brain

Neuroonkologische Informationen der Deutschen Hirntumorhilfe e.V. Ausgabe 112011

Stellenwert der Interview mit
stereotaktischen Serienbiopsie Professor Rolf Bjerkvig
Asilomar-Konferenz Das Akustikusneurinom —

Travemunde 2010 Chancen und Risiken der Therapie



Brainstorm 1] 2011

Y hrapic

Prof. Dr. med. Steffen Rosahl

PD Dr. med. Klaus Hamm

Das Akustikusneurinom -
Chancen und Risiken der Therapie

Professor Dr. med. Steffen Rosahl, Chefarzt der Klinik fiir Neuro-
chirurgie und PD Dr. Klaus Hamm, leitender Arzt der Abteilung flir
stereotaktische Neurochirurgie und Radiochirurgie am Klinikum
Erfurt, zeigen, dass ein optimales medizinisches Management

bei der Behandlung von Akustikusneurinomen nur interdisziplinar
gelingen kann. Sie erklaren, welche Therapieansatze sich
bewahrt haben, welche Uberlegungen die Wahl der Behandlungs-
strategie beeinflussen und warum das Akustikusneurinom
eigentlich Vestibularisschwannom heiBen sollte.

Es ist ein alter Hut, dass Akustikus-
neurinome (AKN) besser Vestibularis-
schwannome heifSen sollten, weil sie
eigentlich immer von den Hiillen des
Gleichgewichtsnervs (Nervus vesti-
bularis) und nicht vom Hornerv, dem
Nervus acusticus (heute heifst dieser
Nerv: Nervus cochlearis) ausgehen.
Die alte Bezeichnung halt sich den-
noch hartnickig, da der Hornerv
eine sehr wichtige Rolle bei der
Erkrankung spielt.

Grundsitzlich sollte beim medizini-
schen Management dieser gutartigen
Geschwiilste gelten: Die Behandlung
von Akustikusneurinomen muss fiir
den Patienten besser sein als der
natiirliche Verlauf der Erkrankung.
Das gelingt nicht in jedem Fall. Fiir
manchen Patienten sind noch immer
die Nebenwirkungen der Behandlung
gravierender als die Symptome durch
den Tumor selbst. Wann behandelt
man also welches AKN mit welchen
Methoden? Nachfolgend soll ein Ein-
blick in die Basis der aktuellen Strate-
gien in der Beratung, Diagnostik und
Behandlung von Patienten mit diesem
gutartigen Tumor gegeben werden.

Der Tumor und seine Folgen

Mehr als 10% aller im Schiddelinneren
wachsenden Tumoren sind im Klein-
hirnbriickenwinkel, dem mit Hirn-
wasser gefiillten Raum seitlich von
Hirnstamm und Kleinhirn, gelegen.
80-90% der Tumoren in dieser Region
sind sogenannte Schwannome (andere
Bezeichnung fiir Neurinome, Tab. 1).
Sie gehen fast alle vom Nervus vestibu-
laris aus, der von den Gleichgewichts-

sensoren im Innenohr zum Hirnstamm
zieht (1), und wachsen aus den Zellen
der Nervenscheiden, den Schwannzel-
len. Thr Ursprung liegt meist in der Zone
des Nervs, wo die Stiitz- und Hiillzel-
len des Gehirns (Glia) in diese Zellen
iibergehen.

Von den insgesamt 13 Hirnnerven' ver-
laufen neun (!) durch den Kleinhirn-
briickenwinkel, also durch genau die
Region, in der Akustikusneurinome
wachsen (Abb. 1). Sie sind verantwort-
lich fiir die Sensibilitat* des Gesichtes
sowie die Steuerung der Kaumuskeln
(Trigeminus = V. Hirnnerv), eines Teils
der Augenmuskeln (Trochlearis = IV.
Abduzens = VI.), der Gesichtsmuskeln
(Fazialis = VII.), des Schluckreflexes und
des Stimmbands (Glossopharyngeus
= IX., Vagus = X.), Teile der Hals- und
Schultermuskulatur (Accessorius = X1.)
sowie der Zunge (Hypoglossus = XII).

Da die Betroffenen eher iiber Ohrgerau-
sche und Horstiirze als iiber einen leich-
ten Schwindel berichten (Tab. 2) und
weil Gleichgewichtsnerv und Hornerv
anatomisch mit bloflem Auge fast nicht
zu trennen sind, war man frither davon
ausgegangen, dass der Ursprung der
Tumoren am ,,Akustikus“ (alte Bezeich-
nung fiir Hornerv) liegt. Die Bezeich-
nung ,, Akustikusneurinom® ist so fest
etabliert, dass sie sich im medizinischen
Alltag noch immer nicht durch die kor-
rektere, aber schwierigere Bezeichnung
»Vestibularisschwannom® ersetzen ldsst.
Im Rahmen dieses Artikels wird der
neuere Begriff benutzt.

! Z4hlt man Intermedius und Fazialis als einen
Nerv, dann sind es nur 12 Hirnnerven.
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Abb. 1

Hirnnerven im Kleinhirnbriickenwinkel
und im inneren Gehdrgang, welche
durch Vestibularisschwannome
prinzipiell geféahrdet sind

Obwohl der Nervus facialis ebenso wie
der Nervus vestibulocochlearis den in-
neren Gehorgang durchzieht, ist dieser
Nerv vor der Behandlung eines Vesti-
bularisschwannoms wesentlich seltener
durch den Tumor beeintréchtigt. Eine
Schidigung des Fazialis fithrt zu einer
einseitigen Lahmung der Gesichts-
muskeln: Bei voller Auspragung kann
das Augenlid nicht mehr geschlossen
werden, der Mundwinkel hiangt herun-
ter, die Augenbraue kann nicht hoch-
gezogen werden. Auflerdem kommt

es zu einer deutlich verminderten
Tranensekretion, sodass die Hornhaut
des Auges austrocknen und dauerhaft
geschiddigt werden kann, wenn man sie
nicht kiinstlich mit Tréanenfliissigkeit
und Salben schiitzt. Die medizinische
Klassifizierung zur Beurteilung der
Schwere dieser Fazialislihmung erfolgt
meist nach der Skala von House &
Brackmann (Tab. 3)(1).

Manchmal treten Ohrschmerzen als
Symptom des Tumors auf. Auch Miss-

empfindungen im Gesichtsbereich,
dem Versorgungsgebiet des Nervus
trigeminus, sind nicht selten (Tab. 2).
Dahingegen kommen Defizite der
Schluck- und Stimmnerven sowie
Liahmungen von Armen oder Beinen
nur sehr selten und fast ausschliellich
bei sehr grofien Tumoren in spéten
Stadien vor.

Die Haufigkeit der Vestibularisschwan-
nome wird mit ca. 1/100 000 angege-
ben (2). Legt man die entsprechenden
Bevolkerungszahlen zugrunde, dann
gibt es in Deutschland jahrlich etwa
800 Neuerkrankungen (3).

Bei weniger als 5% der betroffenen Pa-
tienten treten Vestibularisschwannome
beidseitig auf. Diese im Rahmen der
Erbkrankheit Neurofibromatose Typ II
(NF-II) entstehenden Tumore nehmen
in der Behandlung eine Sonderstel-
lung ein, da sie hiufig stirker mit den
betroffenen Hirnnerven verwachsen
sind, zum erneuten Wachstum neigen

Trigeminus (V)

Abduzens (VI)

Fazialis und
Intermedius (VII)

Vestibulocochlearis (Vi)

Glossopharyngeus (IX)

Vagus (X)

Akzessorius (XI)

Hypoglossus (XII)

Olive und Wurzeln des N. XII

und die Patienten immer durch eine
beidseitige Ertaubung bedroht sind.
Die NEF-II tritt bei einem von 40-50.000
Neugeborenen auf. Dabei liegt eine
genetische Verdnderung des Chromo-
soms 22 vor, die autosomal-dominant*
vererbt wird. Betroffen ist ein Gen*
fiir die Produktion des wichtigen
Eiweifles ,,Schwannomin®, das
normalerweise das Wachstum der
Schwannzellen hemmt (2). Auch bei
spontan auftretenden, also nicht mit
NF-II in Zusammenhang stehenden,
Vestibularisschwannomen findet sich
nicht selten ein solcher oder dhnlicher
Gendefekt. Im Gegensatz zu Patienten
mit NF-II ist er allerdings nicht direkt
im Erbgut und damit nicht in allen
Korperzellen, sondern nur im Tumor
selbst zu finden. Fiir die Neurofibro-
matose gibt es ein-deutige klinische
Hinweise wie z.B. beidseitige Tumore,
Verdnderungen der Haut und der
Regenbogenhaut des Auges bzw.
weitere Tumoren im Zentralnerven-
system oder Anzeichen fiir die
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Tab. 1 Relative Haufigkeit der Tumoren im Kleinhirnbriickenwinkel
Anteil [%]
80

5-10

5-7

<25

<1

Tumor
Vestibularisschwannome
Meningeome

Epidermoide

Schwannome im Bereich des Foramen jugulare

Dermoide
Schwannome anderer Hirnnerven

Sonstige

<1
<2

Erkrankung bei anderen Familien-
mitgliedern, sodass nicht jeder Patient
mit einem Vestibularisschwannom
genetisch getestet werden muss.
Warum es zu solchen Veranderungen
in den Zellen kommt, ist bisher un-
geklart. Auch hat man bisher keine
dufleren Faktoren erkennen konnen,
die die Entstehung dieser Tumoren
begiinstigen.

Obwohl der Gleichgewichtsnerv der
Ursprung der Vestibularisschwannome
ist, konnen auch alle oben genannten
Nerven, wichtige Gefdfe und der Hirn-
stamm, der eine entscheidende Rolle
fiir viele Korperfunktionen spielt,
durch diese Tumoren betroffen sein.
Dariiber hinaus kénnen Vestibularis-
schwannome die Hirnwasserabfluss-
wege blockieren und dadurch zu
erhohtem Hirndruck bzw. Hirnwasser-
ansammlung (Hydrozephalus) fithren
(Tab. 2). So gutartig die Tumore vom
Wachstumsverhalten her auch sind -
potenziell stellen sie eine Bedrohung
der Gesundheit und gleichzeitig eine
komplexe Herausforderung in der
Behandlung dar. Die Therapie der
Tumoren wurde in den vergangenen
Jahrzehnten soweit verfeinert, dass
heute zunehmend die Erhaltung des
Horvermogens und die Lebensqualitit
in den Mittelpunkt der drztlichen
Bemithungen riicken. Eine Horerhal-
tung macht allerdings nur dann wirk-
lich Sinn, wenn es sich um ein funktio-
nelles Horen, d.h. fiir den Patienten im
Alltag nutzbares Horen handelt. Eine
Herausforderung fiir die Zukunft stel-
len Schwindel und Ohrgeréusche dar.
Beide Symptome konnen die Lebens-
qualitat erheblich beeintrichtigen,
unabhingig davon, ob man den
Tumor behandelt oder nicht (4).

Diagnostik

Nach einem Horsturz oder einer
anhaltenden Hérminderung werden
erste Hinweise auf das Vorliegen eines
Vestibularisschwannoms meist aus der
Hals-Nasen-Ohren (HNO)-Routine-
Diagnostik mit Hortests, Gleichge-
wichtspriifung (Vestibulogramm) und
elektrophysiologischen Untersuchungen
gewonnen (1). Das Kernspintomo-
gramm (MRT) ist diagnostisch auch
bei kleinen Tumoren im inneren
Gehorgang fast immer treffsicher.
Die Tumoren zeigen eine typische
Aufnahme des Kontrastmittels
Gadolinium (Abb. 2 und 3).

Im Computertomogramm (CT) sieht
man eine knocherne Erweiterung des
inneren Gehorgangs. Bei Patienten
mit Neurofibromatose kommen in

der Primérdiagnostik v.a. genetische
Tests und bildgebende Untersuchungen
im Bereich der Wirbelsaule hinzu.

Naturlicher Verlauf der Erkrankung

Das Wachstum der Vestibularisschwan-
nome liegt meist gleichmafig langsam
bei etwa einem bis fiinf Millimetern pro
Jahr (5-7). Es gibt aber auch Tumoren,
die tiber langere Zeitraume fast gar nicht
wachsen (8), und andere, deren Wachs-
tumsraten sich plotzlich erh6hen. Wann
man ein Vestibularisschwannom behan-
delt oder besser noch abwartet, hangt
unter anderem vom Horvermdgen und
dessen Bedrohung durch das natiirliche
Wachstum bei einseitigen Tumoren ab.
In einer Datenanalyse aus 34 Studien,
bei denen die Tumoren von 982 Patien-
ten mit gutem Horvermogen iiber 26-52
Monate nur beobachtet und nicht aktiv
behandelt wurden, zeigte sich, dass die
Tumorgrofle bei der Erstdiagnose nicht

der tatsichlich entscheidende Faktor fiir
die ldngerfristige Erhaltung des Horens
war (7). Bedeutender ist die Wachs-
tumsrate des Tumors: Bei 75% der
Patienten, bei denen der Tumor weniger
als 2,5 mm pro Jahr wuchs, konnte das
Horen erhalten werden. Bei Patienten
mit einem Tumorwachstum von mehr
als 2,5 mm pro Jahr sank diese Rate
drastisch auf 32%.

Generell gilt, wie fiir jede Erkrankung:
Eine Behandlung sollte bessere Ergeb-
nisse zeigen als der natiirliche Verlauf
der Erkrankung bei dem betroffenen
Patienten. Wenn der Tumor klein

und das Horvermégen sehr gut oder
wenn er grofd ist bzw. deutlich wéchst,
dann ist ein langes Abwarten und
Beobachten oft nicht sinnvoll. Die zur
Verfiigung stehenden Behandlungs-
optionen sollten bei gleichen Tumoren
anndhernd gleiche Ergebnisse in Bezug
auf die Lebensqualitit des Patienten
erbringen konnen. Um das zu gewéhr-
leisten, bedarf es eines individuell
mafigeschneiderten Therapiekon-
zeptes. Jeder Eingriff sollte ein klar
definiertes Ziel haben und zusitzlich
neurologische Ausfille vermeiden.

Am besten sollte die Behandlung an
medizinischen Zentren erfolgen, die
unter einem Dach oder in direkter Zu-
sammenarbeit mit anderen Einrichtun-
gen die notwendigen Erfahrungen und
technischen Voraussetzungen fiir alle
Diagnose- und Therapieverfahren vor-
halten. Langfristige Ansprechpartner
sind vor allem fiir jene Patienten wich-
tig, bei denen Vestibularisschwannome
mittels MRT ,,beobachtet” werden, und
fiir Patienten, die unter NF-II leiden.

Die Behandlungskonzepte

Grundsitzlich gibt es in der Beratung
und Behandlung von Patienten mit
Vestibularisschwannomen derzeit drei
wesentliche und bewéhrte Konzepte:

1. Warten und Nachuntersuchen
(,,Wait and Scan®)

2. Mikrochirurgische Tumorentfernung

3.Radiochirurgie und
stereotaktische Radiotherapie
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Tab. 2 Haufigkeit klinischer Symptome bei

Patienten mit Vestibularisschwannomen

Symptom Haufigkeit [%]
Hérminderung 95-98
Ohrgerausche (Tinnitus) 63-70
Schwindel 61-67
Gleichgewichtsstérungen/Gangunsicherheit 60-67
Kopfschmerz 12-32
Geflhlsstérungen im Gesicht (Trigeminusstérungen) 12-26
Gesichtsnervenlahmung (Fazialisparese) 10-17
Gangunsicherheit 14
Ohrschmerz 9
unwillktrliches Muskelzittern (Tremor) 8
Koordinationsstérungen bei Folgebewegungen 7
Beeintrachtigung des Geschmackssinnes 6
Funktionsstérungen anderer Hirnnerven (IX-XII) 3
Doppelbilder 2

Tab. 3 Gebrauchliche Skala zur Beurteilung der Fazialisfunktion

vereinfacht nach House & Brackmann (1985)

Grad Funktion Charakteristika
des Fazialis
normal - Normale Funktion
(100%)
Il leichte Parese* - Ruhesymmetrie des Gesichtes
(75-99%) - Stirnrunzeln unbeeintréchtigt
- Lidschluss mit minimaler Anstrengung mdglich
- Mundwinkel bleibt minimal zuriick
Il maBige Parese - Ruhesymmetrie des Gesichtes
(50-75%) - Stirnrunzeln unbeeintréchtigt
- Lidschluss mit Anstrengung mdglich
- Mundwinkel bleibt leicht zurlick bei Bewegung
\% ausgepragte - Ruhesymmetrie, aber Entstellung bei Bewegung
Parese - Stirnrunzeln nicht moglich (Stirnast gelahmt)
(25-50%) - Lidschluss inkomplett
- Mundwinkel asymmetrisch und Bewegung
nur mit groBer Anstrengung maoglich
Vv schwere Parese - in Ruhe Asymmetrie des Gesichtes
(0-25%) - Stirnrunzeln nicht méglich (Stirnast gelahmt)
- Lidschluss inkomplett
- Mundwinkel asymmetrisch und kann auch
mit groBer Anstrengung nur noch minimal
bewegt werden
Vi Plegie* - in Ruhe Asymmetrie des Gesichtes
(0%) - keine Bewegung der Gesichtsmuskulatur méglich

*Erkléarung der Fachbegriffe

autosomal-dominant

Form der Vererbung, bei der die
Erkrankung mit einer Wahrschein-
lichkeit von 50% auf ein Kind
vererbt wird

fraktioniert/Fraktionierung
Aufteilung einer Gesamtstrahlendosis
auf mehrere Einzeldosen

Gen

Abschnitt des Erbguts, der die biolo-
gische Information zum Aufbau von
Eiweiflen und damit zur Ausprigung
von Korpermerkmalen enthélt

Gy
Abkiirzung fiir Gray; Maf3einheit
fiir die Strahlendosis

Indikation

Voraussetzung / Grund fiir einen
medizinischen Eingriff bzw. eine
bestimmte Behandlung

Neuroprothese

technisches Gerit, das mit dem
Nervensystem verbunden werden
und so geschéadigte Nervenfunktionen
wiederherstellen oder ersetzen kann

Parese
unvollstandige Kraftminderung;
Lihmung

Plegie
vollstindige Lihmung

Rezidiv
Wiederauftreten einer Erkrankung
nach bereits erfolgter Behandlung

Sensibilitat

bestimmte Sinnesempfindungen

wie Tast-, Beriithrungs-, Temperatur-,
Schmerz-, Lage-, Kraft-, Druck-,
Bewegungs- und Vibrations-
empfinden

stereotaktisch

raumlich gezielte, punktgenaue
Steuerung von Bestrahlungen oder
Eingriffen durch dreidimensionale
computerassistierte Planung

“Therapic B8
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Abb. 2

Tumor und H6érvermdgen einer Patientin,
bei der mikrochirurgisch ein den Hirnstamm
bereits bedrangendes Vestibularisschwan-
nom vollstdndig und unter Erhaltung des
sehr guten funktionellen Hérvermoégens
entfernt werden konnte.

A MRT vor der Operation

B MRT 3 Monate nach vollstandiger
mikrochirurgischer Tumorentfernung

C Tonaudiogramm vor (rot) und nach (griin)
der Operation

Wait and Scan

Eine vorerst abwartende Haltung

kann durchaus vertretbar, manchmal
sogar wiinschenswert sein, um das
Wachstumsverhalten des Tumors zu
beobachten. Mittels der Verlaufsunter-
suchungen konnen Entscheidungen fiir
eine optimale Behandlung getroffen
werden. Insbesondere bei Patienten
mit erhohtem Operationsrisiko (9),
bei Tumoren mit sehr kleiner Wachs-
tumsrate oder falls auf dem anderen
Ohr bereits eine Ertaubung eingetreten
ist (vorrangig bei NF-II-Patienten),
sollte die Indikation* fiir eine Behand-
lung eher zuriickhaltend gestellt
werden. Das Wait-and-Scan-Konzept
schlie8t zunéichst halbjéhrliche, dann
jahrliche kernspintomographische

Database Volume: joom]
O AN-fee.re. B2 457

Database

B AN Restbel. 0603

Untersuchungen und regelmafliige
Hortests ein. Wiinschenswert ist

dabei der exakte MRT-Vergleich

durch eine digitale Bildiiberlagerung
und Volumenbestimmung des Tumors.

Mikrochirurgische Tumorentfernung
Den Hirnstamm hochgradig be-
driangende Tumoren mit oder ohne
Abflussstorungen des Hirnwassers
(Liquorzirkulationsstorungen) konnen
eine Notfallindikation zur Behandlung
darstellen. Bei allen anderen Tumoren
héngt der Zeitpunkt einer méglichen
Operation entscheidend vom Auftre-
ten neurologischer Stérungen, vom
Wachstumsverhalten des Tumors, vom
Horvermogen und vom Wunsch des
Patienten ab. Eine Indikationsstellung

Databass Valume |oom)]
G648 | @ AN-RESt 1006 251

in einem frithen Stadium der Erkran-
kung (T1 oder T2) eroffnet meist eine
groflere Chance, das Horvermogen und
die Funktion anderer betroffener Ner-
ven dauerhaft zu erhalten, als dies bei
grofleren Tumoren der Fall ist (Abb. 4).

Radiochirurgie und
stereotaktische Radiotherapie

Die radiochirurgische Behandlung
und auch die fraktionierte* stereotak-
tische* Radiotherapie verfolgen das
Prinzip der ,,Tumorkontrolle. Darun-
ter versteht man einen durch Bestrah-
lung bedingten Wachstumsstopp des
Tumors. Die Methode hat sich als
nebenwirkungsarme Alternative inzwi-
schen vollstindig etabliert. Sie kann
insbesondere auch bei Rezidiven*, bei

Abb. 3

Zweites Rezidiv eines zweimal im Abstand
von 3 Jahren operierten Vestibularis-
schwannoms im Stadium T4 mit rechts-
seitiger Ertaubung und Ausfall des
Gleichgewichtsorgans. Die Abbildung zeigt
den MRT-Verlauf

A vor

B 10 Monate nach

C 4 Jahre nach

stereotaktischer Radiotherapie mit 27 Frak-

tionen a 2 Gy. Die TumorgroBe ist ricklaufig,
neue Symptome traten nicht auf.
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denen eine erneute mikrochirurgische
Behandlung nicht sinnvoll erscheint,
zum Einsatz kommen (Abb. 3).

Ob und wie ein Vestibularisschwan-
nom behandelt werden sollte, liasst

sich nicht mit einheitlichen Standards
definieren. Individuelle Faktoren, aber
auch die an den einzelnen Zentren
bestehende Fachkunde und Erfahrung
spielen bei der Beratung der Patienten
eine Rolle. Der Wunsch des Patienten
wird die Wahl der Behandlungsmetho-
de ebenfalls immer entscheidend mit
beeinflussen. Bei all den aufgefiihrten
Therapieoptionen gibt es sowohl Vor-
teile als auch Nachteile sowie Voraus-
setzungen, bei denen das eine oder
andere Verfahren geeigneter erscheint.
Letztendlich ergibt sich die Therapie-
wahl aus einer Vielzahl von Faktoren,
welche fiir jeden einzelnen Fall erortert
werden miissen.

50 Jahre Mikrochirurgie -
Was kdénnen die Chirurgen?

Schon Ende des 19. Jahrhunderts hatte
man versucht, Vestibularisschwan-
nome chirurgisch zu entfernen, weil
sie potenziell lebensbedrohend waren.
Dem Chirurgen Sir Charles Ballance
gelang 1894 erstmals eine Operation,
bei der der Patient tiberlebte (3). Bis
zur Einfithrung des Mikroskops in
die HNO- und Neurochirurgie Anfang
der 1960er Jahre blieben aber Sterb-
lichkeit und Nebenwirkungen der
chirurgischen Bemiithungen fiir

heutige Verhiltnisse inakzeptabel
hoch. Mit der Verfeinerung der
OP-Technik stiegen allméhlich die
Anspriiche an die Ergebnisse. In den
80er Jahren des 20. Jahrhunderts
gelang es dann auch bei vollstiandiger
Entfernung sehr grofler Tumoren in
mehr als 90% der Fille den Gesichts-
nerv (Fazialis) zu erhalten (9, 10).
Etwa zeitgleich mit der Einfithrung der
gezielten, einmaligen Bestrahlung (Ra-
diochirurgie) in groflerem klinischen
Maf3stab war man damit in der Lage,
sich der ndchsten Herausforderung

zu stellen — der Erhaltung des Horens
auf der Tumorseite, wenn dieses vor
der Operation noch sehr gut war. Das
sogenannte Neuromonitoring erwies
sich dabei als hilfreiches Instrument.
Das Prinzip dieses Verfahrens, das
sich wihrend einer Operation auch bei
Patienten unter Vollnarkose anwenden
lasst, ist einfach: Man registriert elek-
trische Antworten von Nerven, welche
sie auf natiirliche oder kiinstliche
Reizung abgeben. Fiir den Fazialis und
andere muskelsteuernde Nerven in
dieser Region misst man elektrische
Spannungsunterschiede (Potenziale)
in den entsprechenden Muskeln. Vom
Hoérnerv und der Hérbahn erhélt man
Antworten auf akustische Signale. Da
die resultierenden ,,akustisch evozier-
ten Potenzialen® (AEP) im Vergleich
zum elektrischen Umgebungsrauschen
sehr klein sind, muss man mehrere
hundert Antworten mitteln, um gut
unterscheidbare Kurvenverldufe zu
erhalten (Abb. 5 und 6). Um schneller

zu gut beurteilbaren Reizantworten
zu kommen, hat man sogenannte
Nahfeld-Ableitungen eingefiihrt, bei
denen Elektroden in der Nihe des
Tumors, z.B. am Hirnstamm und am
Trommelfell, angebracht werden. Hier
reichen unter optimalen Umstédnden
weniger als zehn Reizantworten aus,
um ein gutes Potenzial zu erhalten.

Die unter Neuromonitoring erreichbare
Rate der Nervenerhaltung bei mikro-
chirurgischen Operationen ist in erster
Linie von zwei Einflussgroflen abhingig:
der Tumorausdehnung (vor allem das
Einwachsen in den inneren Gehorgang
bis zur Horschnecke) und der Giite des
Horvermdgens vor der Operation. Man
hat zur prognostischen Einschitzung
fiir den Funktionserhalt der Nerven da-
her neben der objektiven Klassifikation
des Hérvermégens auch die Tumorgro-
e in Stadien eingeteilt (Abb. 4).

Ein weiterer wichtiger Faktor fiir die
Erhaltung des Horens ist die Durch-
blutung, insbesondere im Bereich
der Horsinneszellen im Innenohr.

Sie werden durch millimeterdiinne
Arterien, die sogenannten Labyrinth-
arterien versorgt. Bei diesen Gefiflen
handelt es sich um Endstromarterien,
d.h. dass die Versorgung der von
ihnen abhdngigen Gebiete bei einem
Verschluss nicht durch andere
Gefifle iibernommen wird und die
Sinneszellen dadurch ihre Funktion
unwiederbringlich verlieren. Wir
setzen seit einiger Zeit wihrend der

“Therapie 8
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Operation die Infrarotangiographie zur
Darstellung dieser wichtigen Arterien
ein. Es handelt sich dabei um ein in
das Operationsmikroskop integriertes
Verfahren zum Sichtbarmachen der
Durchblutung. Dazu wird ein fluores-
zierender Farbstoff in eine Vene
eingespritzt und iiber den Blutkreis-
lauf auch in das arterielle Blutgefaf3-
system transportiert. Unter Infrarot-
licht ist der Farbstoff dann in den
Gefaflen sichtbar (Abb. 7).

So kann es wihrend der Operation
gelingen, die entscheidenden Arterien
zu erkennen, zu schiitzen und das
Horvermogen besser zu erhalten.

Als zusitzliches Hilfsverfahren wird
bereits seit Langem die Endoskopie
genutzt, um versteckte Tumoranteile
sichtbar zu machen (11). Dabei kann
man mit dem Endoskop, einem
schlauchformigen Instrument mit
einer kleinen integrierten Kamera,

»um die Ecke“ schauen und damit die
Vollstandigkeit der Tumorentfernung
iiberpriifen.

Erfahrung und Fertigkeiten des Ope-
rateurs und seines Teams spielen eine
wichtige Rolle fiir das Operationser-

gebnis. Auflerdem beziehen sich Ergeb-

nisstatistiken (Tab. 4) auf Mittelwerte

vieler Operationen. Individuelle Beson-

derheiten wie Durchblutung und Auf-
bau des Tumors, Tiefe des Einwachsens
des Tumors in den inneren Gehorgang,
Struktur der Tumorhiille und Abgrenz-
barkeit von Hornerv und Hirnstamm,
Anzahl und Verlauf der fiir das Hor-
vermogen entscheidenden Arterien
zur Versorgung der Horschnecke und
viele andere Faktoren miissen fiir eine
individuelle Risikoabschitzung bei
einem Patienten mit beriicksichtigt
werden. Eine gute Faustregel ist: Bei
mittelgroflen Tumoren (Stadium T3,
Abb. 4) kénnen sehr gute Operateure

Abb. 4 Stadieneinteilung der Vestibularis-
schwannome nach GroBe

T1 Tumor im inneren Gehdrgang

T2 Tumorwachstum auch auBerhalb
des inneren Gehdrgangs in den
Kleinhirnbriickenwinkel

T3 Tumor fillt den
Kleinhirnbriickenwinkel aus

T4 Tumor bedrangt, komprimiert oder
verlagert den Hirnstamm

das Horen bei etwa 50% der Patienten
auf einem sehr guten Niveau erhalten
(12). Bei diesen Patienten sollte daher
die Wahl des operativen Zugangsweges
so erfolgen, dass die Chance zur Er-
haltung des Horens gewahrt wird und
nicht schon durch den Zugang eine
einseitige Ertaubung auftritt.

Die grofien und ungelésten Heraus-
forderungen bleiben auch fiir die
Chirurgen Tinnitus und Schwindel,
welche die Lebensqualitit vieler
Patienten nachhaltig beeintrachtigen
konnen (4; 13-15).

Radiochirurgie — Was leistet
die Prazisionsbestrahlung?

Die Behandlung mit Strahlenthera-
pie wurde fiir gutartige Tumoren erst
sinnvoll moglich, als man in den 50er
Jahren Methoden entwickelte, mit de-
nen man durch eine millimetergenaue
Zielpunktfithrung eine relativ hohe
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Strahlendosis an den Tumor bringen
konnte, wihrend das gesunde umlie-
gende Gewebe bestmdglich geschont
wurde (15-19).

Ein wesentlicher Effekt der Bestrah-
lung ist die Ver6dung kleiner, tumor-
versorgender Gefifle. Dariiber hinaus
soll das Erbmaterial der Tumorzellen
verdndert bzw. geschadigt werden.

Ziel der Behandlung ist dabei nicht die
Tumorentfernung, sondern die neben-
wirkungsarme ,,Tumorkontrolle®, d.h.
ein strahlenverursachter, langfristiger
Wachstumsstillstand oder sogar eine
teilweise Verringerung der Tumor-
grofle (Abb. 4). Wichtig war und ist

es, fiir jeden einzelnen Patienten ent-
sprechend der Grofle und Form seines
Tumors die richtige Dosis zu finden,
d.h. die Strahlenmenge, welche bei
moglichst geringen Nebenwirkungen
eine ausreichende Wirkung garantiert
(18). Es gibt derzeit mehrere Gerite fiir

VNV

die gezielte Bestrahlung. Die beiden
klassischen sind das sogenannte
Gamma Knife, bei dem die Strahlung
vieler kleiner Kobalt-Quellen auf den
Tumor konzentriert wird, und spezi-
elle Linearbeschleuniger, bei denen
das Strahlenfeld durch feine Lamel-
lenblenden (Mikro-Multi-Lamellen-
Kollimatoren) und die Bewegung des
Gerites um den Kopf des Patienten
auf den Tumor ,,zugeschnitten®

wird. Grundlage dieser sehr prazi-
sen Bestrahlung sind kernspin- und
computertomographische Bilder des
Vestibularisschwannoms. Prinzipiell
kann die gesamte Strahlendosis in
einer einzigen Behandlungssitzung
gegeben werden, was als Radiochir-
urgie bezeichnet wird. Bei grofieren
Tumoren muss das nicht unbedingt
wiinschenswert sein und ist auch
nicht immer moglich. Verteilt man
die Gesamt-Strahlenmenge dann auf
mehr als fiinf einzelne Bestrahlungen

Abb. 5

Akustisch evozierte Potenziale (AEP):
Elektrische Potenziale von der Hérbahn,
welche zum elektrophysiologischen
Monitoring der Horfunktion auch bei
Patienten in Narkose eingesetzt werden
kénnen. Die Wellen |-V werden durch
den Hérnerv und durch Kerngebiete im
Hirnstamm erzeugt. Man sieht, dass die
Wellen II-V auf der Tumorseite zeitlich
verschoben sind.

Abb. 6

Vergleich von konventionellen von der
Kopfhaut abgeleiteten Fernfeldpotenzialen
(oben) und nahe am Ursprung gemessenen
AEP, sog. Nahfeldpotenzialen. In den
Fernfeldableitungen kann man bei dieser
VergréBerung kaum noch reproduzierbare
Wellen unterscheiden. Fur die mittleren
Kurven lagen die Elektroden auf dem
Trommelfell, daher sind die friihen, durch
Hoérschnecke und Hornerv erzeugten Wellen
sehr deutlich zu sehen. Bei den unteren
Kurven lag die Elektrode in der Nahe des
Horkerns am Hirnstamm, womit man
innerhalb einer Sekunde stabile Potenziale
ableiten kann.

(Fraktionierung*), spricht man nicht
mehr von Radiochirurgie, sondern von
stereotaktischer Radiotherapie (SRT).

Eine Studie aus dem Jahre 2003 zeigte
einen Wachstumsstopp bei 92% der mit
Radiochirurgie behandelten Patienten
(ausgenommen: NF-II), sofern die
Tumoren einen maximalen Durch-
messer bis 35 mm hatten® 3% der
Patienten mit Tumoren bis zu dieser
Grof8e mussten wegen Tumorwachs-
tums nach der Bestrahlung operiert
werden. Bei grofleren Tumoren war
die Tumorkontrolle dagegen mit 75%
unbefriedigend (20). Mit der SRT hin-
gegen kann auch bei diesen Tumoren

2 Die Angabe der Durchmesser ist bei
Vestibularisschwannomen durch die unregel-
miflige Form des Tumors mit spitzwinkeligem
Wachstum im inneren Gehorgang etwas
ungeeignet. Besser und vergleichbarer sind
Volumenangaben, die auch in der Strahlen-
therapie generell verwendet werden.
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(4-25 cm?® Volumen) ein Wachstums-
stillstand bei ca. 87% der Patienten
erreicht werden (21). Auflerdem
verringert eine Aufteilung der Strah-
lengesamtdosis auf mehrere Einzeldo-
sen die Gefahr meist voriibergehender
Funktionsstorungen von Nerven.

Fiir die Radiochirurgie zeigt sich ebenso
wie fiir die Mikrochirurgie eine Bezie-
hung zwischen Grofle der Tumoren
und Funktionserhalt des Fazialis. In
einer grofien, studieniibergreifenden
Analyse, die insgesamt 2204 Patienten
umfasste, konnte in 96,2% aller Fille
der Fazialis erhalten werden (22).

Bei jiingeren Patienten mit kleinen
Tumoren und geringeren Strahlendo-
sen waren die Ergebnisse besser, bei
alteren Patienten {iber 60 Jahre und

Hérnerv

Labyrintharterie

Abb. 7

Die Erhaltung der Durchblutung des
Innenohres ist Voraussetzung fur die
Erhaltung des Hérens. Die dafiir wichtige
Durchstrémung der Labyrintharterie
kann mittels Infrarot-Angiographie im
Mikroskop wéahrend einer Operation
sichtbar gemacht werden.

Tumoren mit einem Volumen iiber
1,5 cm® schlechter. Eigene Erfahrun-
gen zeigen, dass durch eine Frakti-
onierung mit 27-30 Einzeldosen a 2
bzw. 1,8 Gy*, also Anwendung einer
SRT, eine Schidigung des Nervus
facialis fast immer vermieden werden
kann (21).

Die Chance der Horerhaltung nach
Radiochirurgie oder SRT ist wie bei
der Mikrochirurgie von der Giite des
Hoérvermogens vor der Behandlung
abhingig, die Grofle der Tumoren
scheint eine untergeordnete Rolle zu
spielen (23). In einer studieniibergrei-
fenden Untersuchung bei 5825 Patien-
ten iiber einen mittleren Beobach-
tungszeitraum von 41 Monaten nach
Behandlung mittels Radiochirurgie

Tab. 4 Prozentuale Horerhaltung in Abhéngigkeit von Tumorstadium
und der vor der Operation bestehenden Hérminderung bei

1000 Patienten mit Vestibularisschwannomen
21-40dB 41-60dB 61-80 dB

vorbestehende 0-20 dB
Hérminderung
(Mittelwerte tber 1-3kH)
g T 88%
=
g T2 58%
S T3 64%
IS
= T4 29%

67% 33%

79% 48% 27%
47% 34,5% 25,5%
17% 17,5% 13%

wird berichtet, dass die Horerhaltung
unabhingig vom Tumorvolumen und
vom Alter der Patienten, aber abhin-
gig von der Strahlendosis ist (24). Bei
einer maximalen Tumorranddosis von
12,5 Gy lag die Rate der Horerhaltung
mit 59% deutlich hoher als mit 53%
bei héheren Dosen.

Es ist nicht auszuschlieflen, dass sich
viele Jahre bzw. Jahrzehnte nach einer
Bestrahlung als Nebenwirkung auch
ein Tumor im bestrahlten Bereich ent-
wickeln kann. Diese strahlenbedingten
Tumoren sind jedoch extrem selten.

Medizinische Herausforderungen

Generell problematisch sind chirur-
gische Folgeeingriffe bei wieder
wachsenden Vestibularisschwannomen
sowohl nach erfolgter Bestrahlung als
auch nach vorangegangenen Operati-
onen (25, 26). Hier spielt vor allem die
Vernarbung eine grof3e Rolle, wodurch
sich die Hirnnerven mitunter kaum
noch vom Tumor abldsen lassen. Nach
vollstindiger Tumorentfernung ist

ein Wiederauftreten des Vestibularis-
schwannoms (Rezidiv) allerdings sel-
ten. Dennoch sollte eine Tumornach-
sorge mit jahrlichen MRT-Kontrollen
zumindest innerhalb der ersten beiden
Jahre nach einer Operation erfolgen.
Sieht man dabei keinen Hinweis fiir
ein erneutes Auftreten des Tumors,
konnen die Kontrollintervalle auf
zwei oder auch drei Jahre verldngert
werden. Bei der Neurofibromatose ist
die Neigung der Vestibularisschwan-
nome zur Gréflenzunahme oder zum
Rezidiv sowohl nach Bestrahlungen
als auch nach Operationen deutlich
erhoht. Hier sollte man nicht von
jahrlichen Nachsorgeuntersuchungen
abweichen, zu denen dann auch MRT-
Kontrollen der Wirbelsédule gehoren.
Bietet sich ein mikrochirurgischer
Eingriff nicht an, dann ist bei erneu-
tem Tumorwachstum, abhédngig von
der zuvor verabreichten Strahlendosis,
auch eine zweite Radiochirurgie/SRT
moglich (Abb. 3).

Fiir Patienten mit Neurofibromatose
gelten bei gleichen Behandlungs-
konzepten generell oft abweichende
Prinzipien und es existieren zum Teil
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zusitzliche Moglichkeiten, wie z.B.

der Einsatz von Neuroprothesen* bei
funktioneller Ertaubung. Verschiede-
ne Medikamente wurden bereits zur
chemotherapeutischen Behandlung der
Tumoren getestet und weitere Untersu-
chungen sind in Vorbereitung (27-29).
Die Ergebnisse bleiben abzuwarten.
Bei Patienten mit zystischen Tumoren
und bei NF-II ist die Rate der Horer-
haltung unabhingig von der ange-
wendeten Therapie deutlich geringer
(30, 31). Hier braucht der speziell
ausgebildete Arzt ein ganz besonderes
Fingerspitzengefiihl.

Obwohl Ohrgeridusche und Schwindel
nach der Behandlung auch manchmal
zuriickgehen, sind sie weiterhin weder
durch Operation noch durch Radiochir-
urgie zu beeinflussende Variablen. Diese
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