indien hersen-
zenuwuitval, uveïtis, parotitis en koorts samen voor-
komen (het syndroom van Heerfordt) dan is dit zeer 
suggestief voor sarcoïdose.
Granulomateuze meningitis uit zich eveneens in
hersenzenuwuitval en voorts door hoofdpijn met
meningisme, soms door hydrocefalie.6

Cerebrale granulomatose ontstaat meestal door ver-
spreiding vanuit de basale meningen langs de ruimtes
van Virchow-Robin. Op de MRI zijn dan corticale,
subcorticale en periventriculaire wittestoflaesies te
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zien.7 De gevolgen zijn focale neurologische af-
wijkingen, maar een neuropsychiatrisch beeld kan
ook ontstaan met delirante verschijnselen en insulten.8

Spinale sarcoïdose varieert van arachnoïditis tot
myelumcompressie door extra- en intramedullaire
granulomen.9 Progressieve paraplegie is de meest voor-
komende verschijningsvorm van spinale neuro-
sarcoïdose.10

Perifere neuropathie, veroorzaakt door sarcoïdose, kan
zich uiten in mononeuropathieën, mononeuritis multi-
plex, symmetrische distale sensomotorische polyneuro-
pathieën en dunnevezelneuropathie.11-13 In zeldzame
gevallen treedt een acute polyradiculitis op, die niet
te onderscheiden is van het syndroom van Guillain-
Barré.14

Naar schatting komen bij de helft van de sarcoïdose-
patiënten musculaire granulomen voor, die meestal
geen klachten veroorzaken.15 In zeldzame gevallen
treedt er een klinisch manifeste sarcoïdmyopathie
op, met pijn door acute myositis, spierzwakte, 
krampen, stijfheid en atrofie en ten slotte palpabele
noduli (zeer zeldzaam).16

Diagnose
Het aantonen van neurosarcoïdose is in veel gevallen
moeilijk en het uitsluiten vrijwel onmogelijk. Wanneer
men op grond van het klinische beeld of de bevindin-
gen bij beeldvorming aan neurosarcoïdose denkt,

hangt de verdere diagnostiek af van het feit of de
diagnose sarcoïdose al dan niet al eerder bij de
patiënt is gesteld.  
Indien de patiënt nog niet bekend is met sarcoïdose
moet men de diagnose proberen te stellen door het
vinden van kenmerkende afwijkingen buiten het
zenuwstelsel. In het geval de anamnese en het lichame-
lijke onderzoek geen aanknopingspunten bieden, is
het nuttig de longarts en de KNO-arts (granulomen
in het neusslijmvlies) te raadplegen. Een galliumscan
kan onvermoede sarcoïdosehaarden onthullen. Het zo-
genoemde lambdapatroon (veroorzaakt door bilaterale
hilaire- en rechts paratracheale lymfadenopathie) in
combinatie met het pandapatroon (hypermetabolisme
ter plaatse van traanklieren en parotis beiderzijds) is
zeer sensitief en specifiek voor de aanwezigheid van
sarcoïdose.17

Wanneer de patiënt al bekend is met sarcoïdose en de
verdenking op neurosarcoïdose bestaat, is, afhankelijk
van de klachten, primaire beeldvorming of neurofysio-
logisch onderzoek nuttig. MRI-onderzoek van het
centrale zenuwstelsel brengt vaak afwijkingen aan
het licht, maar deze zijn zelden specifiek.7,18 Er is
een breed spectrum aan mogelijke bevindingen:
periventriculaire wittestoflaesies, multiple of solitaire
supra- en infratentoriële laesies in het hersenparen-
chym (zie Figuur 1 en 2), leptomeningeale aankleuring,
verdikking en aankleuring van de dura (zie Figuur 3),
aankleuring van de hersenzenuwen, hydrocefalie en

Figuur 1. MRI van het cerebrum. Transversale FLAIR-opname
met gadolineum: bifrontale laesies.

Figuur 2. MRI van het cerebrum. Transversale T2-gewogen
opname: hoog subcorticale vlekkerige afwijkingen.
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spinale laesies, die extraduraal, intraduraal, extra-
medullair, intramedullair gelokaliseerd kunnen
zijn.7 Het geven van gadolineum levert dikwijls veel
extra gegevens op. Bij myopathie die veroorzaakt
wordt door sarcoïdose kan het creatinekinase ver-
hoogd of normaal zijn. Het EMG laat in de meeste
gevallen een myopathisch beeld zien en het spier-
biopt bevat in bijna alle gevallen granulomen. Geen
van deze bevindingen zijn echter specifiek.19

De diagnostische waarde van liquoranalyse voor het
aantonen van neurosarcoïdose is beperkt, maar dit
onderzoek is van belang om andere aandoeningen
uit te sluiten, met name wanneer behandeling met
steroïden wordt overwogen. Bij neurosarcoïdose
komen pleiocytose, albuminelekkage en intrathecale
Ig-synthese voor, met name de combinatie van deze
bevindingen is zeer indicatief.13 De sensitiviteit van
een verhoogd ACE-gehalte in de liquor wordt op
50% geschat, de specificiteit is niet bekend.20,21

Andere mogelijke liquorafwijkingen bij neurosar-
coïdose zijn een verhoogde T-helper/-suppressorratio,
en verhoging van de concentraties lysozym, ß2-micro-
globuline of adenosinedeaminase.22

In ieder geval is het belangrijk dat andere neurologische
verklaringen voor de klachten onwaarschijnlijk ge-
maakt zijn, voordat de diagnose neurosarcoïdose
wordt gesteld.
Bij neurosarcoïdose is er vaak een uitgebreide differen-
tiële diagnose. Zo kunnen infecties met protozoën
(toxoplasmose), metazoën (echinococcen), mycoses,
spirochaeten (treponema) en bacteriën (tbc, lepra)
bij neurosarcoïdose cerebrale of spinale syndromen
veroorzaken. Multipele sclerose moet overwogen
worden indien de nervus opticus is aangedaan of
wanneer wittestoflaesies op de MRI worden gevonden.
Intracerebrale granulomen kunnen gelijkenis vertonen
met meningeomen, gliomen, intracerebrale lymfomen
of granulomen, zoals die bij de ziekte van Wegener
worden gezien. 

Behandeling 
Het doel van de behandeling van neurosarcoïdose is
de zenuwbeschadiging tegen te gaan en, zo mogelijk,
te voorkomen dat er irreversibele fibrose optreedt.
Aangezien neurosarcoïdose een zeldzame aandoening
is, zijn er op dit moment nog geen prospectief ge-
controleerde studies voorhanden. Over het natuurlijke
beloop van de aandoening is nog niet veel bekend.
De hier genoemde adviezen ten aanzien van de behan-
deling zijn daarom niet ‘evidence based’ aangetoond.
Bij de behandeling staan corticosteroïden centraal.2,4,23

Gestreefd moet worden om zoveel mogelijk duide-

lijkheid omtrent de diagnose te hebben en ervan
overtuigd te zijn dat de voordelen van de behandeling
duidelijk tegen de nadelen van de bijwerkingen
opwegen. Verbetering van de klachten betekent niet zo
maar een diagnose ex juvantibus, aangezien infecties
en lymfomen ook goed op corticosteroïden kunnen
reageren. In ernstige gevallen wordt initieel gestart met
methylprednisolon i.v. (1.000 mg/dag) gedurende
enige dagen, waarna dit wordt omgezet in prednison
oraal (1 mg/kg/dag).9 Na 6-8 weken kan voorzichtig
worden geprobeerd de dosis geleidelijk te verlagen
(men adviseert met 5 mg per maand).23 Hoelang de be-
handeling moet worden gecontinueerd, is onbekend. 
Het verdwijnen van de MRI-afwijkingen moet geen
behandelingsdoel zijn. Fibrotische afwijkingen kun-
nen namelijk als litteken achterblijven en deze zijn
uiteraard geen aanleiding om de steroïdbehandeling
te continueren. 
Indien corticosteroïden onvoldoende effect sorteren,
kunnen immuunsuppressiva, zoals methotrexaat
(mogelijk is intrathecale toediening extra werkzaam),
azathioprine, ciclosporine en cyclofosfamide, aan de
behandeling worden toegevoegd, hoewel het be-
schreven effect van deze middelen wisselend is.23,24

De keuze voor een van deze middelen wordt vooral
bepaald door het bijwerkingenprofiel, met het oog
op de orgaansystemen die door sarcoïdose zijn aan-
gedaan.23

Figuur 3. MRI van het cerebrum. Coronale T1-gewogen opna-
me met gadolineum: basale meningitis, met invasie van het
hersenparenchym.
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Chloroquine en thalidomide zijn ook incidenteel
ingezet.4 Bij therapieresistente neurosarcoïdose is
een gunstig effect van infliximab beschreven.25,26 De
langetermijneffecten hiervan zijn echter niet bekend.
Er bestaat een aantal publicaties over een tijdelijke
verbetering van therapieresistente spinale en cerebrale
sarcoïdose na radiotherapie.27-29

Bij symptomatische hydrocefalie kan een ventriculo-
peritoneale drain nodig zijn, andere neurochirurgische
interventies zijn zelden geïndiceerd. Resectie van
intracraniële of spinale granulomen is alleen zinvol
indien er een levensbedreigende situatie ontstaat.9

Beloop en prognose
Tweederde van de patiënten met neurosarcoïdose
heeft een monofasisch, ‘self-limiting’ beloop. Bij de
overige patiënten is het beloop chronisch progressief
of ‘relapsing-remitting’.23,30 Een geïsoleerde hersen-
zenuwneuropathie (met name nervus VII) en aseptische
meningitis kunnen - ook zonder therapie - voorbij-
gaand optreden.23 Afwijkingen in het hersenparen-
chym, hydrocefalie en multiple hersenzenuwuitval
(met name nervus II en VIII), perifere neuropathie
en myopathie verlopen vaak meer chronisch.23 In
een ongeselecteerde serie van meer dan 400 patiënten
werd een mortaliteit van 12% gevonden.22 De invloed
van therapie werd in deze studie niet beschreven. 

Conclusie
Neurosarcoïdose is een zeldzame aandoening, die
vrijwel alle neurologische aandoeningen kan imiteren.
De symptomen en bevindingen zijn bij onderzoek
niet specifiek, waardoor neurosarcoïdose vaak een
diagnostische uitdaging is. Bij een onbegrepen neuro-
logisch beeld, dient neurosarcoïdose steeds weer in
de differentiële diagnostiek te worden betrokken. 
De behandeling van neurosarcoïdose is vergelijkbaar

met die van systemische sarcoïdose, al zal de behande-
lingsstrategie enigszins verschillen van de algemene
principes, in die zin dat vroeger wordt gestart met
corticosteroïden en hogere doses worden gegeven. 
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