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1. EINLEITUNG

1.1 Das Akustikusneurinom

Das Akustikusneurinom (AKN) zéhlt zu den Kleinhirnbriickenwinkel-Tumoren und
wurde erstmals 1917 durch Cushing beschrieben (Cushing, 1917). Es handelt sich um
einen gutartigen, neuroektodermalen, meist einseitig auftretenden Tumor, der sich aus
den Schwannschen Zellen der Nervenscheide des VIII. Hirnnervs (Nervus
vestibulocochlearis) entwickelt. Dies flihrt zu den Synonymen wie Schwannom,
Schwann-Zell-Tumor oder Neurilemmom. In iiber 90% der Fille geht der Tumor von
den Schwannschen Zellen des Nervus vestibularis aus, im speziellen von dessen
superioren Ast (Sterkers et al., 1987). Hiufig hat das Schwannom sein Ausgangspunkt
in der Ndhe des Ganglion scarpae, welches sich im inneren Gehorgang befindet (Foncin
et al., 1979) (Abb. 1). Selten geht das AKN aus dem Nervus cochlearis hervor oder
entsteht intralabyrinthdr (Probst et al., 2000).

Abb. 1 zeigt den Verlauf des
Nervus vestibulocochlearis. Der
Pfeil deutet auf die Stelle im
inneren Gehdrgang, an der der
Tumor haufig entstehen kann.

Das AKN macht ca. 8-10% aller intrakranieller Tumore aus. Er ist der hdufigste Tumor
im Kleinhirnbriickenwinkel und macht etwa 91% aller Tumorerkrankungen im Os
temporale aus (Schuknecht, 1974; Mathew et al., 1978; Brackmann und Bartels, 1980).
Die Tumore treten bei Erwachsenen in allen Altersgruppen auf, bevorzugt jedoch im

mittleren Lebensalter zwischen dem 50. und 60. Lebensjahr (Harner und Laws, 1983a).



Eine Seitendominanz besteht nicht. Die WHO stuft das AKN zu den Grad I Tumoren
ein. Diese Klassifikation beruht auf der Annahme einer Entdifferenzierungsreihe, deren
einzelne Stufen den Malignititsgraden WHO Grad I bis IV entsprechen (Schlegel et al.,
2001).

Das Wachstum dieser gutartigen Tumore ist in der Regel langsam und verdriangend,
wobei eine Wachstumsgeschwindigkeit zwischen 0 und 1,2 cm/Jahr (im Durchschnitt
0,5 cm/Jahr) angegeben wird (Perry et al., 2001; Lumenta et al., 2001). In Einzelfillen
wird ein spontaner Riickgang des Tumors beschrieben (Redleaf und McCabe, 1993;
Luetje, 2000).

In 5% kommen Akustikusneurinome im Rahmen einer Neurofibromatose Typ 2 vor
(NF-2), einer autosomal dominant vererbten Erkrankung mit einem Defekt auf dem
Chromosom 22. Hier findet man héufig ein bilaterales Vorkommen.

Klinisch unterscheidet man zwei Formen, eine mediale und eine laterale Form des
Schwannoms. Mediale Tumore gehen vom intrakraniellen Anteil des VIII. Hirnnervs
aus, d.h. im eigentlichen Kleinhirnbriickenwinkel, laterale Tumore liegen im Meatus
acusticus internus (Probst et al., 2000). Es werden intrameatale (Durchmesser 1-8 mm),
intra- und extrameatale (Durchmesser bis 20 mm) und grofle extrameatale Tumore
(Durchmesser liber 25 mm) unterschieden (Stoll et al., 1998). Die Einteilung der T-
Klassifikation richtet sich nach der Tumorlokalisation (siche Abb. 2 bis 4):

T1-Klassifikation: rein intrameatal gelegen

T2-Klassifikation: intra- und extrameatal gelegen

T3a-Klassifikation: mit Ausdehnung in die Kleinhirnbriicken-Zisterne
T3b-Klassifikation: bis zum Hirnstamm reichend

T4a-Klassifikation: mit Kompression des Hirnstamms

T4b-Klassifikation: mit Verlegung des Hirnstamms und Kompression des 4. Ventrikel.



Abb. 2 zeigt einen T1-Tumor. Es handelt sich um ein rein intrameatal
gelegenes Akustikusneurinom.

Abb. 3 zeigt einen T2-Tumor. Es handelt sich um ein kombiniert intra-
und extrameatal gelegenes Akustikusneurinom.



Abb. 4 zeigt einen T3-Tumor. Es handelt sich um ein {iberwiegend
extrameatal gelegenes AKN.

Des weiteren wird nach der Tumorgrofe unterschieden. In der Literatur findet man
hierzu keine einheitliche Einteilung. In der Arbeit von Kaylie et al. wurden bis zu 2 cm
Durchmesser gro3e Schwannome als kleine Tumore bezeichnet (Kaylie et al.,2000). Die
mittleren AKN lagen zwischen einer Grofle von 2 bis 4 cm. Tumore groBer 4 cm
wurden als grole AKN bezeichnet. Die Symptomatik und die Therapie der Neurinome

héngt von der GroBe und der Lokalisation des Tumors ab.

1.1.1 Symptomatik des Akustikusneurinoms

Die drei typischen Symptome eines Akustikusneurinoms sind die in 95 bis 98% der
Fille auftretende einseitige Horminderung, der in 53 bis 70% auftretende Tinnitus und
ein Schwindel, der je nach Literaturangaben zwischen 19 und 67% variiert (Edwards
und Patterson, 1951; Mathew et al., 1978; Erickson et al., 1965; Harner und Laws,
1983b; Foote et al., 1995). In 25% der Fille kommt es zu einer Mitbeteiligung des
Nervus fazialis, in circa 16% wird ein Trigeminusreizsyndrom angegeben (Unger et al.,
1999) und in 19% der Félle klagt der Patient iiber Cephalgien (Selesnick et al., 1993a).

Bei sehr grolen Tumoren kann es zu einer Hirnstammkompression und/oder einem



Hydrocephalus mit Ataxie, Ubelkeit und Erbrechen kommen (Probst et al., 2000;
Kondziolka et al., 2002).

1.1.1.1 Hypakusis

Der Nervus cochlearis trennt sich im Meatus acusticus internus vom Nervus
vestibulocochlearis (VIII. Hirnnerv). Von dort ziehen die Fasern ins Ganglion spirale
cochleae im Modiolus der Schnecke (Abb. 1).

Wie bereits erwihnt, ist die Hypakusis das am hdufigsten vorkommende Symptom und
kommt typischerweise als einseitige progrediente, sensorineurale Schwerhorigkeit mit
einer geringen Sprachdiskriminierung vor (Erickson et al., 1965; Mathew et al., 1978).
Bislang ist der genaue Mechanismus, der zum Horverlust fiihrt, noch nicht vollstidndig
geklart. Allerdings erscheint die Kompression des blutversorgenden Gefédlles des
Nervus cochlearis, der Cochlea selbst, sowie die Kompression des Nerven selbst
naheliegend. Die Kompression hdngt wiederum von der Tumorgréfle und der genauen
Lokalisation des Tumors ab. Die Einengung des Nervus vestibulocochlearis soll zu
einem langsam zunehmendem Horverlust fithren, wihrend die Kompression von

Gefallen eher zu einem plotzlichen Ereignis fiihrt (Higgs, 1973).

1.1.1.2 Ohrgerausch (Tinnitus)

Ohrgerdusche, auch Tinnitus genannt, sind konstante, intermittierend, anfallsweise oder
progredient auftretende Gerdusche, die als subjektive Ohrgerdusche nur vom Patienten
wahrgenommen werden. Beim Akustikusneurinom geht das Ohrgerdusch héufig
gleichzeitig mit einem Horverlust einher. Er kann als Hoch- oder Tiefton
wahrgenommen werden, pfeifend oder brausend, kontinuierlich oder pulsierend sein.
Meist wird er als hoher, kontinuierlicher Pfeifton beschrieben, der auf der Seite des
Tumors lokalisiert ist (Marion und Cevette, 1991; Selesnick et al., 1992).

Der Pathomechanismus des Tinnitus ist dem der Hypakusis durch neurologische und

vaskuldre Kompression gleichzusetzen.



1.1.1.3 Schwindel und Gleichgewichtsstorungen

Der Nervus vestibularis trennt sich im Meatus acusticus internus vom Nervus
vestibulocochlearis (VIII. Hirnnerv). Von dort ziehen die einzelnen Nervenfasern zu
den Bogengéngen im Innenohr (Abb. 1).

Schwindel ist der Oberbegriff fiir eine subjektive Stérung der Orientierung des Korpers
im Raum. Es handelt sich dabei um ein sogenanntes multisensorisches Syndrom,
welches durch eine gestorte Wahrnehmung verschiedener Sinne gekennzeichnet ist und
mit dem Verlust der Korpersicherheit im Raum und dadurch hervorgerufenen
Gleichgewichtsstorungen einhergeht. In voller Auspragung duflert sich Schwindel in der
Wahrnehmung von Scheinbewegungen, in einer Storung der Funktion der
Augenmuskulatur (Nystagmus), in einer Fallneigung sowie in Ubelkeit und Erbrechen.
Er kann sowohl voriibergehend (episodisch) als auch andauernd auftreten. Unter
Gleichgewichtsstorungen versteht man eine Storung der Kontrolle der Kdorperstellung
im Raum infolge eines Labyrinth-Ausfalls, einer gestorten Funktion des
Vestibularapparates oder einer Erkrankung des Kleinhirns mit Ubelkeit, Erbrechen,
Gangabweichungen, Fallneigung, Schwindel und Nystagmus. Schwindel tritt meist
plotzlich auf und wird erst spit von Patienten mit einem AKN wahrgenommen, da es zu
einer zentralen Kompensation kommen kann (Selesnick et al., 1993a). Schwindel kann
einige Tage bis Wochen anhalten und verschwindet oft spontan wieder, nachfolgend
kann es zu Gleichgewichtsstorungen kommen (Harner und Laws, 1983a). Viele
Patienten konnen Schwindel und Gleichgewichtsstorungen nicht unterscheiden; so ist
aus medizinischer Sicht echter Schwindel eher selten. Pool und Pava berichteten von
einer Inzidenz fiir echten Schwindel von 58% (Pool und Pava, 1957), wahrend Erickson

nur von 18% spricht (Erickson et al., 1965).

1.1.1.4 Beteiligung des Nervus trigeminus

Der Nervus trigeminus (V. Hirnnerv) teilt sich im Ganglion trigeminale (Gasseri),
welches an der Vorderflache der Felsenbeinpyramide liegt, in den Nervus ophtalmicus,
den Nervus maxillaris und den Nervus mandibularis. Somit ergibt sich eine enge
topographische = Beziehung zur Felsenbeinspitze und damit zum Nervus

vestibulocochlearis.



So berichteten verschiedene Autoren iiber die Mitbeteiligung des Nervus trigeminus
beim Schwannom (Edwards und Patterson, 1951; Erickson et al., 1965; Mathew et al.,
1978, Ito et al., 1996; Karpinos et al., 2002). Patienten mit einem Akustikusneurinom
klagen iber Hypésthesien, Parédsthesien oder Schmerzen im sensiblen
Versorgungsgebiet des Nervus trigeminus. Viele Autoren berichteten iiber eine
Abhingigkeit der Beschwerden des Nervus trigeminus von der Tumorgrofle. Je groBer
der Tumor, umso wahrscheinlicher ist das Auftreten einer Trigeminusneuropathie (Ito et
al., 1996; Selesnick et al., 1993b). Das erste auftretende Defizit ist in den meisten Féllen
die Abschwichung des Kornealreflexes (Selesnick et al., 1993a). Die ipsilateralen
Beschwerden sind durch eine Kompression des Nerven im Bereich des
Kleinhirnbriickenwinkels zu erkldren. Bei grolen Schwannomen kann es auch zu einer
Verdringung des Hirnstammes auf die kontralaterale Seite kommen, so dass
Beschwerden des Trigeminus auf der kontralateralen Seite auftreten kdnnen (Snow und

Fraser, 1987).

1.1.1.5 Beteiligung des Nervus fazialis

Der Nervus fazialis (VII. Hirnnerv) entspringt dem Nukleus n. fazialis und vereinigt
sich im inneren Gehdrgang mit dem Nervus intermedius zum Nervus intermediofazialis.
Dieser Verlauf verdeutlicht die Ndhe zum Akustikusneurinom und dadurch die Gefahr
einer Affektion des Nerven.

Zu Beschwerden des Nervus fazialis kommt es meist erst im spaten Krankheitsverlauf
und wird vor allem bei grolen Tumoren beobachtet (Ito et al., 1996; Selesnick et al.,
1993a). Es kann zu Gesichtszuckungen und/oder Paresen kommen (Selesnick et al.,
1992). Grundsitzlich muss der Arzt bei Vorhandensein einer Fazialissymptomatik und
einem relativ kleinem Akustikusneurinom differenzialdiagnostisch an eine andere
Erkrankung denken, wie z.B. ein Fazialisneurinom, ein Epidermoid, ein bdsartiger
Parotistumor (z.B. ein adenoidzystisches Adenokarzinom) oder ein Hdmangiom im
Meatus acusticus internus, da eine Fazialissymptomatik in der Regel erst bei groferen
Tumoren zu finden ist. Die Einteilung der Fazialisfunktion erfolgt nach House

Brackmann (sieche Methodenteil 2.4).



1.2 Therapieméglichkeiten des Akustikusneurinoms

Bei der Behandlung des AKN stehen zwei Therapiemodalititen zur Verfiigung. Die
konventionell chirurgische und die radiochirurgische Intervention. Sorgfiltig

ausgesuchte Patienten konnen unter regelméfiger Kontrolle beobachtet werden.

1.2.1 Chirurgische Therapie

Die dlteste Methode ist die chirurgische Resektion des Tumors. Die erste verdffentlichte
Operation eines Patienten mit AKN wurde 1894 von Sir Charles Ballance durchgefiihrt.
Die ersten Operationen gingen mit einer sehr hohen Mortalitéitsrate (80%) einher
(Ballance, 1907). Mit zunehmender Erfahrung verringerte sich diese auf 11% (Cushing,
1917) bis 2,4% (Dandy, 1925). Heute liegt die Mortalitdt nach einer Operation bei 0-1%
(Koos et al., 1995; Gormley et al., 1997). Anfanglich kam es immer zur Mitentfernung
des N. fazialis und N. vestibulocochlearis, mit den daraus resultierenden
Nervenausfallen. 1949 berichteten bereits Givre und Olivecrona tiber die Moglichkeit
der anatomischen Erhaltung des N. fazialis in 30% der chirurgisch versorgten Fille
(Givre und Olivecrona, 1949). House, der den temporalen Zugang beschrieb, gelang
bereits 1964 bei Tumoren < 1,5 cm eine Erhaltung der Fazialisfunktion in 95% der Fille
(House, 1964). Der transmeatale Zugang durch die hintere Schadelgrube wurde 1965
von Rand und Kunze eingefiihrt (Rand und Kunze, 1965). SchlieSlich ist der
translabyrinthdre retrosinuidale Zugang seit 1977 durch Maddox bekannt (Maddox,
1977).
Heute stehen drei Hauptzugangswege zur Option:

der temporale Zugang

der translabyrinthire Zugang

der laterale suboccipitale Zugang.
In seltenen Fillen wird eine Kombination von den oben erwédhnten Zugangswegen
verwendet. Die Auswahl eines bestimmten Zugangsweges hingt von der Grofle des
Tumors, von der Horfunktion, dem Allgemeinzustand und von den Begleiterkrankungen
des Patienten, sowie von der Erfahrung des Operateurs ab. Bei sehr groBen Tumoren
miissen zum Teil zweizeitige Eingriffe durchgefiihrt werden, damit der Tumor komplett

entfernt werden kann.



Jeder Zugangsweg hat seine Vor- und Nachteile. Der Nachteil eines temporalen
Zugangsweges besteht in dem Mangel an knochernen Orientierungspunkten und in der
Retraktion des Temporallappens. Beim translabyrinthdren Zugang verliert der Patient
auf jeden Fall seine Horfunktion, der Operateur hat einen engen Einblick in den
Kleinhirnbriickenwinkel, der Zugang hat ein hdheres Risiko fiir eine Liquourfistel
gegeniiber dem suboccipitalen Zugang. Beim letzteren mufl eine Kleinhirnretraktion
erfolgen, auBerdem ist der Blick in den Meatus acusticus internus eingeschrinkt
(Mangham, 1988).

Auch heute noch gehort die Einschrinkung des Nervus fazialis, des Nervus trigeminus,
des Nervus abduzens, der Hirnstamm- oder der Kleinhirnfunktion zu den postoperativen
Komplikationen. Ein behandlungsbediirftiger Hydrocephalus tritt selten auf. Samii
berichtet liber die Mdglichkeit der anatomischen Erhaltung des Nervus fazialis in 93%
der Fille. In der frithen postoperativen Phase wies die Hailfte der Patienten eine
Fazialisparese verschiedener Schweregrade auf, die sich groftenteils zuriickgebildet
hatte (Samii und Matthies, 1997b). Je nach Horfunktion vor der Operation und der
TumorgroBe liegt die Rate der postoperativen Horerhaltung zwischen 14% und 57%
(Pollock et al., 1995; Samii  und  Matthies, 1997b).  Sonstige
Komplikationsmoglichkeiten sind die Lungenembolie (1,2%), eine
Riickenmarkskompression (0%) bei sitzender Position des Patienten, ein epidurales
Hamatom (0,6%) durch die Mayfield-Kopfklemme, eine Liquorfistel beim
suboccipitalen Zugang (10,3%), eine Infektion (1,2%) oder eine Nachblutung (9%).

1.2.2 Stereotaktische Radiochirurgie des Akustikusneurinoms

Als weitere Therapiemodalitit gilt die stereotaktische Radiochirurgie, zu der die
Gamma-Knife Therapie und der Linearbeschleuniger zdhlen. Unter stereotaktischer
Radiochirurgie versteht man die hochprizise wund punktformig gefiihrte
Strahlenbehandlung mit einer sehr hohen Einzeldosis auf einen bestimmten Punkt, das
Isozentrum. Wenn die bei diesem Verfahren lokal auf einen pathologischen Prozess
einwirkende hohe Strahlendosis in wenigen Sitzungen verabreicht wird, spricht man
von einer stereotaktischen Radiotherapie. Aufgrund der speziellen und hochprézisen
Strahlenfiihrung ist das Risiko der Verletzung gesunder Strukturen trotz Anwendung

hoher Strahlendosen gering (Tumormanual, 2001). Im Gegensatz zur Operation, bei der



das Tumorgewebe entfernt wird, wird in der Strahlenchirurgie dosisabhingig
Tumorgewebe inaktiviert, nekrotisiert bzw. durch Induktion charakteristischer,
molekularer Prozesse, wie z.B. Apoptose eine Inaktivierung bzw. funktionelle
Ausschaltung des Tumors erzielt.

Heute wird die radiochirurgische Behandlung bei Patienten mit bilateralen AKN, bei
alteren Patienten, bei Patienten, bei denen der Tumor auf der Seite des gesunden und
alleinig horenden Ohres lokalisiert ist und auch bei Patienten, die einen chirurgischen
Eingriff ablehnen, eingesetzt. Als limitierender Faktor gilt der Tumordurchmesser.
Héaufig wird ein maximaler Durchmesser von 4 cm angegeben (Foote et al.,1995;
Wowra et al.,, 1997). Sowohl das Gamma-Knife als auch der Linearbeschleuniger
konnen als alleinige Therapie oder auch in Kombination mit der Chirurgie verwendet

werden.

1.2.2.1 Leksell Gamma-Knife

Das Gamma-Knife (GK) ist eine Methode, welche von dem schwedischen
Neurochirurgen Lars Leksell Anfang der 60er Jahre am Karolinska Institut in
Stockholm zum ersten Mal eingesetzt wurde. Im Jahre 1994 wurde es erstmals in
Deutschland eingesetzt und fiir die Behandlung von arteriovendsen Angiomen,
Hirnmetastasen, Meningeomen und auch Akustikusneurinomen verwendet.

Das Gamma-Knife ist ein Spezialgerdt fiir die Radiochirurgie, welches hinsichtlich
GroBe und  Aussehen einem  Computertomogramm (CT) oder einem
Magnetresonanztomogramm (MRT) &dhnelt (Abb. 5). Es besteht aus dem
Bestrahlungskorper, der Patientenliege, dem Kollimatorhelm (Abb. 6) und einer
Halterung. Zum Gamma-Knife System gehoren ferner der stereotaktische Rahmen und
die fiir diese Spezialmethode geeigneten bzw. angepalBiten Gerdte der Bildgebung
(Magnetresonanztomogramm oder Computertomogramm). Im Gehduse des GK sind
201 Kobalt-60-Quellen in einem regelméBigen Muster fixiert und so vorkollimiert
(begrenzt), dall sich die Strahlung aller 201 Einzelquellen in einem Isozentrum trifft.
Die Position des Isozentrums ist mit einer Genauigkeit von 0,08 mm bekannt,
geritespezifisch und nicht verdnderbar (Wowra et al., 1997). Um ihn herum wird ein
kleines Strahlenfeld mit einem Durchmesser von 3 mm festgelegt. Durch zusétzliche

Instrumente konnen groBere Strahlenfelder definiert werden. Durch Kombination
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mehrerer Strahlenfelder konnen alle relevanten Zielvolumina hochprizise behandelt
werden. Am Rand des Strahlenfeldes fillt die Strahlung sehr steil ab. Die Halbwertszeit
fiir CO-60 liegt bei 5,27 Jahren, so dass die CO-60-Quellen nach 7 bis 10 Jahren ersetzt
werden miissen (Wowra und Reulen, 1996). Bei der radiochirurgischen Behandlung
entsprechend der Grofle und Form des Akustikusneurinoms werden Zielpunkte
ausgewdhlt, um den Tumor mit grotem Erfolg zu bestrahlen. Die Maximaldosis ist
hierbei als die gro3te Dosis im Zielvolumen beschrieben. Die Randdosis ist die Dosis,
die auBlerhalb des Zielvolumens noch im benachbarten Gewebe gemessen wird. Als
Isodosis versteht man in einer graphischen Darstellung diejenigen Linien der

Dosisverteilung eines bestrahlten Gebietes, die alle Punkte mit gleicher Dosis

verbinden.

Abb. 5 Die Behandlungen werden mit dem Prizisionsbestrahlungsgerit Leksell Gamma-Knife durchgefiihrt.
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Abb. 6 zeigt den Kollimatorhelm, der am
Kopf des Patienten in oOrtlicher Betdubung
befestigt wird.

Entscheidend ist, dass bei der Radiochirurgie die Behandlung in einer Sitzung erfolgt
und danach abgeschlossen ist. So erfolgen 95% der Behandlungen ambulant oder im
Rahmen eines eintdgigen stationdren Aufenthaltes. Die wichtigsten Indikationen fiir
Gamma-Knife sind: arterio-vendse Angiome, Hirnmetastasen, gutartige nicht operable
Tumoren, wie z.B. Meningeome und Akustikusneurinome. Zu den seltenen
Indikationen gehoren Schwannome der kaudalen Nerven, Kraniopharyngeome,

Hypophysentumore und Pinealistumore (Wowra und Reulen, 1996).

1.2.2.2 Linearbeschleuniger (LINAC)

Der Linearbeschleuniger ist seit Mitte der 80er Jahre im Einsatz, also circa 20 Jahre
spater als das Gamma-Knife. Die Radiochirurgie mit Linearbeschleuniger beruht auf
dem Prinzip der Konvergenzbestrahlung. Hierbei wird durch mehrere
Rotationssegmente, Stehfelder oder Kombination von beiden bei unterschiedlichen
Tischpositionen und gleichbleibendem Isozentrum eine hohe Dosis im Zielvolumen
konzentriert, bei gleichzeitigem Schutz des umgebenden gesunden Gewebes. Die
Anzahl der Tischpositionen bzw. Bewegungsbestrahlungssegmente variiert zwischen 4
und 12. Die Anpassung der Strahlenfelder erfolgt durch zylinderformige
Wolframrundlockkollimatoren, die {iber eine zusétzliche Halterung am

Beschleunigerkopf exakt justiert werden. Dadurch kann eine Mellgenauigkeit von 0,5
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mm erreicht werden. Mit Hilfe eines Gainesville-Stereotaxiestatives kann eine
Isozentrumsgenauigkeit von +/- 0,3 mm ereicht werden, welche der eines Gamma-

Knifes entspricht (Becker et al., 1996).

1.2.3 Tumorobservation

Trotz langjéhriger Erfahrung ist eine Operation eines AKN infolge der schwierigen
Lokalisation auch fiir den gelibten Operateur eine technische Herausforderung und fiir
den Patienten eine Belastung. Deshalb stellt sich die Frage, ob es Tumore gibt, die man
aufgrund des langsamen Wachstums ,,nur” beobachten kann. Sorgfiltig ausgesuchte
Patienten mit kleinen Tumoren ohne klinische Symptomatik und geringer oder
fehlender Wachstumstendenz konnen vorerst durch regelmiBige
kernspintomographische Aufnahmen und Hortests tiberwacht werden. Weitere
Auswabhlkriterien fiir eine Beobachtung des Tumors sind ein fortgeschrittenes Alter und
ein schlechter Allgemeinzustand des Patienten, sowie die Tatsache, dass sich das AKN
in dem gesunden, alleinig horendem Ohr befindet. Durch die genaue Uberwachung
kann rechtzeitig die kritische Grenze der Tumorgrofle erfat werden, bei der ein
operatives oder radiochirurgisches Eingreifen zwingend wére. Es wird empfohlen, diese
Patienten einmal im Jahr zu untersuchen (Deen et al., 1996). Kommt es im ersten Jahr
zu starkem Wachstum des AKN, so gilt dies als Prognosefaktor fiir eine spétere
notwendige Therapie (Deen et al., 1996). Jeder Patient, dessen AKN beobachtet wird,
sollte liber eine mogliche Entartung der Tumors aufgeklart werden. Diese ist in

einzelnen Fallen beschrieben (Hanabusa et al., 2001; Shin et al., 2002).
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2.  PATIENTEN, MATERIAL UND METHODEN

2.1 Art der Studie

Es handelt sich um eine kontrollierte, retrospektive Studie. Insgesamt wurden 182
Patienten in einem Zeitraum von Oktober 1994 bis April 2000 mit einem einseitigen
Akustikusneurinom (AKN) hinsichtlich audiologischer, neurologischer,
neurootologischer und radiologischer Merkmale vor und nach einem radiochirurgischen
Eingriff untersucht. Das Follow-up endete im Juni 2004. Die Untersuchungen wurden
am Gamma-Knife Zentrum in Miinchen, Ingolstadter Stra8e durchgefiihrt.

Die Diagnosestellung und die Uberwachung des Tumors nach der Gamma-Knife
Therapie erfolgte mittels der Kernspintomographie (MRT) (Magnetom Expert,
Siemens, Miinchen). So unterlief jeder Patient 6 Monate nach der Bestrahlung und dann
jeweils im Abstand von 1 Jahr einer MRT-Kontrolluntersuchung, bei der die
Tumorgrofe iiber das Volumen berechnet wurde. Ein Wachstumsstillstand oder eine
GroBenabnahme des Tumorvolumens wurden als therapeutischer Erfolg gewertet. Der
posttherapeutische Untersuchungszeitraum lag zwischen 6 Monaten und 6 Jahren.

Die audiologischen Daten wurden uns freundlicherweise von dem jeweils behandelnden
Hals-, Nasen und Ohrenarzt sowohl vor, als auch nach der Gamma-Knife Behandlung
zur Verfiigung gestellt. Die iibrigen neurootologischen, neuroradiologischen und
neurochirurgischen Daten wurden von dem Leiter des Gamma-Knife Zentrums, PD Dr.
med. B. Wowra erhoben. Die letztgenannten Daten wurden préoperativ, 6 Monate nach
Bestrahlung und dann im Abstand von 12 Monaten erhoben, wobei das Follow-up

unserer Patienten mindestens ein Jahr betrug.

2.2 Patientenkollektiv

Das Patientenkollektiv von 182 Patienten wurde in 2 Gruppen aufgeteilt. Gruppe A
beinhaltet alle Patienten, die primér radiochirurgisch behandelt wurden (123 Patienten
entsprechen 67,6%). Gruppe B umfasst alle Patienten, die primér neurochirurgisch und
sekundir, z. B. aufgrund eines Lokalrezidives, radiochirurgisch nachbehandelt wurden

(59 Patienten entsprechen 32,4%). Patienten mit einem bilateralen AKN, z. B. im
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Rahmen einer Neurofibromatose Recklinghausen Typ 2 wurden nicht in die Statistik
eingeschlossen.
Im Zeitraum von 1994 bis zum Jahr 2000 wurden im Mittel 34,6 Patienten pro Jahr

einer Gamma-Knife unterzogen (Abb. 7).

Anzahl der Patienten

Abb. 7 Die Anzahl der pro Jahr
bestrahlten Patienten von 1994 bis
2000 (Median 34,6 Patienten).

1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000

Behandlungsjahr

Der Altersmedian der untersuchten Gesamtgruppe betrug 58 Jahre, wobei der jlingste
Patient 15 und der élteste Patient 85 Jahre alt war. Darunter waren 90 weibliche (49,5%)
und 92 ménnliche Patienten (50,5%). In Gruppe A war der jlingste Patient 19 und der
dlteste 85 Jahre alt (Median 59 Jahre), wéahrend in der Gruppe B der jiingste Patient 15
und der ilteste 82 Jahre alt war (Median 55 Jahre). In der Gruppe A waren 63 Frauen
(51,2%) und 60 Minner (48,8%), in der Gruppe B 27 Frauen (45,8%) und 32 Minner
(54,2%).

2.3  Einteilung des Tumors nach der Grofie

Es gibt unterschiedliche Mdglichkeiten, die Tumorgrofe zu messen. In der vorliegenden
Arbeit wurde das exakte Volumen anhand der MRT Aufnahme in ccm ermittelt und
anschlieend in drei Gruppen eingeteilt:

Kleine Tumore:< 1 ccm

Mittlere Tumore:1 bis 4 ccm

Grofe Tumore: > 4 ccm.
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2.4  Audiologische und neurootologische Daten

Die objektiven audiologischen Daten wurden uns freundlicherweise von dem jeweils
behandelnden Hals-, Nasen und Ohrenarzt sowohl vor, als auch nach der Gamma-Knife
Behandlung in Form von Horschwellenaudiogrammen zur Verfiigung gestellt. Die Zeit
zwischen dem Horschwellenaudiogramm und der radiochirurgischen Behandlung lag
durchschnittlich bei 4,9 Monaten, wobei das jiingste Audiogramm 1 Monat und das
dlteste 24 Monaten alt war. Das postradiochirurgische Horschwellenaudiogramm war
bei 73% der Patienten élter als 5 Monate. Bei 17 Patienten lag uns nur ein
Hoérschwellenaudiogramm unter 5 Monaten vor (27%), wobei das kiirzeste 1 Monat
nach Bestrahlung durchgefiihrt wurde.

Um eine Aussage beziiglich des Einflusses der Gamma-Knife Behandlung auf eine
Verbesserung oder Verschlechterung des Auditus auf der entsprechend stereotaktisch
bestrahlten Seite des Akustikusneurinoms treffen zu konnen, musste zum einen der
sogenannte ,Nettohorverlust® vor der Bestrahlung und zum anderen der
»Nettohdrverlust™ nach der Bestrahlung fiir das entsprechende Ohr berechnet werden.
Bei dieser audiologischen Datenanalyse wurde zunichst fiir jeden einzelnen Patienten
der Horverlust seitengetrennt in den Frequenzen 0,125 kHz, 0,5 kHz, 1 kHz, 2 kHz, 3
kHz, 4 kHz, 6 kHz, 8 kHz und 10 kHz in Dezibel (dBHL) einmal vor und einmal nach
der Behandlung berechnet. Nun wurde der Horverlust der gesunden Seite vom
Horverlust der kranken Seite in den jeweils einzelnen o.g. Frequenzen abgezogen. Die
Summe ergab den effektiven ,,Nettohorverlust®, der zum einen vor und zum anderen
nach der Bestrahlung nur dem Akustikusneurinom bzw. der Bestrahlung des
Akustikusneurinoms zuzuschreiben war. Bei der Analyse eines
Horschwellenaudiogramms ist immer von einem Messfehler von +/- 10 dBHL
auszugehen. Um von einem effektiven Horverlust sprechen zu kdnnen, der sich auch auf
das Sprachverstehen auswirkt, sind wir davon ausgegangen, dass die Veridnderung des
Horverlustes zur Gegenseite mindestens 10 dBHL betragen muss. Erst ab einem
Horverlust von > 10 dBHL, nimmt der Patient diese Verdnderung als subjektive
Verschlechterung des Gehors wahr. Der Vollstindigkeit halber wurde bei der
Evaluation des Horverlustes nach der Gamma-Knife Behandlung zum einem der

Horverlust mit und zum anderen ohne Korrektur des Messfehlerbereiches berechnet.
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Zusétzlich wurde der prozentuale Horverlust nach Roser (1973) aus den
Tonschwellenaudiogrammen bei unregelmiBigem Verlauf ermittelt (Tabelle 1). Der

prozentuale Horverlust ergibt sich aus der Addition der vier Teilkomponenten.

Tonhorverlust in dB 500 Hz 1000 Hz 2000 Hz 4000 Hz
10 0 0 0 0
15 2 3 2 1
20 3 5 5 2
25 4 8 7 4
30 6 10 9 5
35 8 13 11 6
40 9 16 13 7
45 11 18 16 8
50 12 21 18 9
55 14 24 20 10
60 15 26 23 11
65 17 29 25 12
70 18 32 27 13
75 19 32 28 14
80 19 33 29 14
ab 85 20 35 30 15

Tabelle 1 Ermittlung des prozentualen Horverlustes nach Roser (1973)

Zwischen dem prozentualen Horverlust und der Gradeinteilung der Schwerhdrigkeit
bestehen folgende Beziehungen:

0%  normales Horvermdgen

10% anndhernd normales Horvermdgen

20% anndhernd geringgradige Schwerhdorigkeit

30% geringgradige Schwerhorigkeit

40%  gering- bis mittelgradige Schwerhorigkeit

50% mittelgradige Schwerhorigkeit

60% mittel- bis hochgradige Schwerhorigkeit

70% hochgradige Schwerhorigkeit

80% hochgradige bis an Taubheit grenzende Schwerhdorigkeit
90% an Taubheit grenzende Schwerhdorigkeit

100% Taubheit
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Um die Datenanalyse iibersichtlich zu gestalten und um eine Aussage hinsichtlich einer
Einschriankung des Sprachverstehens - ermittelt iiber den effektiven Horverlust - auf der
erkrankten Seite abschétzen zu konnen, wurden aus den Daten drei Frequenzbereiche
gebildet:

Tieftonbereich von 0,125 kHz bis 0,5 kHz,

Breitbandbereich von 0,5 kHz bis 4 kHz und

Hochtonbereich von 2 kHz bis 10 kHz.
Der Breitbandbereich von 0,5 kHz bis 4 kHz stellt dabei den Hauptsprachbereich dar.

Im Rahmen des Anamnesegespriches, welches zum einem vor der Gamma-Knife
Behandlung und dann im Abstand von 6 und 12 Monaten nach der Bestrahlung vom
Leiter des Gamma-Knife Zentrums, PD Dr. med. B. Wowra gefiihrt wurde, wurden die
weiteren audiologischen und neurootologischen Daten erfasst. Diese waren das
subjektiv empfundene Ohrgerdusch (Tinnitus ja oder nein), die Vestibularisfunktion
(Schwindel ja oder nein), sowie die Fazialis- und Trigeminusfunktion.
Beim Trigeminusreizsyndrom wurden alle Ausprigungen in einer Gruppe
zusammengefasst (Trigeminusreizsyndrom ja oder nein).
Um die Funktion des Nervus fazialis mit anderen Autoren vergleichen zu kénnen, ist es
notwendig, eine einheitliche, standardisierte Einteilung fiir die Fazialisfunktion zu
beniitzen. Die am meisten akzeptierte und weltweit gebrduchliche Einteilung ist die im
Jahre 1985 entwickelte Gradierung nach House und Brackmann (HB) in sechs Gruppen
(I bis VI) (House und Brackmann, 1985):
Grad 1 normale Funktion in allen Versorgungsgebieten
Grad 11 leichte Einschrankung

1. makroskopisch: leichte Schwiche

2. in Ruhe: normale Symmetrie und Tonus

3. in Bewegung: Stirn (leichte Bewegung), Augen

(kompletter Lidschluss), Mund (leichte Asymmetrie)
Grad IIT méBige Einschrinkung

1. makroskopisch: ein offensichtlicher, jedoch nicht entstellender

Unterschied beider Gesichtshilften

2. in Bewegung: Stirn (leichte Bewegung), Augen

(kompletter Lidschluss), Mund (leicht eingeschrénkt)
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Grad IV mafige bis starke Einschrankung
1. makroskopisch: offensichtliche Einschrankung
2. in Bewegung: Stirn (keine Bewegung moglich),
Augen ( inkompletter Lidschluss), Mund (Asymmetrie)
Grad V schwere Einschrinkung
1. makroskopisch: nur mit Mithe wahrnehmbare Bewegung
2. in Ruhe: Asymmetrie
3. in Bewegung: Stirn (keine Bewegung), Augen (inkompletter
Lidschluss)
Grad VI totaler Ausfall des Nerven, keine Bewegung mdoglich

Zur Vereinfachung wurden jeweils zwei Gruppen zusammengefasst. So entsprechen HB
Grad I und HB Grad II einer guten bis sehr guten Fazialisfunktion, HB Grad III und HB
Grad IV entsprechen einer méfigen bis leicht eingeschrinkten Fazialisfunktion und HB
Grad V und HB Grad VI einer starken Einschrinkung bis hin zum kompletten Ausfall

des Nervus fazialis.

2.5  Magnetresonanztomographie und Leksell Gamma-Knife

Fiir die Behandlung wurde der stereotaktische Rahmen in 6rtlicher Betdubung am Kopf
des Patienten befestigt. Es erfolgte die bildgebende Untersuchung mittels eines MRT
(Abb. 8). Die Planung der individuell notwendigen Bestrahlung des Tumors durch das
Gamma-Knife wurde mit Hilfe der 1,0 T Kernspintomographie (Magnetom Expert,
Siemens, Miinchen) durchgefiihrt. Die hierbei gewonnenen Daten zur Tumorgrofle des
Schwannoms werden mit dem PACS-Netz (Siemens, Miinchen) direkt auf den
Datenverarbeitungs-Rechner (HP 735 und HP 715, Hewlett-Packard, New York)
transferiert und von dem Leksell Gamma Plan (LGP, Version 3.01, ELEKTA Instr. AB,
Stockholm) verarbeitet worden. Diese LGP-Software berechnet die erforderlichen
therapeutischen Parameter. Das Ziel war es, den Krankheitsherd in ein genau
angepasstes Strahlenfeld einzupassen und gleichzeitig sicherzustellen, dass keine
gesunden Hirnstrukturen in der Nachbarschaft erfasst werden. Die Einstellung der
Zielpunkte wurde von einem Arzt und einem Physiker gemeinsam vorgenommen. Nach

Abschluss der Behandlung wurde der stereotaktische Rahmen wieder abgenommen.
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Abb. 8 zeigt das Bild eines AKN im MRT vor
(oberes Bild) und vier Jahre nach radiochirurgischer
Behandlung (unteres Bild).
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2.6  Allgemeine Behandlungsparameter

182 Patienten mit einem einseitigen Akustikusneurinom (AKN) (Gruppe A und B)
wurden im untersuchten Zeitraum von 1994 bis 2000 radiochirurgisch behandelt. Das
Follow-up endete im Juni 2004.

Gruppe A (n=123) beinhaltet die Patienten, bei denen das AKN primér radiochirurgisch
behandelt wurde. Gruppe B (n=59) versammelt alle Patienten, bei denen das
Akustikusneurinom primér chirurgisch behandelt wurde und bei denen im weiteren
Krankheitsverlauf aufgrund eines Rezidives oder anderer chirurgischer Umstdnde eine
Gamma-Knife Bestrahlung durchgefiihrt wurde.

Die GroBe des Akustikusneurinoms (berechnet {iber das Volumen im MRT) lag im
Gesamtkollektiv zwischen 0,1 ccm und 12,5 ccm mit einem Median von 1,6 ccm. In der
Gruppe A variierte die Tumorgréf3e von 0,1 bis 9,9 ccm (Median lag bei 1,6 ccm). In
der Gruppe B war das kleinste AKN 0,1 ccm und das groflite AKN 12,5 ccm grof
(Median 1,75 ccm).

Bei der Tumorlokalisation unterscheidet man zwischen intrameatal (innerhalb des
inneren Gehdrganges gelegen), extrameatal (auBerhalb des inneren Gehorganges
gelegen) und einer Kombination aus intra- und extrameatal. In unserem
Patientenkollektiv (Gruppe A und B) fanden wir bei 25 Patienten einen rein
intrameatalen (13,7%), bei 12 Patienten einen rein extrameatalen Tumorsitz (6,6%). Der
groBte Anteil mit 145 Patienten hatte einen kombiniert intra- und extrameatal gelegenen
Tumor (79,7%). Betrachtet man die Patienten der Gruppe A gesondert, so hatten 18
Patienten einen rein intrameatalen Tumorsitz (14,6%), 6 Patienten hatten einen rein
extrameatalen Sitz des AKN (4,9%), bei 99 Patienten (80,5%) sa3 der Tumor sowohl
intra- als auch extrameatal. Die Tumorlokalisation der Patienten der Gruppe B
schliisselt sich wie folgt auf: Sieben Patienten (11,8%) hatten einen rein intrameatal
gelegenen Tumor, bei 6 der Patienten (10,2%) lag ein rein extrameataler Tumor vor. Mit
einem Anteil von 78% (46 Patienten) iiberwiegten die kombiniert intra- und extrameatal
wachsenden Schwannome.

Betrachtet man die Tumorgréfe in Abhidngigkeit von der Lokalisation, so ergab sich in
der Gruppe A fiir die rein intrameatal gelegenen AKN eine Gro3e zwischen 0,1 und 0,4
ccm (Median 0,1 ccm; ein Ausreifler mit 4,3 ccm Grof3e), fiir die rein extrameatalen

Tumore eine GroBe von 1,8 bis 5,5 ccm (Median 3,6 ccm) und fiir die kombiniert intra-
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und extrameatal gelegenen AKN eine Gréfe von 0,1 bis 9,9 ccm (Median 2,5 ccm). Fiir
die Gruppe B lag die Spannweite des Tumorvolumens fiir die intrameatal gelegenen
AKN zwischen 0,1 und 8,4 ccm (Median 1,9 ccm), fiir die rein extrameatal gelegenen
AKN zwischen 0,8 und 11 ccm (Median 4,8 ccm) und fiir die kombiniert intra- und
extrameatalen Tumore zwischen 0,2 und 12,5 ccm (Median 3 ccm).

Die auf den Tumor maximal applizierte Dosis lag fiir das gesamte Patientenkollektiv
zwischen 15,3 und 32,5 Gy (Median 23 Gy). Betrachtet man beide Gruppen getrennt, so
ergibt sich fiir die Patienten der Gruppe A eine Spannweite der applizierten
Maximaldosis von 15,6 bis 32,5 Gy mit einem Median von 22,7 Gy und fiir die
Patienten der Gruppe B von 15,3 bis 29,8 Gy (Median 23,6 Gy).

Die Randdosis fiir das gesamte Patientenkollektiv variierte zwischen 9 und 16 Gy
(Median 13 Gy). Aufgeschliisselt fiir beide Gruppen ergab sich fiir Gruppe A eine
Randdosis zwischen 10 und 14,5 Gy (Median von 13 Gy) und fiir die Patienten der
Gruppe B eine Randdosis zwischen 9 und 16 Gy (Median von 13,5 Gy).

Zur Konformation des Zielvolumens des zu bestrahlenden Tumors wurden im gesamten
Patientenkollektiv durchschnittlich sieben Zielpunkte bendtigt, wobei die minimale
Anzahl der Zielpunkte ein und die maximale Anzahl 29 Zielpunkte betrug. Fiir die
Patienten der Gruppe A ergaben sich 1 bis 23 bendtigte Zielpunkte (Median 6
Zielpunkte) und fiir die Patienten der Gruppe B ergaben sich 1 bis 29 Zielpunkte
(Median 9 ZP).

Die Tumorranddosis im gesamten Patientenkollektiv wurde einer Isodosis von 40 bis
85% zugeschrieben. Fiir die Gruppe A ergab sich eine Spannweite von 40 bis 85%, in
der Gruppe B variierte die Isodosis zwischen 42 und 85%.

Die Bestrahlungszeit durch das Gamma-Knife eines einzelnen Patienten variierte im
gesamten Kollektiv von 5,6 bis 125 Minuten mit einem Median von 29,4 Minuten. Fiir
die Patienten in Gruppe A errechnete sich eine Bestrahlungszeit von 7 bis 91 Minuten
(Median 25,5 min), in der Gruppe B lag die Bestrahlungsdauer zwischen 5,6 und 125
Minuten (Median 37,5 min).
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Die Behandlungszeit fiir alle Patienten dauerte zwischen 2 und 9 Stunden, mit einem
Median von 3,5 Stunden. Fiir die Patienten der Gruppe A lag sie zwischen 2 und 8
Stunden (Median 3,5 Stunden) und in der Gruppe B zwischen 2,5 und 9 Stunden
(Median 4 Stunden).

Ein postradiogenes Odem, welches bei allen Patienten nur voriibergehend aufgetreten
war und sich nach maximal 12 Monaten zuriickgebildet hatte, konnte bei 70 Patienten
des Gesamtkollektivs (38,5%) nachgewiesen werden. Aufgeschliisselt zeigte sich fiir die
Gruppe A ein Anteil von 37,4% (46 Patienten) mit einem Odem. In der Gruppe B
konnte bei 40,7% (24 Patienten) ein Odem nachgewiesen werden.

Die allgemeinen Behandlungsparameter sind als Ubersicht fiir die Gruppe A der Tabelle
2 und fiir die Gruppe B der Tabelle 3 zu entnehmen.

GPE;T;S?/I; Prozent B;gggﬂtgg%gagrr:g;f Aiur Spannweite | Median
Alter 19 - 85 Maximaldosis (Gy) 15,6 - 32,5 22,7
Geschlecht m 60 48,8 MRanddosis (Gy) 10 - 14,5 13
Geschlecht w 63 51,2 [@Zielpunkte 1-23 6
Tumor rechts 58 47,2 Plsodosis (%) 40 - 85
Tumor links 65 52,8 MBestrahlungsdauer (min) 7-91 25,5
Lokalisation: Behandlungsdauer (h) 2-8 3,5
intrameatal 18 14,3 QPTumorvolumen (ccm) 0,1-9,9 1,6
extrameatal 6 53 Tumorvolumen intrameatal 0,1-0,4 0,1
intra-/extrameatal 99 80,4 PTumorvolumen extrameatal 1,8-5,5 3,6
Postradiogenes Odem 46 37,4 MTumorvolumen intra-/extrameatal] 0,1 -9,9 2.5
Tumorgrofe:
klein (<1 ccm) 52 42,3
mittel (1 bis 4 ccm) 47 38,2
grof} (> 4ccm) 24 19,5 nzahl der Patienten (n) 123

Tabelle 2 Allgemeine Behandlungsparameter als Ubersicht fiir die Gruppe A.
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g?g;g;eg Prozent I ngzgiizﬁgsgagﬂgg li;u r Spannweite| Median
Alter 15-82 Maximaldosis (Gy) 15,3-298| 23,6
Geschlecht m 32 54,2 H@Randdosis (Gy) 9,-16 13,5
Geschlecht w 27 45,8 WZielpunkte 1-29 9
Tumor rechts 23 39 [sodosis (%) 42 -85 55
Tumor links 36 61 Bestrahlungsdauer (min) 5,6 - 125 37,5
Lokalisation: Behandlungsdauer (h) 2,5-9 4
intrameatal 7 11,8 QPTumorvolumen (ccm) 0,1-12,5 1,75
extrameatal 6 10,2 WTumorvolumen intrameatal 0,1-8.4 1,9
Intra-/ extrameatal 46 78 Tumorvolumen extrameatal 0,8-11 4.8
Postradiogenes Odem 24 40,7 MTumorvolumen intra-/ extrameatal | 0,2-12,5 3
Tumorgrofe:
klein (<1 ccm) 19 32,8
mittel (1 bis 4 ccm) 24 41,4
gro3 (> 4ccm) 15 25,8 nzahl der Patienten (n) 59

Tabelle 3 Allgemeine Behandlungsparameter als Ubersicht fiir die Gruppe B.

2.7 Statistik und Testverfahren

Die statistischen Berechnungen erfolgten mit dem SPSS-Software-Paket, Version 9.0,
10.0 und 11.5 (SPSS-GmbH, Miinchen).

Fiir den Vergleich der beiden Patientengruppen diente der Chi-Quadrat Test (erweiterter
Vier-Felder Test). Der Chi-Quadrat Test (y2) ist ein Priifmal zum Vergleich
beobachteter mit erwarteten Haufigkeiten. Er kann sowohl bei ordinalskalierten als auch
bei intervall-/rationalskalierten Zahlen eingesetzt werden. Je hoher die Fallzahlen, desto
genauer wird der Test. Bei Fallzahlen kleiner fiinf wurde der Chi-Quadrat Test durch
den exakten Fischer Test ersetzt.

Zum Vergleich von Medianwerten bei zwei unabhingigen Stichproben wurde der
Mann-Whitney-U-Test verwendet.

Bei Fragestellung, bei denen drei oder mehr unverbundene Stichproben miteinander
verglichen werden sollten, kam der Kruskal-Wallis-H-Test zur Anwendung. Dabei
handelt es sich um ein multivariates Verfahren, ein Pendant zum Rangsummentest.

Bei der Auswertung der Audiogramme wurde die Korrelationsanalyse angewendet. Es

wurde der Korrelationskoeffizient nach Pearson oder Spearman berechnet.
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Abweichungen von der Irrtumswahrscheinlichkeit kleiner als 5% wurden als "statistisch
aufféllig" und mit einer Irrtumswahrscheinlichkeit kleiner als 1% als "statistisch

signifikant" bezeichnet.

2.8 Methodenkritik

Wie bereits erwdhnt, handelte es sich bei der Analyse um eine retrospektive Evaluation
der Daten. Das Datenmaterial war hinsichtlich der audiologischen Daten teilweise
liickenhaft. So lagen uns bei insgesamt 51% aller Patienten ein Audiogramm vor und
nach GK Therapie vor. Dieses lag in einem Zeitraum zwischen 1 und 24 Monaten vor
bzw. nach der Bestrahlung. Wie bereits unter 2.4 dargelegt, konnte der geforderte
Zeitrahmen eines Horschwellenaudiogramms von 6 Monaten vor und 6 Monaten nach
der Gamma-Knife Behandlung nicht immer exakt eingehalten werden. Des weiteren
wurden die Horschwellenaudiogramme nicht alle am gleichen Audiometer und von der
gleichen Audiometristin/ Audiometrist durchgefiihrt. Die statistischen Probleme, die
sich aus den nur liickenhaft vorliegenden audiometrischen Daten und der Problematik
der Erhebung der audiometrischen Daten ergaben, sind einem systemischen Fehler
zuzuschreiben. Der Fehler, dass von den Patienten nicht exakt 6 Monate vor der
Therapie ein Horschwellenaudiogramm vorliegt, ist weitgehend zu vernachldssigen, da
es sich bei dem Schwannomen um einen sehr langsam wachsenden Tumor handelt.

Wie bereits erwéhnt waren die einzelnen Datensammlungen teilweise liickenhaft. Dies
hatte zur Folge, dass sich die einzelnen Patientengruppen in Umfang unterschieden.
Waren die Voraussetzungen fiir den Chi-Quadrat Test (y2) und den exakten Fischer
Test nicht gegeben, so wurde die deskriptive Analyse angewandt. Diese diente der
Angabe der prozentualen Hiufigkeiten unserer Daten. Angesichts des Umstandes, dass
im Rahmen der Auswertung fiir jede weitere Fragestellung die entsprechenden
Untersuchungsgruppen in kleine und kleinste Untergruppen aufgesplittert wurden,
ergaben sich gelegentlich sehr kleine Patientengruppen. Methodenbedingt war hier
deshalb z. T. der Nachweis einer Signifikanz - trotz prozentual auffillig abweichender
Werte - nicht durchfiihrbar, da der y2-Test mit abnehmender Patientenzahlen an
Aussagekraft verliert und mitunter bei kleinen Gruppenstirken trotz vermeintlich

prozentualer Ergebnisse keine Signifikanz aufweist.
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3. ERGEBNISSE

3.1  Der Behandlungserfolg nach radiochirurgischer Behandlung

Betrachtet man das gesamte Patientenkollektiv Gruppe A und B (von den insgesamt 182
Patienten konnten aufgrund fehlender Daten 160 in die Statistik eingehen) im
Untersuchungszeitraum bis Juni 2004, wobei die minimale Beobachtungszeit 12
Monate betrug, so stagnierte das Tumorvolumen (berechnet iiber die Daten der MRT-
Bildgebung) bei 61 Patienten (38,1%). Bei 86 Patienten war die Tumorgrofe riickléufig
(53,8%) und bei 13 Patienten zeigte sich ein Tumorwachstum (8,1%).

In der Gruppe A war bei 46 von 112 Patienten (41,1%) der Tumor in der GroBe gleich
geblieben, bei 61 Patienten (54,4%) ist der Tumor kleiner geworden und bei 5 Patienten
(4,5%) gewachsen. 11 der 123 Patienten konnten nicht in die Statistik eingehen. Keiner
der fiinf Patienten mit einem Tumorwachstum hatte eine weitere chirurgische
Intervention bendtigt. Vier der insgesamt 123 Patienten wurden erneut mit dem GK
bestrahlt.

In der Gruppe B lag der Anteil der stagnierten Tumore bei 31,2% (15 Patienten), 25
Patienten zeigten eine Tumorreduktion (52,1%) und 8 Patienten wiesen ein Wachstum

des Tumors auf (16,7%). Tabelle 4 zeigt die Behandlungserfolge der insgesamt 48

Patienten.
Gruppe A Gruppe B
Tumorreduktion 54,4% (61 Patienten) 52,1% (25 Patienten)
Tumor stagnierte im Wachstum 41,1% (46 Patienten) 31,2% (15 Patienten)
Tumorprogression 4,5% (5 Patienten) 16,7% (8 Patienten)
effektiver Behandlungserfolg 95,5% 83,3%

Tabelle 4 Daten tiber das Tumorwachstum aufgeschliisselt in Gruppe A und B.

Betrachtet man nur die flinf Patienten (4,5%) der Gruppe A, bei denen der Tumor nach
der Bestrahlung gewachsen ist, so errechnete sich fiir die Randdosis ein Median von 12
Gy und von 20 Gy fiir die Maximaldosis. Beide Werte liegen unter den Medianen der

gesamten Gruppe A (Tabelle 2). Alle fiinf Tumore waren kombiniert intra- und
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extrameatal gelegen, das Tumorwachstum rangierte von 1,3 bis 6,3 ccm (Median 1,8
ccm).

In der Gruppe B zeigten sich bei acht Patienten ein Tumorwachstum nach GK Therapie
an (16,7%). Der Median fiir die Randdosis errechnete sich mit 11 Gy, der Median fiir
die Maximaldosis lag bei 21,35 Gy. Auch hier lagen beide Ergebnisse unter den
Medianen der gesamten Gruppe B (Tabelle 3). Die Tumorgrofe lag zwischen 0,8 und
12,5 ccm (Median 3,35 ccm), sechs der AKN lagen kombiniert intra- und extrameatal,

jeweils ein AKN lag intrameatal und eines extrameatal.

3.2 Die Gehorverinderung durch die Gamma-Knife Behandlung

Eine mogliche Auswirkung auf das Gehor wurde vor und nach der Gamma-Knife
Behandlung zum einen {iber die direkte Befragung des Patienten zu Verdnderungen des
Gehors und zum anderen anhand von Horschwellenaudiogrammen vor und nach der GK
Therapie objektiviert.

3.2.1 Patienten mit einer primiren Bestrahlung (Gruppe A)

Insgesamt wurden 123 Patienten primdr radiochirurgisch behandelt. Das vorliegende

Material zum subjektiven Horverlust war bei 91% und das zum objektiven Horverlust

bei 51% der Patienten vollstindig.
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3.2.1.1 Subjektive  Verinderung des Gehors bei primdr Dbestrahlten

Akustikusneurinomen (Gruppe A)

53 Patienten (47,3%) gaben anamnestisch an, dass sich nach der Gamma-Knife
Behandlung das Gehor subjektiv nicht verdndert hatte. 52 Patienten (46,4%) berichteten
von einer Verschlechterung des Auditus. Sieben gaben an, dass sich das Gehor nach der

strahlentherapeutischen Behandlung verbessert hatte (6,3%) (Abb. 9).

60
50

40

Anzahl der Patienten

30

20

Abb. 9 zeigt die Verdnderung des Gehors
nach GK Behandlung der 112 Patienten in
der Gruppe A.

unverdndertes Gehor schlechteres Gehor

verbessertes Gehor

Die Analyse der Abhéngigkeit der subjektiven Horverdnderung von dem Alter (p=0,76)
und dem Geschlecht (p=0,45) des Patienten war nach der primiren Gamma-Knife
Behandlung statistisch unauftillig.

Die Haufigkeitsverteilung hinsichtlich einer Tumorseite (rechts oder links) und der
Gehorveranderung nach GK Therapie war ebenfalls statistisch unauffallig (p=0,53). Bei
65 der Patienten lag der Tumor auf der linken Seite (52,8%), bei 58 Patienten auf der
rechten Seite (47,2%).

3.2.1.1.1 Abhingigkeit der Tumorlokalisation von der subjektiven

Horverinderung nach der Gamma-Knife Behandlung (Gruppe A)

Im Rahmen der folgenden Analyse sollte evaluiert werden, ob ein Zusammenhang
zwischen einer Verdnderung des Gehors durch die Gamma-Knife Behandlung und der
Tumorlokalisation, also intrameatal, extrameatal oder intra- und extrameatal, vorliegt.

Wie bereits unter 2.6 aufgefiihrt, lag bei 18 Patienten ein rein intrameatales, bei sechs
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Patienten ein extrameatales und bei 99 Patienten ein kombiniert intra- und extrameatales
Akustikusneurinom vor.

Betrachtet man die Patienten mit einem rein extrameatal gelegenem AKN (n=6), so hat
sich bei 3 Patienten (50%) das Gehor nach der GK Therapie subjektiv verschlechtert, 3
der Patienten (50%) gaben an, dass sich das Gehor nach der Bestrahlung nicht verdndert
hitte. Kein Patient gab eine Verbesserung des Gehdrs nach GK an. Aufgrund der
geringen Patientenanzahl konnte hier nur eine rein deskriptive Beschreibung stattfinden
(Abb. 10).

99 Patienten hatten ein kombiniert intra- und extrameatales AKN. Davon konnten 90
Patienten in die folgende Statistik eingehen. 6 Patienten (6,7%) gaben eine subjektive
Verbesserung des Gehdrs nach Gamma-Knife an, bei 38 Patienten (42,2%) ergab sich
nach der Bestrahlung eine Verschlechterung des Auditus. Bei 46 Patienten (51,1%) war
das Gehor nach der GK Therapie unverdndert geblieben (Abb. 11). Der Unterschied
hinsichtlich eines subjektiven Horverlustes nach der Gamma-Knife Behandlung in der
Gruppe der kombiniert intra- /extrameatalen AKN war statistisch unauffallig (p=0,17).
16 von den 18 Patienten mit rein intrameatalen Tumor konnten in die Analyse eingehen.
Bei einem Patienten (6,2%) hatte sich das Gehor nach der Bestrahlung subjektiv
verbessert, bei 4 der 16 Patienten (25%) war das Gehor nach GK unverédndert. Bei 11
Patienten (68,8%) lag der Anteil der Patienten, bei denen sich das Gehor nach der GK
Bestrahlung subjektiv verschlechtert hatte, am hochsten (Abb. 12). Aufgrund der
geringen Fallzahlen war hier keine statistische Signifikanz zu berechnen, jedoch zeigte
die deskriptive Analyse eine deutliche Tendenz zur Verschlechterung des Auditus bei

den rein intrameatal gelegenen AKN.
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Extrameatale Tumore

unveridndertes Gehor — schlechteres Gehor

Intra- und extrameatale Tumore
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Abb. 10 zeigt die Verdnderung des Gehors
bei den Patienten mit einem rein
extrameatalen Tumor in der Gruppe A.

Abb. 11zeigt die Verdnderung des Gehors bei
den Patienten mit kombiniert intra- und
extrameatalen Tumore in der Gruppe A.

Abb. 12 zeigt die Verdnderung des Gehors
bei den Patienten mit rein intrameatal
gelegenem Tumor in der Gruppe A.
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3.2.1.1.2 Abhiingigkeit des Tumorvolumens von der subjektiven

Horverinderung nach der Gamma-Knife Behandlung (Gruppe A)

In der folgenden Datenanalyse wurde gepriift, ob eine Abhéngigkeit zwischen der
subjektiven Horverdnderung durch die Gamma-Knife Behandlung und dem
Tumorvolumen vorlag. Das Tumorvolumen in der Gruppe A lag zwischen 0,1 und 9,9
ccm. Der Median betrug 1,6 ccm.

Abbildung 13 zeigt die Analyse der Abhingigkeit zwischen dem Tumorvolumen und
der aufgetretenen Horverdnderung nach einer Gamma-Knife Behandlung anhand eines
Boxplots. Obwohl sich statistisch keine Signifikanz berechnete (p=0,14), zeigte sich bei
der Betrachtung des Boxplots, dass die Patienten mit einem geringen Tumorvolumen
eher eine subjektive Verschlechterung des Gehdrs aufwiesen. Diese Aussage spiegelte
sich insbesondere in den Medianen der Tumorvolumina wieder. So hatten Patienten mit
unverdndertem Gehor ein durchschnittliches Tumorvolumen von 1,7 ccm, mit
verbessertem Gehor ein Volumen von 2,5 ccm und mit verschlechtertem Gehor von
0,75 ccm. Um diese Beobachtung zu verfolgen, wurden die Patienten, deren Gehor sich
verbesserte oder keine Verdnderung gezeigt hatte, in einer Gruppe zusammengefasst
und in einer erneuten Analyse gepriift (Abb. 14). Das durchschnittliche Tumorvolumen
(Median) betrug bei den Patienten mit unverdndertem bzw. verbessertem Gehor 1,8 ccm
und lag damit deutlich oberhalb des Median von 0,75 ccm bei den Patienten, die eine
Verschlechterung des Gehors aufwiesen. Dieser Unterschied war statistisch auffillig

(p=0,05).
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Abb. 13 Quantitative Analyse des
Tumorvolumens und der subjektiven
Horverdnderung nach GK Behandlung
(p>0,05).
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Die Konsequenz aus den Ergebnissen, dass bei den Patienten mit einem intrameatal
gelegenen AKN in 68,8% eine subjektive Verschlechterung des Auditus auftrat (siehe
unter Punkt 3.2.1.1.1), war zu iberpriifen, ob eine Abhéngigkeit zwischen dem
Tumorvolumen und der Tumorlokalisation hinsichtlich der subjektiven Horverdnderung
vorlag. Wie bereits in Tabelle 2 aufgefiihrt, lag das Tumorvolumen bei den intrameatal
gelegenen Tumoren der Gruppe A zwischen 0,1 und 0,4 ccm (Median 0,1 ccm), bei den
extrameatalen Akustikusneurinomen zwischen 1,8 und 5,5 ccm (Median 3,6 ccm) und
bei den kombinierten Akustikusneurinomen zwischen 0,1 und 9,9 ccm (Median 2,5

ccm).

3.2.1.1.2.1 Intrameatale Tumore

Betrachtet man die rein intrameatalen Tumore (Abb. 15), so lag das Volumen bei
unverdndertem bzw. verbessertem Gehor (n=5) zwischen 0,1 und 0,3 ccm, wobei die
erste Quartile bei 0,1 ccm lag und die dritte Quartile bei 0,2 ccm. Somit betrug die
Breite des Interquartilsbereichs 0,1 ccm, der Median lag bei 0,1 ccm.

In der Patientengruppe mit verschlechtertem Gehor (n=11) lag das Tumorvolumen
zwischen 0,1 und 0,4 ccm, wobei die erste Quartile bei 0,1 ccm lag und die dritte
Quartile bei 0,25 ccm. Somit errechnete sich die Breite des Interquartilsbereichs mit
0,15 ccm. Der Median betrug 0,1 ccm.

Betrachtet man das Tumorvolumen des gesamten Kollektives, in dem das Volumen

zwischen 0,1 und 9,9 ccm variiert (Median 1,6 ccm), so fiel auf, dass es sich bei den
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intrameatalen Tumoren um die kleineren Tumore handelte (0,1 bis 0,4 ccm). Innerhalb
der intrameatalen Tumore wiederum hatten die Patienten mit verschlechtertem Gehor
tendenziell ein groBeres Volumen (0,1 bis 0,4 ccm), im Gegensatz zu den Patienten mit

unveridndertem bzw. verbessertem Gehor (Volumen von 0,1 bis 0,3 ccm).

Intrameatale Tumore

Tumorvolumen in ccm

2 Abb. 15 Quantitative Analyse der
subjektiven Gehorverdnderung abhingig
)1 vom Tumorvolumen und der
Tumorlokalisation (intrameatal).

N= 5 11
unverandert/besser verschlechtert

3.2.1.1.2.2 Extrameatale Tumore

Bei den extrameatalen AKN (Abb. 16) lag das Tumorvolumen bei den Patienten mit
unverandertem bzw. verbessertem Gehdr (n=3) zwischen 1,8 und 3,8 ccm, wobei die
erste Quartile bei 1,9 ccm lag und die dritte Quartile bei 2,9 ccm. Somit errechnete sich
die Breite des Interquartilsbereichs mit 1,0 ccm, der Median lag bei 2,1 ccm.

Bei den Patienten mit verschlechtertem Gehor (n=3) lag das Tumorvolumen zwischen
2,9 und 5,5 ccm, wobei die erste Quartile bei 4,1 ccm lag und die dritte Quartile bei 5,4
ccm. Somit betrug die Breite des Interquartilsbereichs 1,3 ccm. Der Median betrug 5,3
ccm und lag somit deutlich iber dem Median der Patienten mit verbessertem oder

gleichbleibendem Gehor.
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3.2.1.1.2.3 Kombiniert intra- und extrameatale Tumore

In der Gruppe der kombinierten intra- und extrameatalen Schwannome (Abb. 17) lag
das Tumorvolumen bei den Patienten mit unverdndertem oder verbessertem Gehor
(n=52) zwischen 0,1 und 9,9 ccm, wobei die erste Quartile bei 0,8 ccm lag und die dritte
Quartile bei 4,0 ccm. Somit betrug die Breite des Interquartilsbereichs 3,2 ccm, der
Median lag bei 1,85 ccm.

Bei den Patienten mit verschlechtertem Gehor (n=38) lag das Tumorvolumen zwischen
0,1 und 8,3 ccm, wobei die erste Quartile bei 0,5 ccm lag und die dritte Quartile bei 2,8
ccm. Somit betrug die Breite des Interquartilsbereichs 2,3 ccm. Der Median betrug 1,45
ccm und lag somit geringfiigig unter dem Median der Patienten mit verbessertem oder

gleichbleibendem Gehor. Dieser Unterschied ist statistisch nicht signifikant (p>0,05).
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3.2.1.1.3 Abhiingigkeit der subjektiven Horverinderung nach der Gamma-

Knife Behandlung von der Anzahl der Zielpunkte (Gruppe A)

Anhand der folgenden Datenanalyse sollte ermittelt werden, ob die Anzahl der
gewihlten Zielpunkte einen Einfluss auf die subjektive Verdnderung des Gehors hat.
Die Anzahl der Zielpunkte (ZP) variierte zwischen 1 und 29 Zielpunkten (Median 7
ZP).

Abbildung 18 zeigt anhand eines Boxplots, dass bei den Patienten mit einem subjektiv
unverdnderten Gehdr die Anzahl der Zielpunkte zwischen 2 und 16 ZP lag (Median 7
ZP). Der Median bei den Patienten mit verbessertem Gehor betrug 7 ZP, mit einem
Minimum von 3 ZP und einem Maximum von 23 Zielpunkten. Bei den Patienten mit
verschlechtertem Gehor lag der Median bei 4 Zielpunkten, mit einem Minimum von 1
ZP und einem Maximum von 14 ZP. Das Ergebnis, dass Patienten, bei denen das
Akustikusneurinom mit wenigen Zielpunkten (Median 1 ZP) radiochirurgisch behandelt
wurden, einen subjektiv hoheren Horverlust angaben, war statistisch auffillig (p=0,05).
Um diese Beobachtung zu verfolgen, wurden alle Patienten, deren Gehor sich
verbesserte oder keine Verdnderung gezeigt hatte, in eine Gruppe zusammengefasst und
in einer erneuten Analyse gepriift. Die Analyse zeigt den Unterschied noch deutlicher,
so liegt die minimale Anzahl an Zielpunkten in der Patientengruppe mit unverdndertem
und verbessertem Gehor bei 2 ZP, das Maximum bei 23 Zielpunkten (Median 7 ZP). In
der Gruppe mit schlechterem Gehor lag das Minimum bei 1 Zielpunkt, das Maximum
bei 14 ZP (Median 4 ZP). Hier zeigte sich eine statistische Signifikanz mit p=0,01
(Abb.16).
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Abb. 18 Quantitative Analyse der
subjektiven Horverdnderung abhingig von
der Anzahl der Zielpunkte (p=0,05).

N= 53 7 52
unveridndertes Gehor schlechteres Gehor

verbessertes Gehor
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Abb. 19 Quantitative Analyse der

Quaa subjektiven Horverdnderung in
Abhingigkeit von der Anzahl der
Zielpunkte (2 Gruppen). Signifikanter
Unterschied zwischen den beiden
Gruppen (p=0,01).

Anzahl der Zielpunkte

10

0
N= 60 52
unverdndert/besser verschlechtert

Die Konsequenz aus den o.g. Ergebnissen war zu iberpriifen, ob eine Abhéingigkeit
zwischen der Anzahl der Zielpunkte und der Tumorlokalisation hinsichtlich der

subjektiven Horverdnderung vorlag.
3.2.1.1.3.1  Intrameatale Tumore

Die deskriptive Analyse ergab, dass vor allem die intrameatalen Tumore, dessen
Tumorvolumen mit 0,1 bis 0,4 ccm (Median 0,1 ccm) auf das Gesamtkollektiv bezogen
am geringsten ausfiel, mit weniger Zielpunkte bestrahlt wurden (Median 3 ZP).
Abbildung 20 zeigt dieses Ergebnis anhand eines Boxplots. Die Patienten mit
unverdndertem oder verbessertem Gehor wurden im Durchschnitt mit 4 ZP behandelt

(Spannweite 2 bis 4 ZP). Dieser Unterschied war statistisch nicht signifikant (p>0,05).

Intrameatale Tumore

5 o7 Abb. 20 =zeigt den Zusammenhang
zwischen Anzahl der ZP, der
Tumorlokalisation sowie der subjektiven
Horveranderung. Im Mittel wurden 3 ZP
bei den intrameatalen Tumoren mit
2 verschlechtertem Gehor bendtigt
(Spannweite 2 bis 4 ZP) und 4 ZP bei den
1 O Patienten  mit  unverdndertem  oder
0 verbessertem Gehor (Spannweite 2 bis 4
N= 5 11 ZP) (p>0,05).

unverdndert/besser  verschlechtert

Anzahl der Zielpunkte
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3.2.1.1.3.2 Extrameatale Tumore

Fir die extrameatalen Tumore, deren Grofle zwischen 1,8 und 5,5 ccm variierte
(Median 3,6 ccm), ergab sich sowohl fiir die Patienten mit verbessertem bzw.
unveriandertem Gehor, als auch fiir die Patienten mit verschlechtertem Gehodr ein
Median von 8 Zielpunkten (Range 5 bis 13 ZP). Somit lag die Anzahl der ZP in dieser

Gruppe deutlich iiber den der intrameatal gelegenen Schwannome (Abb. 21).

Extrameatale Tumore

12 Abb. 21 zeigt den Zusammenhang
zwischen der Anzahl der ZP, der
Tumorlokalisation sowie der subjektiven
8 Hoérveranderung. Im Mittel wurden 8 ZP
bei den rein extrameatalen AKN mit
verschlechtertem Gehor bendtigt
4 (Spannweite 5 bis 13 ZP). Bei den
Patienten mit unverdndertem bzw.
verbessertem Gehor lag der Median auch
0 bei 8 ZP (Spannweite 2 bis 10 ZP).

N= 3 3

Anzahl der Zielpunkte

unverdndert/besser  verschlechtert

3.2.1.1.3.3 Kombiniert intra- und extrameatale Tumore

Bei den kombiniert intra- und extrameatalen AKN variierte die Tumorgrofle zwischen
0,1 und 9,9 ccm (Median 2,5 ccm). Bei den Patienten mit verschlechtertem Gehor lag
der Median der Zielpunkte bei 5 (Spannweite 1 bis 14) und lag somit ebenso iiber denen
der intrameatal gelegenen Tumore (Abb. 22). Fiir die Patienten mit unverdndertem oder
verbessertem Gehor errechnete sich ein Median von 8§ ZP (Spannweite 2 bis 23 ZP).

Dieser Unterschied lag mit p=0,056 knapp an der statistischen Auffilligkeit.
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Anzahl der Zielpunkte

Intra- und extrameatale Tumore

Abb. 22 zeigt den Zusammenhang
o zwischen der Anzahl der ZP, der
Tumorlokalisation sowie der subjektiven
Horveranderung. Im Mittel wurden 5 ZP
bei den kombiniert intra- und
extrameatalen Akustikusneurinomen mit
verschlechtertem Gehor bendtigt
(Spannweite 1 bis 14 ZP). Bei den
Patienten mit unverdndertem und
verbessertem Gehor lag der Median bei 8

z o

- > 3 ZP (Spannweite 2 bis 23 ZP) (p=0,056).

unverdndert/besser  verschlechtert
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3.2.1.1.4 Abhiingigkeit der subjektiven Horverinderung nach der Gamma-

Knife Behandlung von der Maximaldosis (Gruppe A)

Anhand der folgenden Datenanalyse sollte gepriift werden, ob die Maximaldosis einen
Einfluss auf die subjektive Verdnderung des Gehors hat.

Die Maximaldosis in der Gruppe A lag zwischen 15,6 und 32,5 Gy (Median 22,7 Gy).
Betrachtet man die Datenanalyse der subjektiv vom Patienten angegebenen
Horverdnderung, entweder verbessert, verschlechtert oder gleichgeblieben und der
Maximaldosis in einem Boxplot, so lagen die Mediane in etwa auf gleicher Hohe (Abb.
23). Bei den Patienten mit einem subjektiv unverdnderten Gehor lag der Median bei
22,5 Gy. Die minimale Bestrahlungsmenge betrug 15,6 Gy, die maximale 29 Gy. In der
Gruppe mit verbessertem Gehor lag der Median bei 22,7 Gy, mit einem Minimum von
21,7 Gy und einem Maximum von 26 Gy. Bei den Patienten mit verschlechtertem
Gehor ergab sich ein Median von 23,5 Gy, wobei das Minimum bei 15,6 Gy und das
Maximum bei 32,5 Gy lag. Die Maximaldosis hat keinen Einfluss auf die

Horverdnderung, was sich statistisch in einem p=0,77 zeigte.

40

30

Maximaldosis in Gy

; - Abb. 23 Quantitative Analyse der

Maximaldosis. Kein signifikanter
— Unterschied zwischen den 3 Gruppen
(p>0,05).

20

10
N= 53 7 52

unverandertes Gehor schlechteres Gehor

verbessertes Gehor

Allerdings fiel auf, dass der Median der Maximaldosis bei den Patienten mit

schlechterem Gehor nach GK iiber dem Median der Gesamtgruppe A lag.
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3.2.1.1.5 Abhiingigkeit der subjektiven Horverinderung nach der Gamma-

Knife Behandlung von der Isodosis (Gruppe A)

Anhand der folgenden Datenanalyse sollte gepriift werden, ob die Isodosis einen
Einfluss auf die subjektive Verdnderung des Gehdrs hat. Die Isodosis variierte in der
Gruppe A zwischen 40 und 85%.

Die Analyse der Abhéngigkeit einer subjektiven Horverdnderung und der Isodosis nach
primédrer Gamma-Knife Behandlung war statistisch unauffillig (p>0,05). Dies spiegelte
sich auch im Median wieder, der fiir alle drei Patientengruppen 55% betrug. Abbildung
24 zeigt die Analyse der Abhidngigkeit zwischen der Isodosis und der aufgetretenen

Hoérverdanderung nach Gamma-Knife Behandlung anhand eines Boxplots.
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40 Abb. 24 Quantitative Analyse der

Isodosis. Kein signifikanter Unterschied
2 zwischen den 3 Gruppen (p>0,05).

N= 53 7 52

unverdndertes Gehor schlechteres Gehor
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Isodosis in %

verbessertes Gehor
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3.2.1.1.6 Abhiingigkeit der subjektiven Horverinderung nach der Gamma-

Knife Behandlung von der Randdosis (Gruppe A)

Anhand der folgenden Datenanalyse sollte gepriift werden, ob die Randdosis einen
Einfluss auf die subjektive Verdnderung des Gehors hat. Die Randdosis lag zwischen 9
und 16 Gy, mit einem ermittelten Median von 13 Gy. Die Analyse der Abhdngigkeit
eines subjektiven Horverlustes und der Randdosis war nach primédrer Gamma-Knife
Behandlung statistisch unauffillig (p>0,05). So betrug der Median in der Gruppe des
unverdnderten Horens 12,5 Gy, bei den Patienten mit verbessertem Horen ebenfalls
12,5 Gy und in der Gruppe mit verschlechtertem Gehor 13 Gy. Abbildung 25 zeigt die
Analyse der Abhdngigkeit zwischen der Randdosis und dem aufgetretenen Horverlust
nach Gamma-Knife Behandlung anhand eines Boxplots. Es fiel auf, dass der Median

bei den Patienten mit einem schlechteren Gehor nach GK mit 13 Gy am hochsten lag.

> 15
O [ [
g
2 14
£
o e
= 0 Abb. 25 Quantitative Analyse der
L L Randdosis. Kein signifikanter
11 o3 Unterschied zwischen den 3 Gruppen
(p>0,095).
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3.2.1.2 Objektive Verinderung des Gehors bei primidr bestrahlten

Akustikusneurinomen (Gruppe A)

Insgesamt lag bei 51% (63 Patienten) der primér radiochirurgisch behandelten Patienten
nicht nur ein Horschwellenaudiogramm vor Gamma-Knife, sondern auch eines nach der
GK Behandlung vor, so dass die Horverdnderung objektiviert werden konnte. Die Zeit
zwischen dem Horschwellenaudiogramm und der radiochirurgischen Behandlung lag
durchschnittlich bei 4,9 Monaten, wobei das jiingste Audiogramm 1 Monat und das
dlteste 24 Monate alt war. Das postradiochirurgische Horschwellenaudiogramm war bei
73% der Patienten dlter als 5 Monate. Bei 17 Patienten lag uns nur ein
Horschwellenaudiogramm unter 5 Monaten vor (27%), wobei der kiirzeste Abstand
nach Bestrahlung bei einem Monat lag.
Es erfolgte zum einen die Berechnung des Grades des Horverlustes aus dem
Tonaudiogramm bei unregelmiBigem Verlauf der Tongehorkurve nach Roser 1973
(siche Methodenteil 2.4) vor und nach GK Therapie.
Des weiteren erfolgte die Berechnung des effektiven Horverlustes in den einzelnen
Frequenzbereichen vor und nach GK Therapie. Um die Datenanalyse tibersichtlich zu
gestalten und um eine Aussage hinsichtlich einer Einschrinkung des Sprachverstehens
auf der erkrankten Seite abschitzen zu konnen - ermittelt {iber den effektiven Horverlust
im Horschwellenaudiogramm-, wurden aus den Daten drei Frequenzbereiche gebildet:

1. Tieftonbereich von 0,125 kHz bis 0,5 kHz,

2. Breitbandbereich von 0,5 kHz bis 4 kHz,

3. Hochtonbereich von 2 kHz bis 10 kHz.
Der Breitbandbereich von 0,5 kHz bis 4 kHz stellt dabei den Hauptsprachbereich dar.
Wie bereits im Methodenteil unter 2.4 beschrieben, ist bei der Analyse eines
Horschwellenaudiogramms von einem Messfehler von +/- 10 dBHL auszugehen. Der
Vollstindigkeit halber wurde bei der Evaluation des Horverlustes nach der Gamma-
Knife Behandlung zum einem der Horverlust mit und zum anderen ohne Korrektur des

Messfehlerbereiches berechnet.
Der Grad der Schwerhdrigkeit vor GK Behandlung ist der Abbildung 26 zu entnehmen.

Praoperativ betrug der durchschnittliche Horverlust 42% (gering- bis mittelgradige

Schwerhorigkeit). Postoperativ lag dieser bei 60%. Dies entspricht einer mittel- bis
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hochgradigen = Schwerhorigkeit. Somit verschlechterte sich der Grad der
Schwerhdrigkeit nach der GK Therapie im Mittel um 18%. Bei 17 Patienten trat nach
der GK Behandlung keine Verdnderung des Grades der Schwerhdrigkeit auf. Bei acht
Patienten hat sich der Grad der Schwerhorigkeit um maximal 10% verschlechtert. Bei
zwel Patienten hat sich das Gehor um mehr als 20% verbessert.

Prioperativ hatten bereits 9 von 63 Patienten einen Horverlust zwischen 80 und 100%,
welcher einer hochgradig bis an Taubheit grenzenden Schwerhdrigkeit entspricht. Nach
der GK Therapie hatten 20 Patienten einen Horverlust zwischen 80 und 100% (Abb.
27). Bei einem Patienten hat sich das Gehor von einem anndhernd normalen
Horvermogen auf eine hochgradige an Taubheit grenzende Schwerhorigkeit
verschlechtert, bei zwei weiteren Patienten hat sich das Gehdr von einer anndhernd
geringgradigen Schwerhorigkeit (20%) auf eine bis an Taubheit grenzende
Schwerhorigkeit (90%) bzw. Taubheit (100%) verschlechtert.

Grad der Schwerhorigkeit vor GK Grad der Schwerhorigkeit nach GK

12

Anzahl der Patienten
Anzahl der Patienten

01 2345678910 0123456 78910
Abb. 26 zeigt die Patienten der Abb. 27 zeigt die Patienten der
Gruppe A aufgeteilt nach dem Grad Gruppe A aufgeteilt nach dem Grad
der Schwerhorigkeit vor der GK der Schwerhorigkeit nach der GK
Therapie. Therapie.
3.2.1.2.1.1  Tieftonbereich

Im Tieftonbereich von 0,125 bis 0,5 kHz hatte sich bei der Betrachtung ohne Korrektur
des Messfehlers von insgesamt 63 Patienten bei 37 Patienten das Audiogramm
verschlechtert (58,7%), bei 15 Patienten war es unverdndert (23,8%) und bei 11

Patienten hatte sich das Audiogramm verbessert (17,5%). So wiesen insgesamt 41,3%
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der Patienten keine Verschlechterung des Auditus nach Gamma-Knife Behandlung im

Tieftonbereich auf. Im Gesamtkollektiv der Gruppe A verschlechterte sich das Gehor
um durchschnittlich 6,5 dBHL. Der maximale Horverlust, der nur einem Patienten
zuzuschreiben war, lag bei 75 dBHL und der maximale Horgewinn, der ebenso nur
einem Patienten zuzuschreiben war, errechnete sich mit 25 dBHL. Die

Standardabweichung betrug 13,56 dBHL. (Abb. 28).

Tieftonbereich (0,125 bis 0,5 kHz)

w2
(=)

Anzahl der Patienten
[y}
(=)

Abb. 28 zeigt den netto Horverlust
in dB im Tieftonbereich (0,125 bis

Std.abw. = 13,56 0,5 kHz). Der durchschnittliche
Mittel = -6,5 Horverlust lag bei 6,5 dBHL.
0 N =63,00

Betrachtet man nur die 37 Patienten, die einen effektiven Horverlust hatten, d.h. die
Patienten mit einem Horgewinn wurden hier nicht beriicksichtigt, so errechnete sich ein
durchschnittlicher Horverlust von 13,6 dBHL. Die genaue Aufschliisselung zeigt
Tabelle 5.

Betrachtet man nur die Patienten mit einen Horverlust von >10 dBHL (Messfehler), so
zeigte sich im Tieftonbereich eine Verschlechterung des Gehors bei 24 von 63 Patienten

(38,1%). Der durchschnittliche Horverlust lag hier bei 18,4 dBHL.

Horverlust in | Anzahl der Prozent
dBHL Patienten oze
75 1 2,7
27,5 1 2,7
25 2 5,4
22,5 4 10,8
17,5 2 5,4
15 3 8,2
12,5 4 10,8
10 7 18,9
75 5 13,5
Tabelle 5 zeigt alle 37 Patienten der
5 1 2.7 . ; .
>3 7 3.0 Gruppe A mit ecinem effektiven
2 2 Horverlust im Tieftonbereich.
n=37 100
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3.2.1.2.1.2 Breitbandbereich

Im Breitbandbereich (0,5 bis 4 kHz) hatte sich bei der Betrachtung ohne Korrektur des
Messfehlers bei 43 von 63 Patienten das Gehor verschlechtert (68,3%), bei 13 Patienten
war das Gehor gleichgeblieben (20,6%) und bei 7 Patienten hatte sich das Gehor
verbessert (11,1%). Damit hatte sich bei 31,7% der Patienten der Auditus im
Breitbandbereich nach Gamma-Knife Behandlung nicht verschlechtert. Im
Breitbandbereich lag der durchschnittliche Horverlust bei 9,7 dBHL gegeniiber der
gesunden Seite. Die Standardabweichung betrug 12,67. Patienten mit einem Horverlust
grofler 30 dBHL waren Einzelfdlle. Den gréf3ten Horverlust hatte ein Patient mit 50
dBHL. Der groite Horgewinn lag bei 11 dBHL (1 Patient) (Abb. 29).

Breitbandbereich (0,5 bis 4 kHz)

[\~]
[=}

Anzahl der Patienten
=

Abb. 29 zeigt den netto Horverlust
in dB im Breitbandbereich (0,5 bis
Std.abw. = 12,67 4 kHz). Der durchschnittliche

Mittel =-9,7 Horverlust lag bei 9,7 dBHL.
N =63,00

Betrachtet man nur die 43 Patienten, die einen effektiven Horverlust hatten, d.h. die
Patienten mit einem Horgewinn wurden hier nicht beriicksichtigt, so errechnete sich ein
durchschnittlicher Hoérverlust von 11,4 dBHL. Die genaue Aufschliisselung zeigt
Tabelle 6.

Betrachtet man nur die Patienten mit einen Horverlust von >10 dBHL (Messfehler), so
zeigte sich im Breitbandbereich eine Verschlechterung des Gehdrs bei 27 von 63

Patienten (42,8%). Der durchschnittliche Horverlust lag hier bei 16,9 dBHL.
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Horverlust in Anz'ahl der Prozent H('jrverlust Anzghl der Prozent
dBHL Patienten in dBHL Patienten
50 1 2.3 15 1 2.3
46 1 2.3 13 2 4.7
36 1 2.3 12 2 4.7
35 1 2,3 11 5 11,6
30 2 4,7 10 1 2,3
28 1 2,3 8 2 4,7
27 1 2.3 7 1 2.3
25 1 2.3 6 2 4.7
23 1 2.3 5 4 9,3
21 1 2,3 4 2 4,7
20 1 2,3 3 1 2,3
19 1 2,3 2 2 4,7
18 2 4.7 1 2 4.7
17 1 23 n=43 100

Tabelle 6 zeigt alle 43 Patienten der Gruppe A mit einem effektiven Horverlust im Breitbandbereich.

3.2.1.2.1.3 Hochtonbereich

Im Hochtonbereich hatten sich bei der Betrachtung ohne Korrektur des Messfehlers von
insgesamt 63 Patienten 43 Patienten im Audiogramm verschlechtert (68,3%), bei 15
Patienten war das Audiogramm unverandert (23,8%) und bei 5 Patienten hatte sich das
Audiogramm verbessert (7,9%), so dass es insgesamt bei 31,7% der Patienten zu keiner
Verschlechterung des Auditus im Hochtonbereich gekommen ist. Im Bereich des
Hochtons lag der durchschnittliche Horverlust bei 11,5 dBHL gegeniiber der gesunden
Seite. Die Standardabweichung betrug 15,1. Patienten mit einem Horverlust von mehr
als 30 dBHL waren Einzelfille. Den grofSten Horverlust hatte ein Patient mit 61 dBHL.
Der maximale Horgewinn betrug bei einem Patienten 8 dBHL (Abb. 30). Betrachtet
man nun die objektive Horverdnderung der einzelnen Frequenzbereiche, so zeigte sich,

dass der maximale Horverlust im Hochtonbereich lag.

Hochtonbereich (2 bis 8 kHz)
30

20

Anzahl der Patienten

Abb. 30 zeigt den netto Horverlust in

Std.abw. = 15,10 dB im Hochtonbereich (2 bis 8 kHz).
Mittel = -11,5 Der durchschnittliche Horverlust lag bei
0 N=63,00 11,5 dBHL.
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Betrachtet man nur die 43 Patienten, die einen effektiven Horverlust hatten, d.h. die
Patienten mit einem Horgewinn wurden hier nicht beriicksichtigt, so errechnete sich ein
durchschnittlicher Horverlust von 13,6 dBHL. Die genaue Aufschliisselung zeigt
Tabelle 7.

Betrachtet man nur die Patienten mit einen Horverlust von >10 dBHL (Messfehler), so
zeigte sich im Hochtonbereich eine Verschlechterung des Gehdrs bei 24 von 63
Patienten (38,1%). Der durchschnittliche Horverlust lag hier bei 21,7 dBHL und lag

somit in den drei Frequenzbereichen am hochsten.

Horverlust in Anzghl der Prozent Horverlust in Anzghl der Prozent
dBHL Patienten dBHL Patienten
61 1 2,3 6 1 2,3
55 1 2,3 5 2 4.7
52 1 2,3 13 1 2.3
48 1 2,3 11 2 4.7
39 1 2,3 10 1 2.3
35 1 2,3 9 1 2,3
34 1 2,3 8 3 7
30 1 2,3 7 4 9,3
23 2 4,7 6 4 9,3
22 2 4.7 5 1 2,3
20 3 7 4 3 7
19 1 2,3 2 1 2,3
17 1 2,3 1 2 4,7
n=43 100

Tabelle 7 zeigt alle 43 Patienten der Gruppe A mit einem effektiven Horverlust im Hochtonbereich.

Die Analyse der Abhédngigkeit der objektiven Horverdnderung fiir jede einzelne
Frequenz sowie fiir die o.g. Frequenzgruppen war hinsichtlich des Alters und des
Geschlechts des Patienten nach primdrer Gamma-Knife Behandlung statistisch

unabhingig (p>0,05).
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3.2.1.2.2 Abhiingigkeit der objektiven Horverinderung nach der Gamma-
Knife Behandlung von der Tumorlokalisation (Gruppe A)

Anhand der folgenden Datenanalyse sollte gepriift werden, ob die Tumorlokalisation im
Rahmen der radiochirurgischen Therapie Einfluss auf den Auditus hat. Insgesamt hatten
von unseren 63 Patienten, die hinsichtlich des objektiven Horverlustes untersucht
werden konnten, 50 Patienten ein kombiniert intra- und extrameatal wachsendes
Akustikusneurinom (79,3%), elf Patienten wiesen einen rein intrameatalen Tumorsitz
(17,5%) auf und bei zwei Patienten lag das AKN rein extrameatal (3,2%). Die Analyse
zwischen der Abhingigkeit der Tumorlokalisation und einer Verdnderung des Auditus

nach primdrer Gamma-Knife Behandlung ohne Abzug des Messfehlers zeigte fiir keine

Frequenz eine statistische Auffalligkeit (p>0,05). Dieses Ergebnis wiederholte sich auch
bei der Betrachtung der drei Frequenzgruppen Hochton-, Breitband- und Tieftonbereich
(p>0,05). Bei der Datenauswertung mit Korrektur des Messfehlers ergaben sich die

folgenden Ergebnisse fiir die einzelnen Frequenzbereiche.

3.2.1.2.2.1 Tieftonbereich

Betrachtet man nur die Patienten mit einen Horverlust von >10 dBHL (Messfehler), so
ergab die Aufschliisselung der Tumorlokalisation und dem Horverlust im
Tieftonbereich, dass vier (36,4%) von den insgesamt 11 Patienten mit einem rein
intrameatalen Wachstum einen durchschnittlichen Horverlust von 20 dBHL
(Spannweite von 10 bis 75 dBHL Horverlust) aufwiesen. 20 der insgesamt 50 Patienten
(40%) mit einem kombiniert intra- und extrameatales Wachstum wiesen einen
durchschnittlichen Horverlust von 15 dBHL auf (Spannweite von 10 bis 25 dBHL
Horverlust) (Abb. 31). Kein Patient hatte mit einem extrameatal wachsendem

Schwannom eine Verdnderung des Gehors im Tieftonbereich.
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Abb. 31 zeigt den netto Horverlust im
Tieftonbereich sowohl fir die
-60 intrameatalen AKN (Median 20 dBHL),
als auch fir die intra-/extrameatalen
(Median 15 dBHL). AKN.

Netto Horverlust im Tieftonbereich

-80

N= 4 20
intrameatal intra-/extrameatal
3.2.1.2.2.2 Breitbandbereich

Fiir den Breitbandbereich (insgesamt hatten 27 Patienten eine Verschlechterung des
Gehors) ergab sich nach Abzug des Messfehlers fiir vier (36,4%) der insgesamt 11
Patienten mit einem rein intrameatal gelegenem Tumor ein Horverlust zwischen 18 und
30 dBHL (Median 23 dBHL). Einer der beiden Patienten mit einem rein extrameatal
wachsenden Tumor hatte einen Horverlust von 20 dBHL. Der grofite Anteil mit 22
Patienten (44%) von den insgesamt 50 Patienten mit einem kombiniert intra- und
extrameatal wachsendes AKN hatten einen Horverlust zwischen 10 und 50 dBHL mit

einem berechneten Median von 16 dBHL (Abb. 32).

) ; o
-30

40

Abb. 32 zeigt den netto Horverlust im
Breitbandbereich sowohl fur die
intrameatalen AKN (Median 23 dBHL),
50 die extrameatalen, als auch die intra- und
extrameatalen AKN (Median 16 dBHL).

Netto Horverlust im Breitbandbereich

-60
N= 4 1 22

intrameatal intra-/ extrameatal

extrameatal
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3.2.1.2.2.3 Hochtonbereich

Im Hochtonbereich (insgesamt hatten 24 Patienten eine Verschlechterung des Gehors)
ergab sich nach Abzug des Messfehlers fiir vier Patienten (36,4%) mit einem rein
intrameatal gelegenem Tumor ein Horverlust zwischen 11 und 23 dBHL (Median 19,5
dBHL). Ein Patient hatte einen rein extrameatal wachsenden Tumor. Der Horverlust
betrug 16 dBHL. Der grofte Anteil mit 19 Patienten (38%) wies einen kombiniert intra-
und extrameatal wachsendes AKN auf. Hier lag der ,,Nettohorverlust™ zwischen 10 und

61 dBHL mit einem berechneten Median von 22 dBHL (Abb. 33).

o .

-30

Netto Horverlust im Hochtonbereich

40 Abb. 33 zeigt den ,Nettohdrverlust® im
Hochtonbereich sowohl flir die
-0 intrameatalen AKN (Median 19,5 dBHL),
60 die extrameatalen, als auch die intra- und
70 extrameatalen AKN (Median 22 dBHL).
N= 4 1 19
intrameatal intra- und extrameat

extrameatal

Aufgrund der geringen Fallzahlen der Patienten mit einem intrameatalen AKN (n=4)
und einem effektiven Horverlust, gelang nur eine rein deskriptive Auswertung der
Daten. Es konnte keine statistische Aussage berechnet werden, ob die Lokalisation
einen Einfluss auf einen Horverlust (ja oder nein) oder die Auspriagung des
Gehorverlustes hat. Vergleicht man die Abbildungen 23 bis 25, so lag im
Breitbandbereich der Horverlust mit 23 dBHL bei den intrameatalen Tumoren am
hochsten. Diese Auffilligkeit bestétigte sich ebenfalls bei den intrameatalen Tumoren
im Tieftonbereich. Hier lag der maximale Horverlust bei 20 dBHL. Im Hochtonbereich
dagegen zeigten sich vor allem bei den kombiniert wachsenden intra- und extrameatalen

AKN ein groBerer Horverlust (Median 22 dBHL).
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3.2.1.2.3 Abhingigkeit der objektiven Horverinderung nach der Gamma-

Knife Behandlung von dem Tumorvolumen (Gruppe A)

Anhand der folgenden Datenanalyse sollte gepriift werden, ob das Tumorvolumen einen
Einfluss auf die objektive Horveranderung hat. Das Tumorvolumen bei den 63
Patienten der Gruppe A, von denen ein Horschwellenaudiogramm vorlag, variierte
zwischen 0,1 und 6,8 ccm (Median 0,8 ccm). Betrachtet man die Analyse der
Abhingigkeit des Tumorvolumens und einer objektiven Horverdnderung nach primérer

Gamma-Knife Behandlung ohne Abzug des Messfehlers, so zeigte sich, dass das

Tumorvolumen keinen Einfluss auf die Schwere des Horverlustes oder den Horgewinn
in den einzelnen Frequenzen hatte (p>0,05). Dieses Ergebnis wiederholte sich auch bei
der Betrachtung der drei Frequenzgruppen Hochton-, Breitband- und Tieftonbereich
(p>0,05).

Bei der Datenauswertung mit Korrektur des Messfehlers ergaben sich die folgenden

Ergebnisse fiir die drei Frequenzbereiche.

3.2.1.2.3.1 Tieftonbereich

Bei der Betrachtung der 24 Patienten, die im Tieftonbereich einen effektiven Horverlust
aufwiesen, zeigte sich, dass das durchschnittliche Tumorvolumen zwischen 0,1 und 5,4
ccm lag (Median 0,6 ccm) (Abb. 34). Demgegeniiber lag das Tumorvolumen zwischen
0,1 und 6,8 ccm (Median von 0,94 ccm) bei den Patienten, deren Horverlust unter 10
dBHL lag. Der Unterschied, dass Patienten mit einem kleineren Tumorvolumen
(Median 0,6 ccm) im Tieftonbereich nach der GK Therapie einen effektiven Horverlust

erfahren, war statistisch nicht signifikant (p>0,05).

Tieftonbereich

Q143

Abb. 34 zeigt das Tumorvolumen aller
Patienten (n=63), die im Tieftonbereich einen
Horverlust kleiner oder grofer 10 dBHL
aufwiesen (p>0,05).

Tumorvolumen in ccm

S}

N= 39 24
Horverlust < 10 dB

Horverlust >/=10 dB
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Gruppiert man die 24 Patienten, die im Tieftonbereich einen Horverlust von 10 dBHL
oder mehr aufwiesen hinsichtlich der Tumorlokalisation und dem Tumorvolumen (siche
3.2.1.2.1.1), so hatten vier Patienten (16,7%) ein rein intrameatal wachsendes
Akustikusneurinom, deren TumorgroBBe zwischen 0,1 und 0,2 ccm rangierte (Median
0,1 ccm). Bei 83,3% der Patienten (n=20) zeigte das Schwannom ein kombiniert intra-
und extrameatales Tumorwachstum. Hier lag die Spannweite der Tumorgrof3e bei 0,2
bis 5,4 ccm (Median 0,95 ccm) (Abb. 35). Kein Patient wies ein rein extrameatal
wachsendes AKN auf.

Die deskriptive Datenanalyse ergab weiterhin, dass die Patienten mit einem kleinen
kombiniert intra- und extrameatalen AKN nach der Gamma-Knife Behandlung hdufiger
einen effektiven Horverlust aufwiesen. Der Median des Tumorvolumens der Patienten

mit einem kombiniert intra- und extrameatalen AKN und keinem effektiven Horverlust

betrug 1,45 ccm und lag somit iiber dem der Patienten mit einem effektiven Horverlust
(Median 0,95 ccm). Diese Auffilligkeit, dass die kleineren kombiniert intra- und
extrameatalen AKN eher einen effektiven Horverlust nach der Gamma-Knife Therapie

erfahren war jedoch statistisch nicht signifikant (p>0,05).

Tumorvolumen in ccm
N

2 Abb. 35 zeigt die Tumorlokalisation und das
Volumen in ccm derjenigen Patienten, die im
Tieftonbereich einen Horverlust >/= 10 dBHL
aufwiesen (p>0,05).

—_

0 —
N= 4 20

intrameatal intra-/ extrameatal

3.2.1.2.3.2 Breitbandbereich

Im Breitbandbereich (n=63) hatten 36 Patienten (57,1%) einen Horverlust von weniger
als 10 dBHL. In diesem Patientengut variierte die Tumorgréf3e zwischen 0,1 und 5,1
ccm (Median 0,75 ccm). 27 Patienten (42,9%) hatten im Audiogramm einen Horverlust

von grofler oder gleich 10 dBHL. Das Tumorvolumen bei diesen Patienten rangierte
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zwischen 0,1 und 6,8 ccm (Median 0,8 ccm) (Abb. 36). Das Tumorvolumen hatte im

Breitbandbereich keinen Einfluss auf den Horverlust (p>0,05).

Breitbandbereich
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o Abb. 36 zeigt das Tumorvolumen aller
2 Patienten, die im Breitbandbereich einen
Horverlust kleiner oder grofer 10 dBHL
0 aufwiesen (p>0,05).

N= 36 27
Horverlust < 10 dB

Horverlust >/= 10 dB

Betrachtet man die 27 Patienten hinsichtlich der Tumorlokalisation, die im
Breitbandbereich einen effektiven Horverlust aufwiesen, so hatte ein Patient (3,7%) ein
rein extrameatal wachsendes Schwannom mit einer TumorgréBe von 5,5 ccm. Der
grofite Anteil mit 22 Patienten (81,5%) wies einen kombiniert intra- und extrameatal
wachsenden Tumor auf. Das Tumorvolumen lag zwischen 0,1 und 6,8 ccm (Median
1,45 ccm). Bei vier Patienten mit einem rein intrameatal wachsendem AKN lag die

Tumorgrdfe zwischen 0,1 und 0,35 ccm (Median 0,1 ccm) (Abb. 37).

Tumorvolumen in ccm

Abb. 37 zeigt diec Tumorlokalisation und
das Volumen in ccm derjenigen Patienten,
die im Breitbandbereich einen Horverlust
von >/= 10 dBHL aufwiesen (p>0,05).

0 —T
N= 1 22 4
extrameatal intrameatal

intra-/extrameatal

Die deskriptive Datenanalyse ergab weiterhin, dass die Patienten mit einem ,relativ*
groBem kombiniert intra- und extrameatalen AKN nach der Gamma-Knife Behandlung

hdufiger einen effektiven Horverlust aufwiesen. Der Median des Tumorvolumens der
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Patienten mit einem kombiniert intra- und extrameatalen AKN und keinem effektiven

Horverlust betrug 1,2 ccm und lag somit unter dem der Patienten mit einem effektiven
Horverlust (Median 1,45 ccm). Diese Auffalligkeit, dass die groen kombiniert intra-
und extrameatalen AKN eher einen effektiven Horverlust im Breitbandbereich nach der

Gamma-Knife Therapie erfahren, war jedoch statistisch nicht signifikant (p>0,05).

3.2.1.2.3.3 Hochtonbereich

Im Hochtonbereich hatten 39 von 63 Patienten (61,9%) einen Horverlust kleiner 10
dBHL. In diesem Kollektiv variierte das Tumorvolumen zwischen 0,1 und 5,4 ccm
(Median 0,7 ccm). 24 von 63 Patienten (38,1%) hatten einen Horverlust grofer oder
gleich 10 dBHL. Hier lag das Tumorvolumen zwischen 0,1 und 6,8 ccm (Median 1,45
ccm) (Abb. 38). Dieser Unterschied ist statistisch nicht signifikant (p>0,05).

Hochtonbereich
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E gié
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é ! Sty Abb. 38 zeigt das Tumorvolumen aller
2 Patienten, die im Hochtonbereich einen

2 Horverlust kleiner oder grofer 10 dBHL
aufwiesen (p>0,05).
0

N= 39 24
Horverlust < 10 dB

Horverlust >/= 10 dB

Betrachtet man nur die 24 Patienten, die einen Horverlust von >/=10 dBHL hatten, so
hatte ein Patient (4,2%) einen extrameatal sitzenden Tumor mit einem Volumen von 5,5
ccm. Bei vier Patienten (16,7%), mit einem rein intrameatal wachsenden AKN, lag das
Volumen zwischen 0,1 und 0,4 ccm (Median 0,2 ccm). 19 Patienten (79,1%) hatten
einen kombiniert intra- und extrameatalen Tumor. Hier rangierte das Tumorvolumen bei

0,1 bis 6,8 ccm (Median 1,8 ccm) (Abb. 39).
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3 Abb. 39 zeigt die Tumorlokalisation und
das Volumen in ccm derjenigen
Patienten, die im Hochtonbereich einen
) Horverlust von 10 dBHL oder mehr
aufwiesen (p>0.05).

Tumorvolumen in ccm

0| .
4

N= 1 19

intrameatal intra-/ extrameatal

extrameatal

Die deskriptive Datenanalyse ergab weiterhin, dass die Patienten mit einem ,relativ*
grofBem kombiniert intra- und extrameatalen AKN nach der Gamma-Knife Behandlung
hiufiger einen effektiven Horverlust aufwiesen. So lag der Median des Tumorvolumens
der Patienten mit einem kombiniert intra- und extrameatalen AKN und keinem
effektiven Horverlust mit 0,94 ccm unter dem der Patienten mit einem effektiven
Horverlust (Median 1,8 ccm). Diese Auffalligkeit, dass die groen kombiniert intra- und
extrameatalen AKN eher einen effektiven Horverlust im Hochtonbereich nach der

Gamma-Knife Therapie erfuhren, war jedoch statistisch nicht signifikant (p>0,05).
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3.2.1.24 Abhiingigkeit der objektiven Horverinderung nach der Gamma-
Knife Behandlung von der Anzahl der Zielpunkte (Gruppe A)

Die Anzahl der Zielpunkte (ZP) bei den 63 Patienten der Gruppe A variierte von 1 bis
14 Zielpunkten (Median 4 ZP). Anhand dieser Datenanalyse sollte ein moglicher
Zusammenhang zwischen der Anzahl der gewidhlten Zielpunkte bei der
radiochirurgischen Behandlung des AKN und der Gehdrerhaltung erfolgen. Die
Analyse nach primidrer Gamma-Knife Behandlung ohne Abzug des Messfehlers ergab

sowohl fiir jede Frequenz einzeln betrachtet, als auch bei der Betrachtung der drei
Frequenzgruppen (Hochton, Breitband und Tiefton), dass die Anzahl der Zielpunkte
keinen Einfluss auf die Erhaltung des Gehdrs hat (p>0,05).

Betrachtet man die Patienten nach Interpolierung des Messfehlers, so ergaben sich fiir

die einzelnen Frequenzbereiche folgende Ergebnisse.

3.2.1.24.1 Tieftonbereich

Im Tieftonbereich ergab die Analyse, dass die 39 Patienten (61,9%), die nach der
Gamma-Knife Behandlung einen Horverlust von <10 dBHL hatten, mit 1 bis 14
Zielpunkten bestrahlt wurden (Median 4 ZP). 24 Patienten (38,1%) mit einem
Horverlust von >/=10 dBHL wurden mit 1 bis 14 ZP bestrahlt (Median 4,5 ZP) (Abb.
40). Der Unterschied ist statistisch unauffillig, d.h. die Anzahl der Zielpunkte hatte
keinen Einfluss auf die Erhaltung des Gehors nach der Behandlung des AKN mit dem
Gamma-Knife (p>0,05).

Tieftonbereich

14 Q143

Abb. 40 zeigt die Anzahl der Zielpunkte
bei den Patienten, die im Tiefton-Bereich
einen Horverlust von kleiner oder groBer
10 dBHL aufwiesen (p>0,05).

Anzahl der Zielpunkte

N= 39 24
Horverlust < 10 dB

Horverlust >/= 10 dB
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Betrachtet man ausschlieflich die 24 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL
hinsichtlich ihrer Tumorlokalisation und der Anzahl der Zielpunkte, so wurden die vier
Patienten mit einem intrameatalen AKN jeweils mit drei ZP bestrahlt. Die iibrigen 20
Patienten mit einem intra- bzw. extrameatal wachsendem AKN wurden mit
durchschnittlich fiinf ZP behandelt (Spannweite 1 bis 14 ZP). Dem gegeniiber
benodtigten die Patienten mit Erhaltung des Gehors und einem intrameatalen Tumor
(n=7) im Median vier Zielpunkte (Spannweite 1 bis 5 ZP) und die mit einem
kombinierten AKN (n=30) im Median 5,5 Zielpunkte (Spannweite 2 bis 14 ZP). Zwei
Patienten mit einem rein extrameatalen Tumorwachstum wurden mit zwei bzw. 13 ZP
behandelt (Median 7,5 ZP).

Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffilliger Zusammenhang zwischen
der Anzahl der Zielpunkte bei den Patienten mit einer Gehdrverschlechterung im

Vergleich zu den Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.

3.2.1.2.4.2 Breitbandbereich

Die Analyse im Breitbandbereich ergab, dass 36 Patienten (57,1%), die einen
Horverlust <10 dBHL hatten mit 1 bis 13 ZP bestrahlt wurden (Median 4 ZP). Die 27
Patienten mit einem Horverlust >/= 10 dBHL wurden mit 1 bis 14 ZP bestrahlt (Median
5 ZP) (Abb. 41). Der Unterschied war statistisch nicht signifikant, d.h. die Anzahl der
ZP hatte auch im Breitbandbereich keinen Einfluss auf den Horverlust (p>0,05).

Breitbandbereich
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s s Abb. 41 zeigt die Anzahl der Zielpunkte

E 6 bei den Patienten, die im
4 Breitbandbereich einen Horverlust von
5 kleiner oder grofler 10 dBHL aufwiesen
0 (0>0.05).

N= 36 27
Horverlust < 10 dB

Horverlust >/= 10 dB

Analysiert man die 27 Patienten mit einem Horverlust >/= 10 dBHL hinsichtlich ihrer

Tumorlokalisation und der Anzahl der Zielpunkte, so wurde ein Patient mit einem
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extrameatales AKN mit 13 ZP behandelt. Vier Patienten mit einem intrameatalen AKN
wurden mit einem Median von drei ZP und 22 Patienten mit einem kombiniert
wachsenden Tumor mit im Median sechs ZP behandelt. Dem gegeniiber benétigten die
Patienten mit Erhaltung des Gehors und einem intrameatalen Tumor (n=7) im Median
drei Zielpunkte (Spannweite 1 bis 4 ZP) und die mit einem kombinierten AKN (n=28)
im Median 4,5 Zielpunkte (Spannweite 2 bis 13 ZP). Ein Patient mit einem rein
extrameatal wachsendem AKN wurde mit zwei ZP bestrahlt. Es errechnete sich kein
statistisch oder deskriptiv auffilliger Zusammenhang zwischen der Anzahl der
Zielpunkte bei den Patienten mit einer Gehorverschlechterung im Vergleich zu den

Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.

3.2.1.24.3 Hochtonbereich

Im Hochtonbereich wurden die 39 Patienten, die einen geringeren Horverlust als 10
dBHL aufwiesen, mit 1 bis maximal 14 ZP bestrahlt (Median 4 ZP). Die 24 Patienten
einem Horverlust >/= 10 dBHL wurden die Patienten mit 3 bis maximal 14 Zielpunkten
bestrahlt (Median 5 ZP) (Abb42). Auch hier errechnete sich ein statistisch unauffalliges
Ergebnis (p>0,05).

Hochtonbereich
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SR Abb. 42 zeigt die Anzahl der Zielpunkte
< A bei den Patienten, die im Hochtonbereich
einen Horverlust von kleiner oder grofer
3 10 dBHL aufwiesen (p>0,05).
N= 39 24

Horverlust < 10 dB
Horverlust >/= 10 dB

Bei der Betrachtung der 24 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL zeigten
vier Patienten eine rein intrameatales Wachstum (Median 3,5 ZP), ein Patient wies ein
extrameatal wachsenden Tumor auf (13 ZP) und 19 Patienten ein kombiniertes

Wachstum (Median 5 ZP).
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Dem gegeniiber bendtigten die Patienten mit Erhaltung des Gehors und einem
intrameatalen Tumor (n=7) im Median drei Zielpunkte (Spannweite 1 bis 4 ZP) und die
mit einem kombinierten AKN (n=31) im Median flinf Zielpunkte (Spannweite 1 bis 14
ZP). Ein Patient mit einem rein extrameatal wachsendem AKN wurde mit zwei ZP
bestrahlt. Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffdlliger Zusammenhang
zwischen der Anzahl der Zielpunkte bei den Patienten mit einer Gehorverschlechterung

im Vergleich zu den Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.

3.2.1.2.5 Abhingigkeit der objektiven Horverinderung nach der Gamma-
Knife Behandlung von der Maximaldosis (Gruppe A)

Die Maximaldosis der 63 Patienten aus der Gruppe A lag zwischen 15,6 und 31,1 Gy
(Median 23,3 Gy). Anhand dieser Datenanalyse sollte eine moglicher Zusammenhang
zwischen der applizierten Maximaldosis und der Gehorerhaltung erfolgen. Die Analyse
nach primirer Gamma-Knife Behandlung ohne Abzug des Messfehlers ergab sowohl
fir jede Frequenz einzeln betrachtet, als auch bei der Betrachtung der drei
Frequenzgruppen (Hochton, Breitband und Tiefton) ein statistisch unauffilliges
Ergebnis (p>0,05).

Betrachtet man die Patienten nach Interpolierung des Messfehlers, so ergaben sich

folgende Ergebnisse.

3.2.1.2.5.1 Tieftonbereich

39 Patienten, die einen Horverlust nach der GK Behandlung von < 10 dBHL aufwiesen,
wurden mit einer maximalen Dosis von 15,6 bis 31,1 Gy bestrahlt (Median 23,6 Gy). 24
Patienten (38,1%) wiesen einen Horverlust von mehr als 10 dBHL auf. Diese Patienten
wurden mit einer Maximaldosis von 15,6 bis 27,8 Gy bestrahlt (Median 22,5 Gy) (Abb.
43). Der Unterschied ist statistisch nicht signifikant (p>0,05), d.h. die Maximaldosis hat

im Tieftonbereich keinen Einfluss auf die Schwere des Horverlustes.
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Betrachtet man ausschlielich die 24 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL
hinsichtlich ihrer Tumorlokalisation und der bendtigten Maximaldosis, so wurden vier
Patienten mit einem intrameatalen AKN mit 16,7 bis 27,8 Gy bestrahlt (Median 21,65
Gy). Die iibrigen 20 Patienten mit einem intra- bzw. extrameatal wachsendem AKN
wurden mit 15,6 bis 27 Gy bestrahlt (Median 23,35 Gy). Dem gegeniiber benétigten die
Patienten mit Erhaltung des Gehdrs und einem intrameatalen Tumor (n=7) im Median
23,3 Gy (Spannweite 20 bis 31,1 Gy) und die mit einem kombinierten AKN (n=30) im
Median 23,6 Gy (Spannweite 15,6 bis 28,9 Gy). Zwei Patienten mit einem rein
extrameatalen Tumorwachstum wurden mit 17,9 Gy bzw. 26 Gy bestrahlt (Median
21,95 Gy).

Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffdlliger Zusammenhang zwischen
der Maximaldosis bei den Patienten mit einer Gehorverschlechterung im Vergleich zu

den Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK.

3.2.1.2.5.2 Breitbandbereich

Im Breitbandbereich hatten 36 Patienten (57,1%) einen Horverlust von weniger als 10
dBHL. Diese Patienten wurden mit einer Maximaldosis von 15,6 bis 31,1 Gy behandelt
(Median 23,15 Gy). 27 Patienten (42,9%) hatten einen Horverlust grofler als 10 dBHL.
Hier lag die maximale Bestrahlungsdosis zwischen 16 und 27 Gy (Median 23,3 Gy)
(Abb. 44). Dieser Unterschied ist statistisch nicht signifikant (p>0,05), das bedeutet,
dass auch im Sprachbereich die Ausprigung des Horverlustes unabhdngig von der

angewandten Maximaldosis ist.
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Breitbandbereich
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Abb. 44 zeigt die Maximaldosis aller 63
20 Patienten im Breitbandbereich, die einen

Horverlust von kleiner oder grofer 10
dBHL aufwiesen (p>0,05).

Maximaldosis in Gy
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Horverlust < 10 dB
Horverlust >/= 10 dB

Betrachtet man ausschlielich die 27 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL
hinsichtlich ihrer Tumorlokalisation und der bendtigten Maximaldosis, so wurden vier
Patienten mit einem intrameatalen AKN mit 20,8 bis 24 Gy bestrahlt (Median 22,9 Gy).
Ein Patient mit einem rein extrameatalen AKN wurde mit 26 Gy bestrahlt. 22 Patienten
mit einem intra- bzw. extrameatal wachsendem AKN wurden mit 16 bis 27 Gy bestrahlt
(Median 23,35 Gy). Dem gegeniiber benétigten die Patienten mit Erhaltung des Gehors
und einem intrameatalen Tumor (n=7) im Median 22,7 Gy (Spannweite 16,7 bis 31,1
Gy) und die mit einem kombinierten AKN (n=28) im Median 23,6 Gy (Spannweite 15,6
bis 28,9 Gy). Ein Patient mit einem rein extrameatalen Tumorwachstum wurde mit 17,9
Gy bestrahlt.

Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffdlliger Zusammenhang zwischen
der Maximaldosis bei den Patienten mit einer Gehorverschlechterung im Vergleich zu

den Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.

3.2.1.2.5.3 Hochtonbereich

Im Hochtonbereich hatten 39 Patienten (61,9%) einen Horverlust geringer als 10 dBHL.
Diese Patienten wurden mit einem Maximaldosis zwischen 15,6 und 31,1 Gy (Median
22,7 Gy) bestrahlt. 24 Patienten (38,1%) hatten eine Horverlust groBBer als 10 dBHL.
Hier wurde mit einer maximalen Dosis von 16 bis 27 Gy (Median 23,45 Gy) bestrahlt
(Abb. 45). Auch hier errechnete sich keine statistische Signifikanz (p>0,05), es besteht
demnach keine Abhéngigkeit zwischen der angewandten Maximaldosis und der

Schwere des Horverlustes.
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Abb. 45 zeigt die Maximaldosis aller
20 Patienten im Hochtonbereich, die einen

Horverlust von kleiner oder grofer 10 dBHL
aufwiesen (p>0,05).
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Betrachtet man ausschlieBlich die 24 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL
hinsichtlich ihrer Tumorlokalisation und der bendtigten Maximaldosis, so wurden vier
Patienten mit einem intrameatalen AKN mit 20,8 bis 24 Gy bestrahlt (Median 23 Gy).
19 Patienten mit einem intra- bzw. extrameatal wachsendem AKN wurden mit 16 bis 27
Gy bestrahlt (Median 23,6 Gy). Ein Patient mit einem rein extrameatal wachsendem
AKN erhielt 26 Gy Maximaldosis.

Dem gegeniiber bendtigten die Patienten mit Erhaltung des Gehdrs und einem
intrameatalen Tumor (n=7) im Median 22,5 Gy (Spannweite 16,7 bis 31,1 Gy) und die
mit einem kombinierten AKN (n=31) im Median 23,6 Gy (Spannweite 15,6 bis 28,9
Gy). Ein Patient mit einem rein extrameatalen Tumorwachstum wurde mit 17,9 Gy
bestrahlt.

Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffilliger Zusammenhang zwischen
der Maximaldosis bei den Patienten mit einer Gehdrverschlechterung im Vergleich zu
den Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.

Es ldsst sich hochstens eine Tendenz dahingegen erkennen, dass sowohl im
Hauptsprachbereich als auch im Hochtonbereich die angewandte Maximaldosis bei den
Patienten mit einem Horverlust >/= 10 dBHL etwas hoher lag, als bei den Patienten,

deren Horverlust bei kleiner 10 dBHL lag.
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3.2.1.2.6 Abhingigkeit der objektiven Horverinderung nach der Gamma-
Knife Behandlung von der Randdosis (Gruppe A)

Die Randdosis in der Gruppe A (63 Patienten) variierte zwischen 11 und 14,5 Gy
(Median 13 Gy). Die Analyse der Abhédngigkeit einer objektiven Horverdnderung und
der Randdosis war nach primdrer Gamma-Knife Behandlung fiir die einzelnen
Frequenzen betrachtet statistisch unauffillig (p>0,05). Analysiert man die drei
Frequenzbereiche (Hochton, Breitband und Tiefton), so fand man ebenfalls keine
statistisch relevanten Ergebnisse (p>0,05).

Fiir die weiteren Analysen wurden zwei Untergruppen gebildet. Die Patienten mit
einem geringeren Horverlust als 10 dBHL wurden in eine Gruppe zusammen gefasst,

die Patienten mit einem groBeren Horverlust als 10 dBHL in eine andere Gruppe.

3.2.1.2.6.1 Tieftonbereich

Im Tieftonbereich hatten 39 Patienten (61,9%) einen Horverlust kleiner als 10 dBHL.
Diese wurden mit einer Randdosis von 11 bis 14 Gy bestrahlt (Median 13 Gy). 24
Patienten (38,1%) wiesen einen Horverlust von grofler oder gleich 10 dBHL auf. Diese
Patienten wurden mit einer Randdosis von 12 bis 14,5 Gy behandelt (Median 13 Gy)
(Abb. 46). Der Unterschied zwischen den beiden Untergruppen ist statistisch nicht
signifikant (p>0,05), d.h. die Randdosis hat im Tieftonbereich keinen Einfluss auf die

Schwere des Horverlustes.
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Betrachtet man ausschlielich die 24 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL
hinsichtlich ihrer Tumorlokalisation und der bendtigten Randdosis, so wurden vier
Patienten mit einem intrameatalen AKN mit 12,5 bis 13,5 Gy bestrahlt (Median 12,5
Gy). 20 Patienten mit einem intra- bzw. extrameatal wachsendem AKN wurden mit 12
bis 14,5 Gy bestrahlt (Median 13 Gy).

Dem gegeniiber benétigten die Patienten mit Erhaltung des Gehdrs und einem
intrameatalen Tumor (n=7) im Median 13 Gy (Spannweite 12 bis 14 Gy) und die mit
einem kombinierten AKN (n=30) im Median 13 Gy (Spannweite 11 bis 13,5 Gy). Zwei
Patienten mit einem rein extrameatalen Tumorwachstum wurden mit 12,5 Gy bzw. 13
Gy bestrahlt (Median 12,75 Gy).

Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffilliger Zusammenhang zwischen
der Randdosis bei den Patienten mit einer Gehorverschlechterung im Vergleich zu den

Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.

3.2.1.2.6.2 Breitbandbereich

Im Breitbandbereich hatten 36 Patienten (57,1%) einen Horverlust von weniger als 10
dBHL. Diese Patienten wurden mit einer Randdosis von 12 bis 14 Gy behandelt
(Median 13 Gy). 27 Patienten (42,9%) hatten einen Horverlust groBer als 10 dBHL.
Hier lag die Randdosis zwischen 11 und 14,5 Gy (Median 13 Gy) (Abb. 47). Dieser
Unterschied ist statistisch nicht signifikant (p>0,05), d.h. die Randdosis hatte im

Breitbandbereich keinen Einfluss auf die Auspriagung des Horverlustes.
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Betrachtet man ausschlielich die 27 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL
hinsichtlich ihrer Tumorlokalisation und der bendtigten Randdosis, so wurden vier
Patienten mit einem intrameatalen AKN mit 12 bis 14 Gy bestrahlt (Median 13 Gy). 22
Patienten mit einem intra- bzw. extrameatal wachsendem AKN wurden mit 11 bis 14,5
Gy bestrahlt (Median 13 Gy). Ein Patient mit einem rein extrameatalen AKN erhielt ein
Randdosis von 13 Gy.

Dem gegeniiber benétigten die Patienten mit Erhaltung des Gehdrs und einem
intrameatalen Tumor (n=7) im Median 13 Gy (Spannweite 12,5 bis 14 Gy) und die mit
einem kombinierten AKN (n=28) im Median 13 Gy (Spannweite 12 bis 13,5 Gy). Ein
Patient mit einem rein extrameatalen Tumorwachstum wurde mit 12,5 Gy bestrahlt.

Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffilliger Zusammenhang zwischen
der Randdosis bei den Patienten mit einer Gehorverschlechterung im Vergleich zu den

Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.

3.2.1.2.6.3 Hochtonbereich

Im Hochtonbereich hatten 39 Patienten (61,9%) einen Horverlust geringer als 10 dBHL.
Diese Patienten wurden mit einer Randdosis zwischen 12 und 14,5 Gy (Median 13 Gy)
bestrahlt. 24 Patienten (38,1%) hatten eine Horverlust grofler als 10 dBHL. Hier wurde
mit einer Randdosis von 11 bis 14 Gy (Median 13 Gy) bestrahlt (Abb. 48). Auch hier

errechnete sich ein p>0,05.
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Betrachtet man ausschlieflich die 24 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL
hinsichtlich ihrer Tumorlokalisation und der bendtigten Randdosis, so wurden vier
Patienten mit einem intrameatalen AKN mit 12 bis 14 Gy bestrahlt (Median 12,5 Gy).
19 Patienten mit einem intra- bzw. extrameatal wachsendem AKN wurden mit 11 bis
13,5 Gy bestrahlt (Median 13 Gy). Ein Patient mit einem rein extrameatalen AKN
wurde mit einer Randdosis von 13 Gy behandelt.

Dem gegeniiber benétigten die Patienten mit Erhaltung des Gehdrs und einem
intrameatalen Tumor (n=7) im Median 13 Gy (Spannweite 12,5 bis 14 Gy) und die mit
einem kombinierten AKN (n=31) im Median 13 Gy (Spannweite 12 bis 14,5 Gy). Ein
Patient mit einem rein extrameatalen Tumorwachstum wurde mit 12,5 Gy bestrahlt.

Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffilliger Zusammenhang zwischen
der Randdosis bei den Patienten mit einer Gehorverschlechterung im Vergleich zu den

Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.
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3.2.1.2.7 Abhingigkeit der objektiven Horverinderung nach der Gamma-
Knife Behandlung von der Isodosis (Gruppe A)

Die Isodosis in der Gruppe A (63 Patienten) lag zwischen 45 und 80% (Median 55%).
Die Analyse der Abhdngigkeit einer objektiven Horveranderung und der Isodosis war
nach primdrer Gamma-Knife Behandlung fiir die einzelnen Frequenzen betrachtet
statistisch unauffillig (p>0,05). Analysiert man die drei Frequenzbereiche Hochton,
Breitband und Tiefton, so fand man ebenfalls keine statistisch relevanten Ergebnisse
(p>0,05).

Fiir die weiteren Analysen wurden zwei Untergruppen gebildet. Die Patienten mit
einem geringeren Horverlust als 10 dBHL wurden in eine Gruppe zusammengefasst, die

Patienten mit einem groBeren Horverlust als 10 dBHL in eine andere Gruppe.

3.2.1.2.7.1 Tieftonbereich

Im Tieftonbereich hatten 39 Patienten (61,9%) einen Horverlust kleiner als 10 dBHL.
Deren Isodosis lag zwischen 45 und 80% (Median 55%). 24 Patienten (38,1%) wiesen
einen Horverlust von grofler oder gleich 10 dBHL auf. Deren Isodosis lag zwischen 45
und 79% (Median 60%) (Abb. 49). Der Unterschied zwischen den beiden Untergruppen
ist statistisch nicht signifikant (p>0,05), d.h. die Isodosis hatte im Tieftonbereich keinen

Einfluss auf die Hohe des Horverlustes.
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Betrachtet man ausschlielich die 24 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL
hinsichtlich ihrer Tumorlokalisation und der Isodosis, so lag bei vier Patienten mit
einem intrameatalen AKN die Isodosis zwischen 45 und 75% (Median 60%). Bei 20
Patienten mit einem intra- bzw. extrameatal wachsendem AKN lag die Isodosis
zwischen 50 und 79% (Median 60%).

Dem gegeniiber lag bei den Patienten mit Erhaltung des Gehors und einem
intrameatalen Tumor (n=7) die Isodosis zwischen 45 und 65% (Median 55%) und bei
den kombinierten AKN (n=31) zwischen 45 und 80% (Median 55%). Bei zwei
Patienten mit einem rein extrameatalen Tumorwachstum lag die errechnet Isodosis bei
50% bzw. 70% (Median 60%).

Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffalliger Zusammenhang zwischen
der Isodosis bei den Patienten mit einer Gehdrverschlechterung im Vergleich zu den

Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.

3.2.1.2.7.2 Breitbandbereich

Im Breitbandbereich hatten 36 Patienten (57,1%) einen Horverlust von weniger als 10
dBHL. Deren Isodosis lag zwischen 45 und 80% (Median 55%). 27 Patienten (42,9%)
hatten einen Horverlust grofer als 10 dBHL. Hier lag die Isodosis zwischen 50 und 78%
(Median 60%) (Abb. 50). Dieser Unterschied ist statistisch nicht signifikant (p>0,05),
somit ergab sich im Hauptsprachbereich keine Abhédngigkeit zwischen der Isodosis und

der Schwere des Horverlustes.
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Betrachtet man ausschlielich die 27 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL
hinsichtlich ihrer Tumorlokalisation und der Isodosis, so lag bei vier Patienten mit
einem intrameatalen AKN die Isodosis zwischen 50 und 60% (Median 60%). Bei 22
Patienten mit einem intra- bzw. extrameatal wachsendem AKN lag die Isodosis
zwischen 50 und 78% (Median 57,5%). Bei einem Patienten mit einem rein
extrameatalen Tumorwachstum lag die errechnet Isodosis bei 50%.

Dem gegeniiber lag bei den Patienten mit Erhaltung des Gehors und einem
intrameatalen Tumor (n=7) die Isodosis zwischen 45 und 75% (Median 55%) und bei
den kombinierten AKN (n=28) zwischen 45 und 80% (Median 55%). Bei einem
Patienten mit einem rein extrameatalen Tumorwachstum lag die errechnet Isodosis bei
70%.

Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffilliger Zusammenhang zwischen
der Isodosis bei den Patienten mit einer Gehdrverschlechterung im Vergleich zu den

Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.

3.2.1.2.7.3 Hochtonbereich

Im Hochtonbereich hatten 39 Patienten (61,9%) einen Horverlust geringer als 10 dBHL.
Diese Patienten hatten eine Isodosis zwischen 45 und 80% (Median 60%). 24 Patienten
(38,1%) hatten eine Horverlust groBBer als 10 dBHL. Hier ergab sich eine Isodosis von
50 bis 78% (Median 55%) (Abb. 51). Auch hier errechnete sich ein p>0,05.
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Betrachtet man ausschlielich die 24 Patienten mit einem Horverlust von >/= 10 dBHL
hinsichtlich ihrer Tumorlokalisation und der Isodosis, so lag bei vier Patienten mit
einem intrameatalen AKN die Isodosis zwischen 50 und 60% (Median 57,5%). Bei 19
Patienten mit einem intra- bzw. extrameatal wachsendem AKN lag die Isodosis
zwischen 50 und 78% (Median 55%). Bei einem Patienten mit einem rein extrameatalen
Tumorwachstum lag die errechnet Isodosis bei 50%.

Dem gegeniiber lag bei den Patienten mit Erhaltung des Gehors und einem
intrameatalen Tumor (n=7) die Isodosis zwischen 45 und 75% (Median 60%) und bei
den kombinierten AKN (n=31) zwischen 45 und 80% (Median 55%). Bei einem
Patienten mit einem rein extrameatalen Tumorwachstum lag die errechnet Isodosis bei
70%.

Es errechnete sich kein statistisch oder deskriptiv auffilliger Zusammenhang zwischen
der Isodosis bei den Patienten mit einer Gehdrverschlechterung im Vergleich zu den

Patienten mit Gehorerhaltung nach der GK Therapie.
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3.2.2 Patienten mit einer primir mikrochirurgischen Akustikusneurinom

Operation und einer sekundiren Gamma-Knife Behandlung (Gruppe B)

In dieser Patientengruppe befanden sich 59 Patienten, die aufgrund eines Rezidives oder

eines bewusst belassenen aktiven Tumorrests, stereotaktisch behandelt werden mussten.

3.2.2.1 Subjektive Verinderung des Gehors nach Gamma-Knife Behandlung bei

primér mikrochirurgisch behandelten Patienten (Gruppe B)

33 Patienten (78,6%) gaben nach der Gamma-Knife Behandlung an, dass sich ihr Gehor
nicht verdndert hitte. Acht Patienten (19%) klagten iiber eine Gehorverschlechterung.
Ein Patient berichtete von einer Verbesserung seines Auditus nach der
strahlentherapeutischen Behandlung (2,4%) (Abb. 52). Bei 81% (34 Patienten) wurde

das Gehor nach Gamma-Knife Therapie erhalten.

40

30

Anzahl der Patienten

20

0 Abb. 52 zeigt die Gehdrveranderung

nach Gamma-Knife Behandlung bei
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unverdndertes Gehor schlechteres Gehor

verbessertes Gehor

Der jiingste Patient war 15 Jahre alt, der dlteste 82 Jahre. Die Verteilung des
Geschlechts ergab 27 Frauen (45,8%) und 32 Minner (54,2%). Bei 36 der Patienten lag
der Tumor auf der linken Seite (61%), bei 23 Patienten auf der rechten Seite (39%). Die
Analyse der Abhédngigkeit der objektiven Horverdnderung von dem Alter und dem
Geschlecht des Patienten war nach Gamma-Knife Behandlung statistisch unauffillig
(p>0,05). Die Héaufigkeitsverteilung hinsichtlich einer Tumorseite (rechts oder links)
und der Gehorverdnderung nach GK Therapie war ebenfalls statistisch unauffillig

(p>0,05).
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3.2.2.1.1 Abhiingigkeit der subjektiven Horverinderung von der
Tumorlokalisation bei Patienten mit primér mikrochirurgischer
Akustikusneurinom Operation und sekundirer Gamma-Knife Behandlung

(Gruppe B)

Anhand der folgenden Datenanalyse sollte gepriift werden, ob die Tumorlokalisation
einen Einfluss auf die Erhaltung des Gehors nach der Gamma-Knife Therapie hat. Es
wird zwischen intrameatal (innerhalb des Gehorganges gelegen), extrameatal (aullerhalb
des Gehorganges gelegen) und einer Kombination von intra- und extrameatal
unterschieden. In unserem Patientenkollektiv wiesen sieben der Patienten einen rein
intrameatal wachsenden Tumor auf (11,8%), sechs Patienten ein extrameatales
Schwannom (10,2%). Der grofite Anteil mit 46 Patienten hatte einen zum Teil intra- als
auch extrameatal gelegenen Tumor (78%). Die quantitative Analyse der Abhédngigkeit
einer Horverdnderung (subjektive Angabe des Patienten) und der Tumorlokalisation bei
voroperierten Patienten war nach Gamma-Knife Behandlung statistisch unaufféllig
(p>0,05). Wiederholt man diese Analyse, indem man den subjektiven Horverlust in 2
Gruppen aufteilt (Patienten, mit verbessertem oder unverdndertem Gehor werden in eine
Gruppe zusammengefasst; Patienten mit verschlechtertem Gehor bilden die andere
Gruppe), so ergab auch hier die Analyse in Abhdngigkeit zur Tumorlokalisation ein

statistisch unauftilliges Ergebnis (p>0,05).

3.2.2.1.2 Abhingigkeit der subjektiven Horverinderung vom Tumorvolumen
bei Patienten mit primir mikrochirurgischer Akustikusneurinom Operation und

sekundirer Gamma-Knife Behandlung (Gruppe B)

Anhand der folgenden Datenanalyse sollte gepriift werden, ob das Tumorvolumen einen
Einfluss auf die subjektive Horverdnderung hat. Das Tumorvolumen bei den 59
Patienten der Gruppe B variierte von 0,1 bis 12,5 ccm (Median 1,75 ccm). Die
Datenanalyse der Abhéngigkeit einer subjektiven Horverdnderung und dem
Tumorvolumen bei voroperierten Patienten war nach Gamma-Knife Behandlung
statistisch unauffillig (p>0,05). Der Median der Patienten mit unverdndertem Gehor
betrug 2,0 ccm und mit verschlechtertem Gehor 1,5 cem. Es gab nur einen Patienten,

der eine Verbesserung des Gehors angab. Abbildung 53 zeigt die Analyse der
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Abhingigkeit zwischen dem Tumorvolumen und dem aufgetretenen Horverlust nach

Gamma-Knife Behandlung bei Patienten der Gruppe B anhand eines Boxplots.
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Obwohl sich keine statistische Signifikanz berechnen liel (p>0,05), zeigte sich in der
Betrachtung des Boxplots, dass die Patienten mit einem kleineren Tumorvolumen
(Median 1,5 ccm) eher eine subjektive Verschlechterung des Gehors zeigen. Um diese
Beobachtung zu verfolgen, wurden die Patienten, deren Gehor sich verbessert hatte oder
keine Verdnderung zeigte, in eine Gruppe zusammengefasst und in einer erneuten
Analyse gepriift (Abb. 54). Bei dieser Datenanalyse berechnete sich der Median in der
Gruppe des unverinderten bzw. verbesserten Gehors mit 1,85 ccm oberhalb des Median
von 1,5 ccm der Gruppe mit verschlechtertem Gehor. Die statistische Auswertung ergab

ein p von 0,69 und war somit weiterhin statistisch unauffillig.

O146

6 Abb. 54 Quantitative Analyse des
Tumorvolumens (in 2  Gruppen
zusammen-gefasst). Kein signifikanter

i Unterschied zwischen den 2 Gruppen
(p>0,05).

34 7
unverandert/besser verschlechtert

Tumorvolumen in ccm

E

zON

73



3.2.2.1.3 Abhingigkeit der subjektiven Horverinderung von der Anzahl der
Zielpunkte bei Patienten mit primir mikrochirurgischer Akustikusneurinom

Operation und sekundirer Gamma-Knife Behandlung (Gruppe B)

Anhand der folgenden Datenanalyse sollte gepriift werden, ob die Anzahl der
Zielpunkte einen Einfluss auf die subjektive Horverdnderung hat. Die Anzahl der
Zielpunkte der 59 untersuchten Patienten variierte zwischen 1 und 29 (Median 9 ZP).
Die quantitative Analyse der Abhdngigkeit einer subjektiven Horverdnderung und der
Anzahl der Zielpunkte bei voroperierten Patienten war nach Gamma-Knife Behandlung
statistisch unauffillig (p>0,05). Der Median bei den Patienten mit unverdndertem Gehor
betrug 10 ZP, in der Gruppe mit schlechterem Gehor lag der Median bei 6,5 ZP.
Abbildung 55 zeigt die Analyse anhand eines Boxplots.
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Wenn man in einer erneuten Analyse zwei Untergruppen bildet, die eine mit
unverdndertem und verbessertem Gehor und die anderen mit verschlechtertem Gehor,

so errechnete sich auch hier keine statistische Signifikanz (p>0,05).
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3.2.2.1.4 Abhiingigkeit der subjektiven Horverinderung von der
Maximaldosis bei Patienten mit primir mikrochirurgischer Akustikusneurinom

Operation und sekundirer Gamma-Knife Behandlung (Gruppe B)

Anhand dieser Datenanalyse sollte gepriift werden, ob die Maximaldosis einen Einfluss
auf die subjektive Horverdnderung hat. Die Maximaldosis lag zwischen 15,3 und 29,8
Gy (Median 23,6 Gy). Die Analyse der Abhédngigkeit einer subjektiven Horveranderung
und der Maximaldosis bei voroperierten Patienten war nach Gamma-Knife Behandlung
statistisch unauffillig (p>0,05). Der Median in der Gruppe mit unverdndertem Gehor
betrug 24,2 Gy (Spannweite von 15,3 bis 28), in der Gruppe mit schlechterem Gehor
betrug der Median 20,4 Gy (Spannweite von 15,7 bis 29,8). Abbildung 56 zeigt die
Analyse der Abhingigkeit zwischen Maximaldosis und der aufgetretenen

Horverdnderung nach Gamma-Knife Behandlung anhand eines Boxplots (p>0,05).
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Wiederholt man diese Analyse, indem man den subjektiven Horverlust in 2 Gruppen
aufteilt (Patienten, mit verbessertem oder unverdndertem Gehor werden in eine Gruppe
zusammengefasst; Patienten mit verschlechtertem Gehdr bilden die zweite Gruppe), so
ergibt auch hier die quantitative Analyse in Abhéngigkeit zur Maximaldosis ein

statistisch unauffilliges Ergebnis (p>0,05).
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3.2.2.1.5 Abhiingigkeit der subjektiven Horverinderung von der Isodosis und
der Randdosis bei Patienten mit primir mikrochirurgischer Akustikusneurinom

Operation und sekundirer Gamma-Knife Behandlung (Gruppe B)

Anhand dieser Datenanalyse sollte gepriift werden, ob sowohl Isodosis als auch
Randdosis einen Einfluss auf die subjektive Horverdnderung haben.

Die Isodosis variierte zwischen 40 und 80%. Die Analyse der Abhingigkeit einer
subjektiven Horverdnderung und der Isodosis bei voroperierten Patienten nach Gamma-
Knife Behandlung war statistisch unauffallig (p>0,05).

Die Randdosis lag zwischen 9 und 16 Gy (Median 13 Gy). Die Analyse der
Abhéngigkeit einer subjektiven Horverdnderung und der Randdosis bei voroperierten

Patienten nach Gamma-Knife Behandlung war statistisch unauftillig (p>0,05).
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3.2.2.2 Objektive Verinderung des Gehors nach Gamma-Knife Behandlung bei

primiir mikrochirurgisch behandelten Patienten (Gruppe B)

Von 59 Patienten konnten 12 in die statistische Auswertung eingehen. Aufgrund der
geringen Fallzahl war hier lediglich eine deskriptive Betrachtung mdglich. Alle Daten
sind in der Tabelle 8 zusammengefasst. Die Altersspanne reicht von 24 bis 74 Jahre, mit
einem durchschnittlichen Alter von 53,4 Jahren. Die Geschlechtsverteilung ergab sieben
Frauen (58,3%) und fiinf Ménner (41,7%). Neun Patienten hatten den Tumor auf der
rechten Seite (75%), drei Patienten auf der linken Seite (25%).

Sechs der 12 Patienten zeigten im Audiogramm ein unverdndertes Gehor (50%), bei
einem Patienten konnte eine Verbesserung des Gehors nachgewiesen werden (8,3%).
Fiinf Patienten hatten im Audiogramm eine Verschlechterung des Gehors (41,7%).
Davon war bei drei Patienten der Horverlust > 10 dBHL.

Das Tumorvolumen in Gruppe B variierte von 0,1 Gy bis 12,5 Gy (Median 1,75 ccm).
Bei diesen 12 Patienten lag die Spannweite zwischen 0,5 und 8,7 ccm (Median 2,9
ccm). Bei der Betrachtung der Tumorlokalisation wiesen 10 Patienten (83,3%) einen
kombiniert intra- und extrameatalen Sitz auf und zwei Patienten einen rein

extrameatalen Tumorsitz (16,7%). Kein Patient hatte einen intrameatalen Tumor.

. Spannweite .
dlle Eﬁ;gf% Behandlungsparameter P .(12 l\gzgle";l}[e(i)z
Patienten)
Alter 24 - 74 Maximaldosis (Gy) 20 —-27 22,75
Geschlecht m 5 Randdosis (Gy) 11-14,5 12,75
Geschlecht w 7 Zielpunkte 6-19 12,5
Tumor rechts 9 [sodosis (%) 50 - 65 55
Tumor links 3 Bestrahlungsdauer 243 -91 45
J(min)

Lokalisation: Behandlungsdauer (h)
intrameatal 0 Tumorvolumen (ccm) 0,5-8,7 2,9
extrameatal 2 TV intrameatal - -
intra-/ extrameatal 10 TV extrameatal 2,6 und 5,2 -

TV intra-/ extrameatal 0,5-8,7 2,45

Tabelle 8 zeigt die allgemeinen Behandlungsparameter der 12 Patienten mit objektivem
Horverlust nach GK Behandlung.
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Der Grad der Schwerhorigkeit nach Roser vor und nach GK Behandlung ist den
Abbildungen 57 und 58 zu entnehmen.

Prioperativ.  betrug der durchschnittliche Horverlust 69,1%  (hochgradige
Schwerhorigkeit). Postoperativ lag dieser bei 82,5%, was einer hochgradigen und bis an
Taubheit grenzenden Schwerhorigkeit entspricht. Somit verschlechterte sich der Grad
der Schwerhorigkeit nach der GK Therapie um im Mittel 13,4%. Sieben Patienten
waren bereits vor der GK Therapie taub. Bei drei Patienten hat sich der Grad der
Schwerhorigkeit um mehr als 20% verschlechtert. Bei einem Patienten hat sich das

Gehor um 20% verbessert.

Grad der Schwerhorigkeit vor GK Grad der Schwerhorigkeit nach GK
10

Anzahl der Patienten
Anzahl der Patienten

Abb. 57 zeigt den Grad der Abb. 58 zeigt den Grad der
Schwerhérigkeit vor GK  bei Schwerhoérigkeit nach GK bei
den Patienten der Gruppe B. den Patienten der Gruppe B.
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3.3  Ohrgeriusch (Tinnitus)

Ohrgerédusche, auch Tinnitus genannt, sind konstante, intermittierend, anfallsweise oder
progredient auftretende Gerdusche. Beim Akustikusneurinom wird der Tinnitus in aller

Regel nur subjektiv empfunden.

3.3.1 Patienten mit einem primér bestrahlten Akustikusneurinom (Gruppe A)

Von 123 Patienten konnten 120 in die statistische Auswertung einbezogen werden. Das
Symptom Tinnitus auf der Seite des AKN wurde im Rahmen des Anamnesegespréiches
erfasst.

84 Patienten (70%) gaben vor der Gamma-Knife Behandlung einen Tinnitus an, wobei
hier alle qualitativen Ausprigungen eines Ohrgerdusches in eine Gruppe
zusammengefasst wurden, d.h. Tinnitus ja oder nein.

Nach der Gamma-Knife Behandlung wiesen 82 Patienten (68,3%) einen Tinnitus auf.
Betrachtet man die einzelnen Patienten, so fiel auf, dass fiinf Patienten (4,2%) nach der
Gamma-Knife Behandlung erstmalig iiber ein Ohrgerdusch klagten und somit das
Symptom Tinnitus als Folge der Bestrahlung auftrat. Sieben Patienten (5,8%)
berichteten nach dem radiochirurgischen Eingriff, dass sie keinen Tinnitus mehr hétten.
Bei der Mehrzahl der Patienten (90%) hatte die Gamma-Knife Behandlung keinen
Einfluss auf das Symptom Tinnitus.

Die Geschlechtsverteilung hinsichtlich des Tinnitus zeigte ein leichtes Ubergewicht der
Frauen. So hatten 16 weibliche und 20 méinnliche Patienten vor der radiochirurgischen
Behandlung keinen Tinnitus. 46 Frauen und 38 Minner hatten ein Ohrgerdusch vor
Gamma-Knife.

Nach Gamma-Knife Behandlung hatten 19 weibliche und 19 minnliche Patienten
keinen Tinnitus, wohingegen 43 Frauen und 39 Mainner das Symptom Tinnitus

aufwiesen.
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3.3.1.1 Abhiingigkeit des Tinnitus von der Tumorgrofle bei primir bestrahlten

Patienten mit einem Akustikusneurinom (Gruppe A)

Im Rahmen der folgenden Analyse sollte evaluiert werden, ob ein Zusammenhang
zwischen dem Auftreten eines Tinnitus und der TumorgréBe (vor der Gamma-Knife
Therapie) vorliegt. Die Analyse ergab, dass die Patienten mit einem kleineren AKN - im
Vergleich zum Gesamtkollektiv - ein Ohrgerdusch aufweisen. Dieser Zusammenhang
war statistisch auffillig (p=0,02). Abbildung 59 zeigt die Analyse der Abhdngigkeit
zwischen der Tumorgrofe und dem Tinnitus anhand eines Boxplots. Diese Feststellung
spiegelte sich im Median wieder. Der Median der TumorgroB3e bei Patienten mit
Tinnitus lag bei 1,25 ccm und lag somit deutlich unter dem Median von 2 ccm bei den
Patienten ohne Tinnitus. Bei den Patienten ohne Tinnitus lag die erste Quartile bei 0,7
ccm und die dritte Quartile bei 4,98 ccm. Somit betrigt die Breite des
Interquartilsbereichs 4,28. Bei den Patienten mit Tinnitus lag die erste Quartile bei 0,3

ccm und die dritte Quartile bei 3,2 ccm. Daraus berechnete sich der Interquartilsbereich

von 2,9.

g 10

3

.8

8 8 0123

E

S 6

]

g

=

= 4
) Abb. 59 Quantitative Analyse des

Tinnitus abhédngig von der Tumorgrofie

0 des AKN. Statistisch auffdlliges Ergebnis
N = 36 84 zwischen den beiden Gruppen (p=0,02).

kein Tinnitus Tinnitus vorhanden

Betrachtet man nur die fiinf Patienten, die vor der Gamma-Knife Behandlung kein
Ohrgerdusch hatten und nach der Bestrahlung ein Tinnitus neu aufgetreten war, so lag
das durchschnittliche Tumorvolumen bei 2,2 ccm (Spannweite 0,7 bis 5,3 ccm). Dieser
Wert liegt deutlich iiber dem errechneten Median der Gruppe A von 1,6 ccm. Somit

zeigten vor allem groBe Tumore nach der GK Bestrahlung ein Neuauftreten des

80



Symptoms Tinnitus. Aufgrund der kleinen Fallzahl war hier keine statistische

Auswertung moglich.

3.3.1.2 Abhéngigkeit des Tinnitus von der Tumorlokalisation bei primér bestrahlten

Patienten mit Akustikusneurinom (Gruppe A)

Die Daten-Analyse ergab, dass kein Zusammenhang zwischen einem Tinnitus (vor
Gamma-Knife Therapie) und der Tumorlokalisation vorliegt (p>0,05). Betrachtet man
nur die finf Patienten, die nach der Gamma-Knife Bestrahlung {iber ein neu
aufgetretenes Ohrgerdusch berichteten, so ergab die deskriptive Analyse, dass bei vier
von den flinf Patienten (80%) der Tumor kombiniert intra- und extrameatal lag. Ein

Patient wies einen rein extrameatalen Tumorsitz auf (20%).

3.3.1.3 Neuauftreten eines Tinnitus nach der Gamma-Knife Therapie bei primir

bestrahlten Patienten mit Akustikusneurinom (Gruppe A)

Bei der Betrachtung der Behandlungsparameter der fiinf Patienten mit einem neu
aufgetretenen Tinnitus zeigte sich, dass die im Vergleich zum Gesamtkollektiv groeren
AKN, die mit einer héheren Maximaldosis und mehr Zielpunkten radiochirurgisch
behandelt werden mussten, eher einen Tinnitus nach der Gamma-Knife Therapie

entwickelten (Tabelle 9 und 10).

Behandlungsparameter Spannweite | Median Behand}ungspa_lrameter Spannweite | Median
der gesamten Gruppe A der fiinf Patienten

Tumorvolumen (ccm) 0,1-9,9 1,6 Tumorvolumen (ccm) 0,7-53 2,2
Maximaldosis(Gy) 15,3 -32,5 22,7 Maximaldosis(Gy) 20-325 26
Randdosis (Gy) 10-14,5 13 Randdosis (Gy) 12-13,5 13,0
Zielpunkte 1-23 6 Zielpunkte 3-9 7
Isodosis (%) 40 - 85 55 Isodosis (%) 40 - 60 50

Tabelle 9 und 10 zeigen die allgemeinen Behandlungsparameter der fiinf Patienten mit neu
aufgetretenem Tinnitus nach GK im Vergleich zu den Parametern aller 120 Patienten.
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3.3.2 Patienten mit primir mikrochirurgischer Akustikusneurinom Operation

und sekundirer Gamma-Knife Behandlung (Gruppe B)

Von 59 Patienten der Gruppe B konnten 50 in die statistische Auswertung eingehen.
Vor der Gamma-Knife Behandlung klagten 21 Patienten iiber einen Tinnitus (42%). 29
Patienten hatten keinen Tinnitus (58%). Nach der Gamma-Knife Behandlung
berichteten 23 Patienten iiber ein Ohrgerdusch (46%), 27 Patienten gaben keinen
Tinnitus an (54%). Betrachtet man die einzelnen Patienten, so fiel auf, dass bei zwei
Patienten nach der Gamma-Knife Behandlung ein Ohrgerdusch neu aufgetreten war
(4%), bei allen iibrigen Patienten zeigte sich keine Verdnderung (96%).

Die Patienten mit Tinnitus teilten sich auf in 10 Frauen (47,6%) und 11 Méinnern
(52,3%). In der Gruppe ohne Tinnitus lag die Verteilung bei 14 Frauen (48,3%) und 15
Minnern (51,7%).

Betrachtet man nur die zwei Patienten mit neu aufgetretenem Tinnitus nach
Bestrahlung, so zeigte sich, dass beide AKN im Vergleich zum Gesamtkollektiv groBer
waren und mit einer hoheren Maximaldosis und mehr Zielpunkten radiochirurgisch

behandelt werden mussten (Tabelle 11).

Behandlungsparameter Spannweite | Median erster Patient | zweiter Patient
der Gruppe B

Tumorvolumen (ccm) | 0,1- 12,5 1,75 7,3 5,7

Maximaldosis(Gy) 15,3-29,8 23,6 24,4 25

Randdosis (Gy) 9-16 13,5 11 12,5

Zielpunkte 1-29 9 12 19

Isodosis (%) 42 -85 55 45 50

Tabelle 11 zeigt die allgemeinen Behandlungsparameter der 2 Patienten mit
neu aufgetretenem Tinnitus nach GK im Vergleich zu den Parametern aller

59 Patienten.
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34 Schwindel

Schwindel ist der Oberbegriff fiir eine subjektive Storung der Orientierung des Korpers
im Raum. Es handelt sich dabei um ein sogenanntes multisensorisches Syndrom,
welches durch eine gestorte Wahrnehmung verschiedener Sinne gekennzeichnet ist und
mit dem Verlust der Korpersicherheit im Raum und dadurch hervorgerufenen
Gleichgewichtsstorungen einhergeht. In voller Auspragung dufert sich Schwindel in der
Wahrnehmung von Scheinbewegungen, in einer Storung der Funktion der
Augenmuskulatur (Nystagmus), in einer Fallneigung sowie in Ubelkeit und Erbrechen.

Er kann sowohl voriibergehend (episodisch) als auch andauernd auftreten.

3.4.1 Patienten mit einem primér bestrahlten Akustikusneurinom (Gruppe A)

Von 123 Patienten der Gruppe A konnten 120 in die Auswertung der Statistik eingehen.
Die Angaben iiber Schwindel wurden rein anamnestisch aus den Patientengespriachen
erhoben. Dabei wurde kein Unterschied in den Auspriagungen beachtet (Schwindel ja
oder nein).

52 Patienten (43,3%) hatten vor der Gamma-Knife Bestrahlung keinen Schwindel
angegeben. 68 Patienten (56,7%) klagten vor der Behandlung iiber Schwindelgefiihl.
Nach der Gamma-Knife Behandlung hatten 44 Patienten (36,7%) keinen Schwindel, 76
Patienten (63,3%) gaben Schwindelsymptomatik an.

Betrachtete man die Patienten einzeln, so ldsst sich erkennen, dass von den 68
Patienten, die vor Gamma-Knife eine Schwindelsymptomatik angaben, acht Patienten
(6,7%) nach der Behandlung schwindelfrei waren. Im Gegensatz dazu gaben 16
Patienten (13,3%), die vor der Behandlung keinen Schwindel hatten, nach der
Bestrahlung eine Schwindelsymptomatik an. Bei allen iibrigen Patienten gab es keine
Verinderung vor und nach Gamma-Knife Behandlung (80%).

Das Auftreten von Schwindel im Gesamtkollektiv war abhingig vom Alter des Patienten
(p=0,001). Die Altershdufung lag bei einem Median von 66 Jahren. Betrachtet man die
Geschlechtsverteilung, so fiel auf, dass vor der Gamma-Knife Behandlung 24 Frauen
(46,2%) und 28 Minner (53,8%) kein Schwindelgefiihl angaben, nach Bestrahlung
waren es 19 Frauen (43,2%) und 25 Ménner (56,8%). Nach Gamma-Knife Behandlung
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hatten 38 Frauen (55,9%) und 30 Ménner (44,1%) keinen Schwindel und 43 Frauen
(56,6%) und 33 Minner (43,4%) gaben Schwindel an.

Im folgenden werden die 16 Patienten betrachtet, die nach der GK Therapie ein
Neuauftreten des Symptoms Schwindel festgestellt hatte. Betrachtet man die
Tumorlokalisation dieser Patienten, so lagen zwei AKN (12,5%) rein intrameatal, zwei
Tumore (12,5%) rein extrameatal und die restlichen 12 Tumore (75%) hatten einen
kombiniert intra- und extrameatal wachsenden Tumoranteil. Das Tumorvolumen dieser
16 Patienten variierte zwischen 0,1 und 5,5 ccm, mit einem errechneten Median von
1,25 ccm. Dieser liegt unter dem Median des Gesamtkollektives der Gruppe A, der mit
1,6 ccm ermittelt wurde. Die verwendete Maximaldosis lag zwischen 16 und 27,8 Gy
(Median 24,5 Gy). Im Vergleich zum Gesamtkollektiv der Gruppe A, deren Median
sich mit 22,5 Gy errechnete, lag dieser Median hoher. Die Randdosis wurde mit 12 bis
14 Gy ermittelt (Median 13 Gy). Die Anzahl der Zielpunkte lag zwischen drei und 13
ZP, mit einem Median von fiinf ZP. Die Isodosis lag zwischen 45 bis 78% (Median
55%). Die gesamten Daten sind als Ubersicht aus den Tabellen 12 und 13 zu

entnehmen.

?:rhgzgﬁﬁgpérﬁ;;e; Spannweite | Median ?:rh?gdf};lggrsl?:;ameter Spannweite | Median
Tumorvolumen (ccm) 0,1-9,9 1,6 Tumorvolumen (ccm) 0,1-5,5 1,25
Maximaldosis(Gy) 15,3 -32,5 22,7 Maximaldosis(Gy) 16 -27.8 24,5
Randdosis (Gy) 10— 14,5 13 Randdosis (Gy) 12-14 13
Zielpunkte 1-23 6 Zielpunkte 3-13 5
Isodosis (%) 40 - 85 55 Isodosis (%) 45-178 55

Tabelle 12 und 13 zeigen die allgemeinen Behandlungsparameter der 16 Patienten mit neu aufgetretenem
Schwindel nach GK im Vergleich zu den Parametern der 120 Patienten der Gesamtgruppe A.
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3.4.2 Patienten mit einer primir mikrochirurgischen Akustikusneurinom

Operation und einer sekundiren Gamma-Knife Behandlung (Gruppe B)

Von 59 Patienten konnten 53 in die Statistik eingehen. 35 der Patienten gaben vor der
Gamma-Knife Behandlung keinen Schwindel an (66%). 18 der Patienten klagten {iber
Schwindel (34%). Nach der Behandlung hatten 34 Patienten keinen Schwindel (64,2%),
19 der Patienten gaben Schwindel an (35,8%). Somit ist bei nur einem Patienten das
Symptom Schwindel nach der Bestrahlung neu aufgetreten. Bei dieser Patientin
handelte es sich um eine 84-jahrige Frau, bei der ein bereits voroperiertes AKN auf der
rechten Seite mit einem Volumen von 2,1 ccm mittels MRT diagnostiziert wurde.
Dieses AKN wurde mit sieben Zielpunkten, einer Maximaldosis von 22 Gy und einer

Randdosis von 11 Gy bestrahlt. Die Isodosis lag bei 50%.
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3.5 Beteiligung des Nervus fazialis

Der Nervus fazialis entspringt dem Nukleus n. fazialis und vereinigt sich im inneren
Gehorgang mit dem Nervus intermedius zum Nervus intermediofazialis. Dieser Verlauf
verdeutlicht die Ndhe zum Akustikusneurinom und dadurch die Gefahr einer Affektion
des Nerven. Die Fazialisbeteiligung wurde nach der internationalen Klassifikation nach

House-Brackmann eingeteilt (siehe unter 2.4).

3.5.1 Patienten mit einem primér bestrahlten Akustikusneurinom (Gruppe A)

Alle 123 Patienten konnten in die Statistik eingehen. Vor der Behandlung mit Gamma-
Knife konnten 111 Patienten (90,3%) dem House-Brackmann (HB) Grad I zugeteilt
werden, 10 Patienten (8,1%) dem House-Brackmann Grad II, keiner gehorte dem HB
Grad III an, ein Patient hatte HB Grad IV (0,8%) und ein Patient hatte HB Grad V
(0,8%) Kein Patient fiel in die Gruppe HB VI (Abb. 60).

120
100
80

60

Anzahl der Patienten

40
Abb. 60 zeigt die Einteilung der
Fazialisfunktion nach House-Brackmann bei
den Patienten der Gruppe A.

20
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Einteilung nach House-Brackmann

Nach der Gamma-Knife Behandlung zeigte kein Patient eine Verdnderung der
Fazialisfunktion, das bedeutet, dass die Gamma-Knife Bestrahlung keinen Einfluss auf
die Funktion des Nervus fazialis zeigte.

Bei der Datenanalyse der Abhingigkeit der Fazialisfunktion von der Tumorgrofe, der
Tumorlokalisation und allen anderen Behandlungsparameter zeigten sich keine

signifikanten Ergebnisse (p>0,05).
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3.5.2 Patienten mit einer primir mikrochirurgischen Akustikusneurinom

Operation und einer sekundiren Gamma-Knife Behandlung (Gruppe B)

Von insgesamt 59 Patienten konnten alle in die Statistik eingehen. 16 Patienten wiesen
vor der Bestrahlung mit dem Gamma-Knife einen House-Brackmann Grad 1 auf
(27,1%), elf Patienten einen HB Grad II (18,6%), acht Patienten einen HB Grad III
(13,6%), fiinf Patienten jeweils einen HB Grad IV und V (8,5%) und 14 Patienten
hatten einen totalen Fazialisausfall mit HB Grad VI (23,7%) (Abb. 61).

20

Anzahl der Patienten

Abb. 61 zeigt die Einteilung der
Fazialisfunktion nach House-Brackmann
1 2 3 4 5 6 bei den Patienten der Gruppe B

Einteilung nach House-Brackmann

Vergleicht man diese Patientengruppe mit den Patienten der Gruppe A, so fiel auf, dass
die Ausgangssituation der Fazialisfunktion in Gruppe A insgesamt besser war als in
Gruppe B. Betrachtet man die Patienten der Gruppe B einzeln, so fiel auf, dass ein
Patient aus der Gruppe HB 1 sich um eine Stufe verschlechtert hat und somit in die
Gruppe HB 2 fiel. Zwei Patienten aus der Gruppe HB 2 waren nach der Gamma-Knife
Behandlung in die Gruppe HB 3 gefallen. Abbildung 62 zeigt die Abhéingigkeit der
Fazialisfunktion von der Tumorgrofle, eingeteilt nach der T-Klassifikation anhand eines

Boxplots.
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Fazialisfunktion nach HB

Abb. 62 zeigt die Abhingigkeit der
Fazialisfunktion von der Tumorgrdfe,
eingeteilt nach der T-Klassifikation.
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T-Klassifikation

Betrachtet man nun die Fazialisfunktion in Abhingigkeit von der T-Klassifikation der
Akustikusneurinome anhand der Grafik, so fiel auf, dass vor allem die grof3en, sich bis
zum Hirnstamm ausgedehnten Tumore eine starke Affektion des Nervus fazialis im
Sinne einer House-Brackmann Einstufung 4 bis 6 bewirkten. Auch die intrameatal
gelegenen Tumore zeigten hier eine starke Affektion den Nervus fazialis. Dies konnte
man durch die vorangegangene Operation erkldren, bei der der Nerv bereits in
Mitleidenschaft gezogen wurde.

Bei der Datenanalyse der Abhingigkeit der Fazialisfunktion von der Tumorgrofe, der
Tumorlokalisation und allen anderen Behandlungsparameter zeigten sich keine

signifikanten Ergebnisse (p>0,05).
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3.6  Beteiligung des Nervus trigeminus

Im Ganglion trigeminale (Gasseri) teilt sich der Nervus trigeminus in den Nervus
ophtalmicus, den Nervus maxillaris und den Nervus mandibularis auf. Dieses liegt an
der Vorderfliche der Felsenbeinpyramide. Somit ergibt sich eine enge topographische
Beziehung zur Felsenbeinspitze und damit zum Nervus vestibulocochlearis. Bei einer
GroBenzunahme des Schwannoms besteht hiermit die Gefahr einer Mitbeteiligung des
Nervus trigeminus. Es kann zu Hypésthesien, Pardsthesien oder Schmerzen im
sensiblen Versorgungsgebiet des Nervus trigeminus kommen. Alle Auspridgungen einer

Trigeminusaffektion wurden in einer Gruppe zusammen gefasst.

3.6.1 Patienten mit einem primér bestrahlten Akustikusneurinom (Gruppe A)

Von 123 Patienten gingen 121 in die statistische Auswertung ein. Vor Gamma-Knife
Behandlung war bei 103 Patienten die Funktion des Nervus trigeminus normal (85,1%),
18 Patienten (14,9%) gaben eine Trigeminusaffektion jeglicher Auspriagung an. Nach
der Bestrahlung gaben 103 Patienten (85,1%) eine normale Trigeminusfunktion an, 18
Patienten (14,9%) berichteten von einer Trigeminusaffektion. Betrachtet man die
einzelnen Patienten, so fallt auf, dass sich bei sieben Patienten (5,8%), die vor der
Bestrahlung eine normale Trigeminusfunktion hatten, diese nach der Behandlung
verschlechtert hatte. Umgekehrt wiesen sieben Patienten (5,8%), die eine
Trigeminusaffektion hatten, nach der Gamma-Knife Behandlung eine Besserung bis hin
zur vollig normalen Trigeminusfunktion auf.

Die Behandlungsparameter der sieben Patienten sind in Tabelle 14 und 15

zusammengefasst.

?:Fg?g;;ﬁi;péiﬁgéez Spannweite | Median ?:F;iil::%ﬁ?eriﬁster Spannweite | Median
Tumorvolumen (ccm) 0,1-9,9 1,6 Tumorvolumen (ccm) 03-4.2 2,9
Maximaldosis(Gy) 15,3-32,5 22,7 Maximaldosis(Gy) 20 -27 23,6
Randdosis (Gy) 10-14,5 13 Randdosis (Gy) 12-13,5 13
Zielpunkte 1-23 6 Zielpunkte 3-13 7
Isodosis (%) 40 - 85 55 Isodosis (%) 50 -65 55

Tabelle 14 und 15 zeigen die allgemeinen Behandlungsparameter der sieben Patienten mit neu
aufgetretenen Trigeminusbeschwerden nach GK im Vergleich zu den Parametern der Gesamtgruppe.
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3.6.1.1 Abhiingigkeit der Trigeminusfunktion vom Tumorvolumen bei primir

bestrahlten Patienten mit Akustikusneurinom

Das Tumorvolumen bei den Patienten der Gruppe A lag zwischen 0,1 und 9,9 Gy
(Median 1,6 Gy). In der folgenden Datenanalyse sollte gepriift werden, ob die Funktion
des N. trigeminus abhdngig von der Tumorgrofe ist. Das Ergebnis ergab ein p=0,001
und war somit statistisch hoch signifikant. Abbildung 63 zeigt die Analyse anhand eines

Boxplots.
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Abb. 63 Quantitative Analyse der
Trigeminusfunktion abhéngig von dem
Tumorvolumen.  Statistisch ~ hoch
signifikanter Unterschied (p=0,001).
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Je groBer der Tumor, umso wahrscheinlicher war die Beteiligung des Nervus
trigeminus. Dies spiegelt sich im Median wieder. Der Median der Tumorgrdfie bei den
Patienten mit normaler Trigeminusfunktion lag bei 1,3 ccm. Fiir die Patienten mit
eingeschriankter Trigeminusfunktion lag der Median der 4,2 ccm und lag damit deutlich
hoher. Betrachtet man nur die sieben Patienten, bei denen ein Trigeminusreizsyndrom
erstmalig nach einer Gamma-Knife Therapie aufgetreten war, so lag das Tumorvolumen
durchschnittlich bei 2,9 ccm (Spannweite 0,3 bis 4,2 ccm) und somit deutlich iiber dem

Median der Gesamtgruppe von 1,6 ccm.

3.6.1.2 Abhiingigkeit der Trigeminusfunktion von der Tumorlokalisation bei

primér bestrahlten Patienten mit Akustikusneurinom (Gruppe A)

In der folgenden Datenanalyse sollte gepriift werden, ob die Funktion des N. trigeminus
von der Tumorlokalisation abhédngig ist. Das Ergebnis war statistisch unauffillig

(p=0,29).
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Betrachtet man nur die sieben Patienten, bei denen eine Trigeminusaffektion nach der
Bestrahlung neu aufgetreten war, so zeigte die deskriptive Datenanalyse, dass bei sechs
von sieben Patienten (85,7%) der Tumorsitz kombiniert intra- und extrameatal war, ein

Patient wies eine rein intrameatale Tumorlokalisation auf (14,3%).

3.6.2 Patienten mit einer primir mikrochirurgischen Akustikusneurinom

Operation und einer sekundiren Gamma-Knife Behandlung (Gruppe B)

Von insgesamt 59 Patienten der Gruppe B konnten 56 in die statistische Auswertung
eingehen. Vor Gamma-Knife Behandlung gaben jeweils 28 Patienten (50%) eine
normale bzw. eingeschrinkte Funktion des Nervus trigeminus an. Nach Gamma-Knife
Behandlung waren es 29 (51,8%) mit normaler Trigeminusfunktion und 27 (48,2%) mit
eingeschriankter Funktion.

Bei genauer Betrachtung der einzelnen Patienten féllt auf, dass sich bei drei Patienten
(5,4%) die Trigeminusfunktion nach der Bestrahlung verschlechtert hatte, wihrend vier
Patienten (7,1%) tiber eine Verbesserung nach der Bestrahlung berichteten.

Die Verteilung des Geschlechts sah folgendermallen aus: vor Gamma-Knife gaben 11
Frauen (39,3%) und 17 Minner (60,7%) eine normale Trigeminusfunktion an. Uber
eine eingeschrinkte Funktion des Trigeminus berichteten 15 Frauen (53,6%) und 13
Mainner (46,4%). Nach Gamma-Knife Behandlung hatten 12 Frauen (41,4%) und 17
Mainner (58,6%) eine normale Funktion des Nervus trigeminus, wihrend 14 Frauen
(51,9%) und 13 Minner (48,1%) eine Einschrinkung aufwiesen.

Die allgemeinen Behandlungsparameter der drei Patienten, die nach der Bestrahlung
eine Verschlechterung der Trigeminusfunktion hatten, sind in Tabelle 16 beschrieben.

Alle drei Patienten hatten eine kombiniert intra- und extrameatales Wachstum des AKN.

Behandlungsparameter Spannweite | Median erster Patient | zweiter Patient | dritter Patient
der Gruppe B

Tumorvolumen (ccm) | 0,1- 12,5 1,75 3,2 4.5 7,5

Maximaldosis(Gy) 15,3-29,8 23,6 20 20,9 25

Randdosis (Gy) 9-16 13,5 11,5 12 12,5

Zielpunkte 1-29 9 11 14 19

Isodosis (%) 42 -85 55 50 55 60

Tabelle 16 zeigt die allgemeinen Behandlungsparameter der drei Patienten mit neu

aufgetretenem Trigeminusreizsyndrom nach GK im Vergleich zur Gesamtgruppe B.
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3.6.2.1 Abhiingigkeit der Trigeminusfunktion von dem Tumorvolumen bei
Patienten mit priméir mikrochirurgischer Akustikusneurinom Operation und einer

sekundiren Gamma-Knife Behandlung (Gruppe B)

Das Tumorvolumen bei den Patienten der Gruppe B lag zwischen 0,1 und 12,5 Gy
(Median 1,75 Gy). Die Analyse der Abhéngigkeit einer Einschrinkung der
Trigeminusfunktion vor Gamma-Knife Behandlung bei voroperierten Patienten und
dem Tumorvolumen war statistisch auffillig (p=0,05). Abbildung 64 zeigt das Ergebnis

anhand eines Boxplots.
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Abb. 64 Quantitative Analyse der
Trigeminusfunktion abhingig von dem
Tumorvolumen. Statistisch auffélliger
Unterschied (p=0,05).
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Je groBer der Tumor war, umso wahrscheinlicher war die Beteiligung des Nervus
trigeminus. Dies spiegelt sich im Median wieder. Der Median der Tumorgréfle bei
normaler Trigeminusfunktion lag bei 1,4 ccm. Fiir die Gruppe mit eingeschriankter
Trigeminusfunktion lag der Median bei 3,55 ccm.

Betrachtet man nur die drei Patienten, bei denen ein Trigeminusreizsyndrom nach der
Gamma-Knife Therapie neu aufgetreten war, so lagen die Tumorvolumina bei 3,2 ccm,
4,5 ccm und 7,5 ccm und somit deutlich iiber dem Median der Gesamtgruppe von 1,75

cCm.
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4. DISKUSSION

Das Akustikusneurinom (AKN) zdhlt zu den haufigsten Kleinhirnbriickenwinkel-Tumoren. Die
operative Entfernung des Tumors galt iiber lange Jahre als einzige Therapieform. 1951 stellte
der schwedische Neurochirurg Lars Leksell die stereotaktische Bestrahlung vor und therapierte
mit dieser Technik 1969 erstmals am Karolinska-Institut in Stockholm ein Schwannom
(Leksell, 1983; Leksell, 1987). Weitere Anwendungen des Gamma-Knifes liegen in der
Behandlung von arteriovendsen Angiomen, Hirnmetastasen, Meningeomen, u.s.w.

Das Gamma-Knife gehort in die Gruppe der stereotaktischen Radiochirurgie. Unter
stereotaktischer Radiochirurgie versteht man die hochprédzise und punktférmig gefiihrte
Strahlenbehandlung mit einer sehr hohen Einzeldosis direkt am Tumorgewebe (Leksell, 1987).
Im Gegensatz zur Operation, bei der das Tumorgewebe entfernt wird, soll in der
Strahlenchirurgie dosisabhingig das Tumorgewebe inaktiviert, nekrotisiert bzw. durch
Induktion charakteristischer molekularer Prozesse, wie z.B. Apoptose eine Inaktivierung bzw.
funktionelle Ausschaltung des Tumors erzielt werden (Shaw et al., 1995).

1994 wurde das erste Akustikusneurinom radiochirurgisch in Deutschland am Gamma-Knife
Zentrum in Miinchen behandelt. Seitdem stieg die Anzahl der mit Gamma-Knife behandelten
Patienten stetig an und die kritische und wissenschaftliche Auseinandersetzung zwischen den
beiden Therapicoptionen hat eingesetzt. Es finden sich zunehmend wissenschaftliche
Veroffentlichungen, in denen die Vor- und Nachteile der beiden Optionen kontrovers diskutiert
und miteinander verglichen werden. In den letzten Jahren fand als weitere therapeutische
Optionen der Linearbeschleuniger seine Berechtigung in der Behandlung des Schwannoms.
Eine weitere Moglichkeit stellt die Beobachtung des Tumors dar, das sogenannte ,,watch and
wait“ (Spiegelmann et al., 2001).

In der vorliegenden Arbeit wurden erstmalig 182 Patienten retrospektiv ausgewertet, die
am Gamma-Knife Zentrum in Deutschland (PD Dr. med. B. Wowra, Miinchen)
behandelt wurden. Dabei unterteilte sich das Kollektiv in zwei Gruppen. In der Gruppe
A waren alle Patienten, die primér radiochirurgisch behandelt wurden. In die Gruppe B
fielen alle Patienten, die primdr mikrochirurgisch behandelt wurden und aufgrund eines
Rezidives oder eines bewusst belassenen, aktiven Tumorrests, stereotaktisch
nachbehandelt werden mussten. Die Rezidivrate nach operativer Entfernung eines AKN
liegt zwischen 1,5% und 3% (Kaylie et al., 2000; Wallner et al., 1987).

Das Ziel der vorliegenden Studie war die Evaluation des Tumorwachstums nach der

Gamma-Knife Behandlung in Hinblick auf den therapeutischen Erfolg. Ferner wurde
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die Auswertung der Morbiditdt nach der Gamma-Knife Bestrahlung, die
Beeintrachtigung von Gehor und Gleichgewichtsorgan, sowie die Funktion des Nervus
fazialis und Nervus trigeminus durchgefiihrt. Zusétzlich erfolgte die statistische Analyse
der radiochirurgischen Algorithmen hinsichtlich der Komplikationen nach einer
stereotaktischen Bestrahlung.

In unserer Arbeit wurde die Tumorgré3e im MRT iiber das Volumen in ccm berechnet.
Problematisch bei dem Vergleich mit der Fachliteratur erwies sich hier das Fehlen eines
einheitlichen Verfahrens zur Beschreibung der TumorgroBBe (Kaylie et al., 2000). In
vielen, insbesondere élteren Verdffentlichungen wird die GroBe des Tumors iliber den
Tumordurchmesser in cm angegeben. Anhand dieses Durchmessers erfolgt eine

Einteilung nach der GroBe in kleine, mittlere und gro3e Tumoren.

4.1 Kontrolle des Tumorwachstums und therapeutischer Erfolg

In unserem gesamten Patientenkollektiv variierte die GroBle des Akustikusneurinoms
zwischen 0,1 bis 12,5 ccm mit einem Median von 1,6 ccm. Die Kontrolle des
Tumorwachstums nach der Gamma-Knife Behandlung erfolgte mittels der
Volumenmessung durch die Magnetresonanztomographie (MRT). Im Gegensatz zur
chirurgischen Therapie, bei der das therapeutische Ziel die totale Tumorentfernung ist,
wertet man bei der Gamma-Knife Therapie eine Stagnation des Tumorvolumens oder
eine Verkleinerung der TumorgroB3e als therapeutischen Erfolg (Leksell, 1987; Shaw et
al., 1995). Postradiochirurgisch kann es jedoch zu einem Odem nicht nur des Tumors,
sondern auch des umliegenden Gewebes bis zu 6 Monate nach dem Eingriff kommen,
so dass die direkte postchirurgische Beurteilung des therapeutischen Erfolgs bei den
Patienten mit Odem schwierig ist (Oyama et al., 1994; Kobayashi et al., 1994). Foote
berichtet iiber eine Hiufigkeit von 7% fiir das Auftreten eines postradiogenen Odems
(Foote et al., 1995).

Betrachtet man das gesamte Patientenkollektiv (Gruppe A und B) in dem Zeitraum von
Oktober 1994 bis Juni 2004 (mittlerer Beobachtungszeitraum von 8,2 Jahren,
Spannweite 63 bis 129 Monate), so stagnierte das Tumorwachstum bei 61 der insgesamt
182 Patienten (38,1%). Bei 86 Patienten war die Tumorgrofle riicklaufig (53,8%). 13
Patienten (8,1%) zeigten eine GroBenprogredienz in der MRT — Bildgebung auerhalb

94



der posttherapeutischen Tumorschwellung. Somit lag die Erfolgsrate im
Gesamtkollektiv bei 91,9%.

Es ist jedoch kritisch anzumerken, dass unklar ist, ob man tatsdchlich bei einer
Stagnation des Tumorwachstums nach GK Behandlung effektiv von einem
Behandlungserfolg sprechen kann.

Es ist weiterhin unklar, welches Wachstumsverhalten der Tumor ohne Bestrahlung
gezeigt hitte. Bei 47% der Patienten in der Arbeit von Shin et al., deren Tumor lediglich
beobachtet wurde, kam es zu einer Stagnation bzw. Reduktion der TumorgréBe (Shin et
al., 2000). In der Arbeit von Massick et al. lag dieser Anteil der Patienten bei 34%
(Massick et al., 2000).

Zwei der insgesamt 13 Patienten mussten nach der Gamma-Knife Therapie erneut
operiert werden. Bei beiden Patienten handelte es sich um bereits voroperierte Patienten
(Gruppe B). Ein weiblicher Patient bekam nach zuerst zweimaliger Operation und
zusédtzlicher Bestrahlung ein erneutes Rezidiv. Bei einem ménnlichen Patienten kam es

nach der Bestrahlung zu einer Zystenprogression, die operativ beseitigt werden musste.

4.1.1 Patienten der Gruppe A

Bei der Aufteilung des Gesamtkollektivs zeigte sich, dass die Patienten, die eine
primidre Gamma-Knife Behandlung (Gruppe A) erhielten, die TumorgroBe in 41,1% der
Fille stagnierte (mittlerer Beobachtungszeitraum von 8,2 Jahren, Spannweite 63 bis 129
Monate). Bei 61 Patienten (54,4%) war der Tumor kleiner geworden und bei flinf
Patienten (4,5%) gewachsen. Von den fiinf Patienten mit einer Tumorprogression
musste kein Patient weder chirurgisch noch radiochirurgisch nachbehandelt werden.
Somit ist insgesamt bei 95,5% der primér radiochirurgisch behandelten Patienten von

einem therapeutischen Erfolg zu sprechen.
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4.1.2 Patienten der Gruppe B

In der Gruppe B (mittlere Beobachtungszeitraum 8,2 Jahren, Spannweite 63 bis 126
Monate) zeigten 15 Patienten (31,2%) eine Stagnation der TumorgrdB3e, bei 25 Patienten
(52,1%) ist der Tumor kleiner geworden. Acht Patienten (16,7%) =zeigten ein
Tumorwachstum. Zwei dieser Patienten wurden in unserem Beobachtungszeitraum
erneut operiert und sind bereits oben beschrieben. In der Gruppe B konnte in 83,3% der
Félle der Tumor durch die Gamma-Knife Behandlung erfolgreich behandelt werden.

Vergleicht man das Patientenkollektiv A mit dem Kollektiv B, so zeigte sich, dass in
der Gruppe B (Patienten mit primérer operativer Entfernung des AKN und
anschlieBender Bestrahlung) der prozentuale Anteil der gewachsenen Tumore mit
16,7% im Gegensatz zu 4,5% in der Gruppe A um das vierfache hoher lag. Im
Vergleich der primédr radiochirurgisch bestrahlten Patienten erscheint die Rezidivrate

nach Radiochirurgie operativ vorbehandelter Akustikusneurinome héher.

Die Beobachtung, dass voroperierte Schwannome nach Bestrahlung eher eine
Wachstumstendenz zeigten, wurde bereits von Ito et al. beschrieben. Ito et al. konnten
bereits an einem Kollektiv mit 46 Patienten (5 davon voroperiert) zeigen, dass zwei
dieser voroperierten Patienten (4,3%) einem radiochirurgischen Vorgehen nicht
zuginglich waren (Ito et al., 1996). Die aktuellen Daten von Unger, der 50 voroperierte
Patienten adjuvant radiochirurgisch - aufgrund eines Residualtumors oder Rezidives -
behandelte, zeigen eine Erfolgsrate von 96%, wobei der mittlere Beobachtungszeitraum
75 Monate betrug (Unger et al., 2002). Zwei Patienten zeigten eine Tumorvergrof3erung.
Dies konnte darauf hin deuten, dass es sich bei diesen nicht fiir eine Radiochirurgie
zuginglichen Patienten um eine besondere Untergruppe der Akustikusneurinome

handelt, bei denen der histologische Aufbau ein anderer ist.

Vergleicht man diese Daten mit Verdffentlichungen anderer Einrichtungen, an denen
eine Gamma-Knife Behandlung durchgefiihrt wird, so zeigten sich vergleichbare
Ergebnisse. So berichteten Ottaviani et al. von einer Tumorreduktion nach primérer
Gamma-Knife Bestrahlung in 63% der Félle (19 von 30 Patienten), eine Stagnation der
Tumorgréfe trat in 23% auf (7 Patienten) und ein Wachstum des AKN bei vier
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Patienten (13%). Das Follow-up der Patienten betrug 24 Monate (Ottaviani et al., 2002).
Kaylie et al. fiihrte eine Metaanalyse mit 805 radiochirurgisch behandelten AKN
Patienten durch. 261 Patienten (32%) zeigten eine Tumorregression, 473 Patienten
(59%) zeigten eine Stagnation der Tumorgrof3e und bei 81 Patienten (9%) ist der Tumor
grofler geworden. Das Follow-up dieser Gruppe betrug mindestens 5 Jahre (Kaylie et
al., 2000). Problematisch bei der Untersuchung von Kaylie ist, dass die erhobenen
Daten aus élteren Veroffentlichungen stammen, bei denen noch hohere
Bestrahlungsdosen eingesetzt wurden. Seit Mitte der 90iger Jahre hat man die Dosis
reduziert. Die Standarddosis wird so appliziert, dass die Peripherie auf der 50% Isodosis
liegt. Die Randdosis wurde von 18 Gy auf 13-14 Gy reduziert (Niranjan et al., 1999;
Petit et al., 2001).

Ein Vergleich zwischen der chirurgischen und der radiochirurgischen Behandlung muss
mit den aktuell verdffentlichen chirurgischen Studien gefiihrt werden. Das
Hauptanliegen der modernen Mikrochirurgie ist, den Tumor in toto zu entfernen und
dabei die Mortalitdt so gering wie moglich und die Morbiditdt innerhalb akzeptabler
Grenzen zu halten. Die Mortalitdtsrate hat sich seit den chirurgischen Anfiangen Ende
des 19. Jahrhunderts drastisch verbessert und ist heute auf unter 2% gesunken (Koos et
al., 1995; Pollock et al., 1995; Sekhar et al., 1996; Gormley et al., 1997; Kaylie et al.,
2001). Todesfille durch Radiochirurgie sind weder in unserem Kollektiv noch aus der
Fachliteratur bekannt (Koos et al., 1995).

Die Rezidivrate nach chirurgischen Vorgehen bei Tumoren, die nicht grofler als 3 cm
sind, wird mit unter 1% angegeben (Ojemann, 1993). Kaylie fiihrte eine Metaanalyse
von Publikationen zwischen 1990 und 1998 durch, aus denen er berichtete, dass bei
1860 chirurgisch behandelten AKN (< 4 cm) die Rezidivrate bei 1,55% lag, wobei auf
das Gesamtkollektiv bezogen in 2,5% der Fille das Akustikusneurinom nicht
vollstindig entfernt wurde (Kaylie et al., 2000). In der Gruppe A unseres
Patientenkollektives lag die Tumorprogressionsrate bei 4,5%, wobei anzumerken ist,

dass kein Patient einer erneuten Behandlung zugefiihrt werden musste.
Die bisher veroffentlichten Ergebnisse lassen noch keine fundierte Aussage iiber die

Langzeitergebnisse der stereotaktischen Radiochirurgie zu, da erst wenige Patienten

uber einen Zeitraum von mehr als 5 bis 7 Jahre nachbeobachtet wurden. Dies wurde
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auch von Coker kritisiert (Coker, 2003). Langzeitfolgen, durch die bei der
Radiochirurgie angewandte Strahlung sind bei unseren Patienten nicht aufgetreten,
abgesehen von dem in 38,5% beobachtetem radiogenen Odem, welches aber bei allen
Patienten nur voriibergehend auftrat und sich wieder vollstindig innerhalb der ersten
sechs Monaten zuriickgebildet hatte. Als Ursache fiir diese Schwellung ist die relativ
hohe Dosis auf ein kleines Volumen anzusehen, die aber durch die stereotaktische
Anwendung mit raschem Dosisabfall am Rand keine weiter bleibenden neurologischen
Nebenwirkungen verursacht (Unger et al., 1999).

Bei drei der insgesamt 182 Patienten (1,6%) ist ein Hydrocephalus nach Gamma-Knife
Therapie aufgetreten, der mit einer Shunteinlage therapiert werden musste. Alle drei
Patienten waren aus der Gruppe A. Dies entspricht in etwa dem Ergebnis aus der Arbeit

von Noren, der die Notwendigkeit eines behandlungsbediirftigen Hydrocephalus mit

einer Shunteinlage mit 1,4% beschreibt (Noren, 1998). Die durchschnittliche Inzidenz
eines Hydrocephalus nach Gamma-Knife wird zwischen 2% und 9,2% angegeben
(Foote et al., 1995; Hirato et al., 1996; Noren, 1998; Kaylie et al., 2000). Drei weitere
Patienten der Gruppe B wiesen ebenso einen Hydrocephalus auf, der jedoch schon vor
der Gamma-Knife Therapie bestand. Langzeitschiden durch den Hydrocephalus sind
uns nicht bekannt. Im Vergleich zur radiochirurgischen Therapie wird die Inzidenz
eines Hydrocephalus nach mikrochirurgischer Versorgung eines AKN in der Literatur
mit durchschnittlich 7,2% der Fille angegeben (Kaylie et al., 2001). Somit liegen beim
Vergleich der Radiochirurgie mit der Mikrochirurgie die Inzidenz eines Hydrocephalus
dhnlich niedrig.

Eine andere, jedoch eher selten beobachtete Komplikation nach der Gamma-Knife
Behandlung ist eine wohl durch die Bestrahlung induzierte bdsartige Entartung des
Tumors, die bislang nur in einzelnen Féllen beschrieben wurde. So berichtet Noren von
einer weltweiten Inzidenz einer sekundidren Neoplasie nach einer Gamma-Knife
Bestrahlung in 0,1% der Félle (Noren, 1998). Die genaue Entstehung der Entartung des
Tumors ist bis heute nicht geklért. Es scheint jedoch eine hohere Inzidenz bei Tumoren
vorzuliegen, die mit einer niedrigen Dosis bestrahlt worden sind, so wie es beim AKN
der Fall ist (Bradley, 2002). Die maligne Entartung tritt mit einer Latenzzeit von circa
10 Jahren auf. Einzelfallberichte einer malignen Transformationen wurden jedoch auch
schon 6 Jahre nach der Behandlung (Shin et al., 2002) und sogar 6 Monate nach

Bestrahlungsende beschrieben (Hanabusa et al., 2001). Diese maligne Transformation
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wurde bei einer 57-jdhrigen Frau mit histologisch gesichertem AKN, welches primér
chirurgisch entfernt und sekundir nach Rezidivwachstum mit Gamma-Knife bestrahlt
wurde, nachgewiesen.

Histologisch findet man ein squamoses Zellkarzinom oder ein Sarkom (Bradley, 2002).
In der Fachliteratur wird berichtet, dass die durch Bestrahlung induzierten Tumore
aggressiver wachsen und eine schlechtere Prognose haben (Bradley, 2002).

Eine bosartige Verdnderung des Akustikusneurinoms nach der Gamma-Knife
Bestrahlung konnte in unserem Kollektiv nicht beobachtet werden, jedoch ist der
postradiochirurgische Nachuntersuchungszeitraum in unserem Kollektiv nicht lang
genug, um diese Frage entgiiltig zu beantworten. Wie bereits oben beschrieben, mussten
zwei Patienten (aus der Gruppe B) aufgrund eines Rezidives, jedoch nicht aufgrund
einer malignen Entartung erneut mikrochirurgisch behandelt werden.

Grundsitzlich wird die Operation nach einer radiochirurgischen Behandlung als
deutlich erschwert beschrieben (Gormley et al., 1997; Pitts und Jackler, 1998). Als
Ursache wurde zum einen die verdnderte Konsistenz des Tumors und zum anderen eine
erschwerte Losung des AKN vom angrenzenden Gewebe, bei allgemein vermehrter
Fibrose, angegeben (Kwon et al., 1999). Eine geringere Durchblutung des Hirngewebes
fiihrt ferner dazu, dass das Rezidiv schwieriger vom Hirngewebe zu unterscheiden ist
(Samii und Matthies, 1997a). Des weiteren kommt es durch die Bestrahlung zu

Vernarbung im Bereich der Arachnoidea (Samii and Matthies, 1997a).

Im Gegensatz zur Radiochirurgie findet man nach der mikrochirurgischen Therapie des
Akustikusneurinoms Komplikationen wie die Liquorfistel in bis zu 15% der Fille
(Weber und Gantz, 1996; Gormley et al., 1997; Kaylie et al., 2000), eine Meningitis und
Wundinfektionen in bis zu 5% der Fille (Samii und Matthies, 1997¢; Sekhar et al.,
1996; Pollock et al., 1995). Zusammenfassend ergibt sich eine Komplikationsrate von
20 bis 30% nach operativer Entfernung eines AKN (Kaylie et al., 2001; Samii und
Matthies, 1997c; Gormley et al., 1997).
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4.2  Die Erhaltung des Gehors als therapeutischer Erfolg

Das Ziel der Behandlung des Akustikusneurinoms ist die Entfernung bzw. Inaktivierung
des Tumors bei moglichst geringer Morbiditit. Dazu gehort die Erhaltung des meist
bereits vorgeschddigten Gehors. 95% der Patienten mit einem Akustikusneurinom
haben auf der Tumorseite eine Hypakusis (Unger et al., 1999). Das Gehor stellt eines
der wichtigsten Sinnesorgane dar, welches fiir die Kommunikation und somit fiir die

Fiihrung eines normalen Lebens dringend notwendig ist.

4.2.1 Patienten der Gruppe A

In unserer Studie konnten wir in der Gruppe A (primér bestrahlte Patienten) zum einen
den subjektiven Horverlust bei 112 Patienten anhand einer genauen Anamnese und den
effektiven Horverlust anhand von Tonschwellenaudiogrammen objektivieren (bei 63
von insgesamt 123 Patienten, die primér radiochirurgisch behandelt wurden, lag ein
Hoérschwellenaudiogramm sowohl vor als auch nach der Gamma-Knife Behandlung
vor).

Wir konnten zeigen, dass bei 61,9% der primér radiochirurgisch behandelten AKN
Patienten im Tieftonbereich von 0,125 bis 0,5 kHz das Gehor durch die
radiochirurgische Behandlung in seiner vor der GK Therapie bestehenden Funktion
nicht verdndert wurde. Bei den Patienten, bei denen sich das Gehor nach der
Behandlung verschlechterte, lag der durchschnittliche Horverlust bei 18,4 dBHL. Der
maximale Horverlust, der nur einem Patienten zuzuschreiben war, betrug 75 dBHL.

Im Hauptsprachbereich, dem Breitbandbereich von 0,5 bis 4 kHz ergaben die
Berechnungen, dass bei 57,2% der Patienten das Gehor durch die radiochirurgische
Behandlung nicht weiter geschddigt wurde. Der durchschnittliche Hoérverlust im
Hauptsprachbereich betrug 16,9 dBHL. Der maximale Horverlust, der nur einem
Patienten zuzuschreiben war, lag bei 50 dBHL.

Wir konnten ferner zeigen, dass im Hochtonbereich (2 bis 8 kHz) 61,9% der Patienten
keine weitere Schiadigung des Gehors durch die Gamma-Knife Bestrahlung aufwiesen.
Der durchschnittliche Horverlust lag hier bei 21,7 dBHL und lag somit in den drei
Frequenzbereichen am hochsten. Der maximale Horverlust, der nur einem Patienten

zuzuschreiben war, lag bei 61 dBHL.
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Bei 17,9% der Falle im Tiefton, bei 11,1% im Breitband und bei 7,9% im Hochton kam
es zu einer Verbesserung des Gehdr, mit einer maximalen Verbesserung von bis zu 20
dBHL.

Bei der Berechnung des Schwerhorigkeitsgrades nach Roser zeigte sich — wie bereits in
den einzelnen Frequenzgruppen -, dass sich bei 57,1% der Patienten das Gehor in seiner
Funktion nicht verdndert hatte. Es muss jedoch darauf hingewiesen werden, dass bereits
vor der Therapie neun Patienten eine Schwerhorigkeit zwischen 80 und 100%
aufwiesen, sodass effektiv von einer Gehorerhaltung in 42,8% der Félle auszugehen
war. Der Grad der Schwerhorigkeit verschlechterte sich nach der GK Therapie im
Mittel um 18%. Bei acht Patienten hat sich der Grad der Schwerhérigkeit um maximal
10% verschlechtert.

Wie bereits oben erwéhnt, lagen uns bei 63 von insgesamt 123 Patienten ein
Horschwellenaudiogramm vor. Bei 112 Patienten war jedoch anamnestisch bekannt,
dass sie subjektiv ein Horverlust nach der radiochirurgischen Therapie empfunden
hatten. Insgesamt gaben 53,6% der Patienten an, dass sie keine Verschlechterung des
Gehors hitten. Dieser prozentuale Anteil von 53,6% ist vergleichbar mit dem aus dem
Horschwellenaudiogramm objektivierbaren Hauptsprachbereich, dem Breitbandbereich,
bei dem, wie bereits oben beschrieben, 57,2% der Patienten keine Verschlechterung des
Auditus nach der Gamma-Knife Behandlung hatten. Somit reprédsentieren die
subjektiven Angaben durchaus die Erhaltung des Gehors im Gesamtkollektiv.

In einer von Pollock et al. 1995 vorgestellten retrospektive Studie wurde berichtet, dass
75% der 47 radiochirurgisch behandelten Patienten gehdrerhaltend behandelt werden
konnten (Klasse 1 und 2 nach Gardner und Robertson Klassifikation). In der gleichen
Studie fiihrte er auch einen Vergleich mit 40 konventionell mikrochirurgisch
behandelten Patienten durch. Eine Gehorerhaltung wurde bei nur 14% der Patienten
angegeben (Pollock et al., 1995). Keiner dieser Patienten war vorbehandelt. Das
Tumorvolumen lag bei 22 der operierten Patienten unter 1 ccm, bei 11 Patienten
zwischen 1 und 4 ccm und bei sieben Patienten grofer 4 ccm. Im Kollektiv der
bestrahlten Patienten lag bei 20 Patienten das Volumen unter 1 ccm, bei 13 Patienten
zwischen 1 und 4 ccm und bei 14 Patienten iliber 4 ccm. Das Gamma-Knife Gerit
entsprach dem in dieser Studie eingesetzten Geridt. Die bendtigte Randdosis lag bei
durchschnittlich 16,3 Gy (Spannweite 13 bis 18 Gy), die Maximaldosis im Mittel bei
31,2 Gy (Spannweite 25 bis 36 Gy). Somit lagen beide Werte {iber den
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Durchschnittswerten aus unserem Kollektiv. In der Arbeit von Pollock wurden
durchschnittlich 4,8 Zielpunkte benétigt (Spannweite 2 bis 11 ZP), wihrend in unserem
Kollektiv durchschnittlich 6 ZP bendtigt wurden.

Moller et al. berichteten iiber eine Gehorerhaltung in 80% der primér radiochirurgisch
behandelten Akustikusneurinome (Moller et al., 2000). In dieser Arbeit erhielten 54 von
69 Patienten eine primidre Gamma-Knife Behandlung. Das Follow-up lag zwischen 3
und 10 Jahren. Die Tumorgréfle lag bei maximal 20 bis 25 mm im Durchmesser. Die
Maximaldosis lag im Durchschnitt bei 40 Gy, die Randdosis bei 12 Gy. Parallel dazu
wurden 100 Patienten nach mikrochirurgischer Therapie verfolgt (60 Patienten wurden
translabyrinthdr und 40 Patienten suboccipital operiert). Die Tumorgrofle lag
iiberwiegend zwischen 0,1 und 4 cm im Durchmesser, wenige Patienten wiesen eine
Grofle tiber 4 cm auf. Eine Erhaltung des Gehors nach operativer Therapie wurden in
12,5% der Falle beschrieben.

Die im Jahre 2002 veroffentlichte Arbeit von Karpinos et al. verglich 75 Patienten nach
radiochirurgischer Behandlung mit 25 Patienten, die operativ versorgt wurden
(Karpinos et al., 2002). Die Behandlungsparameter stimmten mit denen der
vorliegenden Arbeit weitgehend tiberein (Maximaldosis Median 28,6 Gy; Randdosis
Median 14,5 Gy; Zielpunkte Median 8,5 ZP; Isodosis Median 50,9%). In der Gruppe
der radiochirurgisch behandelten Patienten konnte in 44% der Fille das Horen erhalten
werden, in der Gruppe der mikrochirurgisch therapierten Patienten lag der Wert bei
40%.

Aus unseren hier vorgelegten Daten, die vergleichbar mit den Daten aus der Literatur
sind, ldsst sich ersehen, dass die Radiochirurgie ein Verfahren zur Behandlung des
AKN darstellt, welches das Gehor in iiber 50 % der Félle in seiner Ausgangsfunktion
erhalten kann. Im Vergleich mit dem mikrochirurgischen Verfahren, bei vergleichbarer
Tumorgrofe, erscheint die Radiochirurgie dem mikrochirurgischen Verfahren in der
Gehorerhaltung tiberlegen.

In der weiteren Datenanalyse sollte evaluiert werden, ob die Tumorlokalisation einen
Einfluss auf die Erhaltung des Gehors nach primdrer Gamma-Knife Behandlung hat.
Statistisch gesehen hat die Tumorlokalisation keinen Einfluss auf die Erhaltung des
Gehors. Die Daten des subjektiven Horverlustes bei den kombiniert intra- und
extrameatal gelegenen AKN und rein extrameatalen AKN stimmten mit denen aus dem

objektiven Horverlust tiberein.
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Deskriptiv auffillig, wenn auch — wie bereits oben erwihnt - nicht statistisch auffallend,
waren die Daten beziiglich des Einflusses der Tumorlokalisation auf das Gehor bei den
intrameatalen Akustikusneurinomen. So hatten 68,7% der Patienten (11 von 16
Patienten) {liber eine postradiochirurgische Horverschlechterung geklagt, so dass davon
auszugehen ist, dass intrameatale Tumore anfilliger fiir eine Gehdrverschlechterung
nach Gamma-Knife Therapie sind. Diese subjektiven Daten stimmen jedoch nicht mit
den objektiven Daten iiberein, bei denen nur 4 von 11 Patienten (36,4%)
(Patientengruppe mit Vorliegen eines Horschwellenaudiogramms) mit einem
intrameatalen AKN sowohl im Tiefton, Breitband- und Hochtonbereich einen effektiven
Horverlust aufwiesen. Es kann spekuliert werden, dass bei den Patienten mit einem
subjektiven Horverlust ein Schwellenwert des Horverlust nach Gamma-Knife Therapie
erreicht wurde (alter Horverlust plus Horverlust durch die Gamma-Knife Behandlung),
ab dem diese den Horverlust subjektiv bemerken, der jedoch bei der Auswertung der
objektiven Daten nicht erfasst wird, da hier nur der effektive Horverlust ermittelt wurde,

der nur der Bestrahlung zuzurechnen war.

Hinsichtlich des Tumorvolumens ergab sich ein statistisch auffallender Zusammenhang
zwischen der Tumorgréfe und der Gehorerhaltung bei der Betrachtung der Angaben des
subjektiven Gehors. So hatten die im Verhéltnis zum Gesamtkollektiv kleineren
Neurinome (Median 0,75 ccm versus 1,8 ccm) héufiger eine Verschlechterung des
Gehors angegeben (p=0,05). 68,8% dieser kleinen AKN lagen intrameatal mit einem
Tumorvolumen zwischen 0,1 und 0,4 ccm (Median 0,1 ccm). Diese Daten bestétigten
sich statistisch gesehen nicht bei der Auswertung mit den objektiven Daten aus den
Horschwellenaudiogrammen der Patienten. Das Tumorvolumen hatte bei den
kombiniert intra- und extrameatal gelegene AKN keinen Einfluss auf die
Gehorerhaltung. Eine Erklarung hierfiir findet sich in dem anatomischen Verlauf des
Nervus cochlearis und der Arteria labyrinthi, die im Porus acusticus internus verlaufen.
Eine postradiochirurgische Schwellung fithrt aufgrund fehlender
Ausbreitungsmoglichkeiten im Porus acusticus internus zu einer Kompression der
beiden letztgenannten Strukturen. Kommt es zu einer dauerhaften Komprimierung der
Arteria labyrinthi, fithrt dies zu einem irreversiblen Untergang der inneren und dufleren

Haarzellen.
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Bei der Literaturrecherche fanden sich die unterschiedlichsten Aussagen. Die Mehrzahl
der Veroffentlichungen fanden keinen statistischen Zusammenhang zwischen der
Tumorgréfe und einem Horverlust (Ogunrinde et al.,, 1994a; Foote et al., 1995;
Karpinos et al., 2002). Die Arbeit von Ogunrinde war dabei die einzige bei der auch die
Tumorlokalisation mit beriicksichtigt wurde. Ogunrinde beschrieb die Tendenz der
Chance einer Gehdrerhaltung bei den intrameatal gelegenen Neurinomen. Diese
Aussage steht im Wiederspruch zu unseren o.g. Daten. Andere Studien beschreiben
dagegen eine Gehorerhaltung bzw. je nach Studiendesign und Ermittlung des
Horverlustes (z.B. Gardner Robertson Einteilung) einen geringeren Horverlust bei
kleinen Akustikusneurinomen (Flickinger et al., 1993; Ogunrinde et al., 1994a; Ito et
al., 1996). Rein deskriptiv zeigt sich auch diese Tendenz bei unseren Ergebnissen des
objektiven Horverlustes. So zeigen hier im Breitband und Hochtonbereich vor allem die
groBen AKN héufiger einen effektiven Horverlust (Median 1,45 ccm bzw. Median 1,8

ccm).

Im Rahmen der Auswertung der Behandlungsparameter zeigte sich, dass die Anzahl der
Zielpunkte einen Einfluss auf das subjektive Horvermogen nach GK Bestrahlung hat
(p=0,01). So hatten die Patienten, die mit weniger Zielpunkten behandelt wurden eher
eine Verschlechterung des Gehors aufzuweisen. Ob man nun aus dem o.g. schliessen
kann, dass ein Tumor moglichst mit vielen Zielpunkten behandelt werden sollte, damit
das Gehor erhalten wird, scheint auller Frage zu stehen, insbesondere auch deshalb, weil
die Randdosis und Maximaldosis keinen Einfluss auf die Gehorerhaltung hatten. Kleine
Akustikusneurinome werden mit weniger Zielpunkten radiochirurgisch therapiert und
wir konnten bereits oben darlegen, dass eher die kleineren intrameatal gelegenen
Akustikusneurinome zu einer Gehdrverschlechterung neigen. Bei der Betrachtung des
objektiven Horverlustes zeigte sich keine statistisch signifikantes Ergebnis.

Karpinos et al. konnten in ihrer Studie, in der 75 Patienten radiochirurgisch behandelt
wurden, keinen Zusammenhang zwischen der Anzahl der Zielpunkte und der Erhaltung
des Gehors nachweisen, wie sie auch keinen Zusammenhang zwischen dem

Tumorvolumen und der Gehorerhaltung feststellen konnte (Karpinos et al., 2002).
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4.2.2 Patienten der Gruppe B

In der Gruppe B (bereits voroperierte Patienten) gaben von insgesamt 42 Patienten 33
ein unverdndertes subjektives Gehor an (78,6%), bei acht Patienten hat sich das Gehor
verschlechtert (19%) und ein Patient gab eine Verbesserung seines Gehdrs an (2,4%).
So gaben in Gruppe B iiber 80% der Patienten ein gleichbleibendes oder sogar besseres
Gehor nach der Bestrahlung an.

Bei der Betrachtung der objektiven Horverdnderung konnten nur 12 Patienten
ausgewertet werden. Bei sieben der 12 Patienten (58,3%) war das Gehor erhalten
geblieben bzw. hatte sich verbessert.

Bei der Berechnung des Schwerhorigkeitsgrades nach Roser zeigte sich, dass sich bei 66,6% der
Félle das Gehor in seiner Funktion nicht verdndert hatte. Es muss jedoch darauf hingewiesen
werden, dass bereits vor der Bestrahlung sieben Patienten taub waren, so dass effektiv nur bei
zwei Patienten von einer Gehdrerhaltung zu sprechen ist.

Der Grad der Schwerhorigkeit verschlechterte sich nach der GK Therapie im Mittel um
13,4%.

Bei der Fragestellung, ob der subjektive Horverlust von der Tumorgréfle abhéngig ist,
konnten wir ein interessantes Ergebnis darlegen. Patienten mit kleinen
Akustikusneurinomen (Median 0,75 ccm) zeigten hiufiger einen subjektiven
Horverlust. Dies ldsst sich durch die Anatomie des Innenohrs erkldren. So wachsen
intrameatale Tumore ausschlieBlich im Porus acusticus internus und komprimieren den
Nervus cochlearis recht schnell. Es gibt noch andere Hypothesen, die den Horverlust
erkldren sollen:

l. Die direkte Kompression der Nervenfasern durch den Tumor kann zuerst als
Trigger fiir eine Blockade der Uberleitung gelten, gefolgt von einer Degeneration der
Nervenfasern.

2. Eine direkte Kompression oder Thrombose der Arteria carotis interna kann zum
Horverlust fithren, meist mit plotzlichem Beginn.

3. Die biochemische Modifikation der endo- und perilymphatischen Fliissigkeit ist
eine weitere Moglichkeit fiir den Horverlust.

4. Gelegentlich kann auch die Zerstorung der Cochlea durch den Tumor zum
Horverlust fithren. Diese wird vor allem bei Patienten mit Neurofibromatose beobachtet

(Thomassin et al., 1998).
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Dieses Ergebnis erstaunte insofern, dass viele Autoren einen grofSeren Horverlust bei
zunehmender Tumorgrofe beschrieben (Cohen, 1992; Fischer et al., 1992). Andere
Autoren hingegen konnten keinen Zusammenhang zwischen der Tumorgréf3e und dem
Horverlust nach einer Behandlung feststellen (McKenna et al., 1992; Unger et al.,
1999).

Bei der Analyse von Tumorlokalisation, Zielpunkten, Maximal-, Rand- und Isodosis

wurden bei den Patienten der Gruppe B keine Zusammenhénge gefunden.

4.3  Die Evaluation des Symptoms Tinnitus

Das Symptom Tinnitus geht hiufig mit einem Horverlust einher. Wie beim Horverlust
geht man auch beim Tinnitus pathogenetisch von einer neurologischen und vaskulidren
Kompression aus. Selten zeigen Patienten mit einem AKN isoliert das Symptom
Tinnitus. Pool und Pava beschrieben in ihrer Studie mit 122 Patienten, dass nur 4% der
untersuchten Patienten einen isolierten Tinnitus aufwiesen (Pool und Pava, 1957).

Erickson et al. sprachen sogar von nur 0,8% (Erickson et al., 1965).

4.3.1 Patienten der Gruppe A

In der Literatur wird die Inzidenz fiir Tinnitus zwischen 34 und 79% angegeben
(Erickson et al., 1965; Deen et al., 1996; Kondziolka et al., 1998). Unsere Ergebnisse
stimmen mit diesen Daten iiberein. In unserem Kollektiv berichteten 70% der Patienten
iiber ein Vorhandensein von Tinnitus auf der Seite des AKN. Nach der GK Behandlung
klagten fiinf Patienten (4,2%) iiber ein Neuauftreten des Symptom Tinnitus. Bei 90%
aller Patienten hatte das Gamma-Knife keinen Einfluss auf das Symptom Tinnitus.
Obwohl eine statistische Auswertung aufgrund der kleinen Fallzahlen von fiinf
Patienten nicht moglich war, hatten diese Patienten im Vergleich zum Gesamtkollektiv
einen groBBeren Tumor (Median 1,6 ccm versus 2,54 ccm).

In der Arbeit von Karpinos, in der 75 Patienten radiochirurgisch behandelt wurden,
zeigte ein Patient (2%) ein Neuauftreten des Symptoms Tinnitus (Karpinos et al., 2002).
Bei 63,3% der Patienten hatte die Bestrahlung keinen Einfluss auf das Symptom
Tinnitus. Parallel dazu wurden 25 Patienten mikrochirurgisch behandelt. Kein Patient

hatte aufgrund des mikrochirurgischen Eingriffes einen Tinnitus entwickelt.
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4.3.2 Patienten der Gruppe B

Bei 42% der Patienten in der Gruppe B war das Symptom Tinnitus vorhanden. Zwei
Patienten (4%) klagten iiber einen neuaufgetretenen Tinnitus. 96% der Patienten wiesen
keine Verdnderung auf. Betrachtet man nur die zwei Patienten mit neu aufgetretenem
Tinnitus nach Bestrahlung, so zeigte sich, dass beide Schwannome im Vergleich zum
Gesamtkollektiv groBer waren und mit einer hdheren Maximaldosis und mehr

Zielpunkten radiochirurgisch behandelt werden mussten.

4.4  Die Evaluation des Symptoms Schwindel

Schwindel ist der Oberbegriff fiir subjektive Stérungen der Orientierung des Korpers im
Raum, klinisch charakterisiert durch Nystagmus, Ubelkeit, Erbrechen und Ataxie. Er
tritt meist plotzlich auf und wird schon sehr friih bei Patienten mit einem AKN
gefunden. Dieser Schwindel hélt jedoch nicht lange an, da der Tumor langsam wéchst

und es zur zentralen Kompensation kommt.

4.4.1 Patienten der Gruppe A

56,7% der Patienten klagten vor einer therapeutischen Intervention iiber Schwindel. Im
Vergleich zu den Angaben der internationalen Fachliteratur von 19 bis 39%, klagten
unsere Patienten haufiger iiber Schwindel (Selesnick et al., 1993a; Hohmann und
Dornhoffer, 1994). Diese Diskrepanz der Daten ist damit zu erkldren, dass die Patienten,
die iiber einen Schwindel klagten im Vergleich zum Gesamtkollektiv élter waren
(p=0,001). Die zentralen Kompensationsmechanismen bei einer peripher vestibuldren
Stérung nehmen mit zunehmendem Alter ab.

Betrachtete man die Patienten einzeln, so ldsst sich erkennen, dass von den 68
Patienten, die vor Gamma-Knife eine Schwindelsymptomatik angaben, acht Patienten
(6,7%) nach der Behandlung schwindelfrei waren. Im Gegensatz dazu gaben 16
Patienten (13,3%), die vor der Behandlung keinen Schwindel hatten, nach der
Bestrahlung eine Schwindelsymptomatik an. Bei allen {ibrigen Patienten gab es keine

Verianderung vor und nach Gamma-Knife Behandlung (80%). Ein Neuauftreten von
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Schwindel war in unserem Patientenkollektiv unabhingig von der TumorgréBe, der
Tumorlokalisation und den allgemeinen Behandlungsalgorithmen.

In der Literatur sind Zusammenhinge zwischen Tumorgréfe und der Haufigkeit von
Schwindel publiziert worden. Je kleiner der Tumor, umso groBer war die
Wahrscheinlichkeit, dass der Patient liber Schwindel klagte (Selesnick und Jackler,
1993b). Selesnick berichtete, dass bei einer Tumorgrofle von < 1 cm 27% der Patienten
einen Schwindel aufwiesen, bei Tumoren zwischen 1 und 3 cm waren es 19% und bei >

3 cm nur noch 10% der Patienten (Selesnick et al., 1993a).

4.4.2 Patienten der Gruppe B

In der Gruppe B lag das Vorkommen des Symptoms Schwindel bei 34%. Nur bei einem
Patienten war Schwindel nach der Bestrahlung neu aufgetreten. Bei dieser Patientin
handelte es sich um eine 84-jdhrige Frau, bei der ein bereits voroperiertes AKN auf der
rechten Seite mit einem Volumen von 2,1 ccm mittels MRT diagnostiziert wurde.
Dieses Schwannom wurde mit sieben Zielpunkten, einer Maximaldosis von 22 Gy und

einer Randdosis von 11 Gy bestrahlt. Die Isodosis lag bei 50%.

4.5 Die Evaluation der Funktion des Nervus fazialis

Der Nervus fazialis spielt durch seinen anatomischen Verlauf im Porus acusticus
internus eine wichtige Rolle. Die Einteilung der Fazialisfunktion erfolgte nach der

House-Brackmann Skalierung (HB) von I bis VL.

4.5.1 Patienten der Gruppe A

111 Patienten der Gruppe A (90,3%) gehorten vor der Bestrahlung zu HB 1, zehn
Patienten (8,1%) zu HB II, kein Patient zu HB III, ein Patient (0,8%) zu HB IV, ein
Patient (0,8%) zu HB V und kein Patient zu HB VI. Um dies etwas zu vereinfachen,
kann man sagen, dass 121 Patienten (HB I + HB II = 98,4%) eine gute Fazialisfunktion
vor Gamma-Knife Behandlung aufwiesen, ein Patient (HB III + HB IV =0,8%) eine
leicht eingeschrinkte Fazialisfunktion und ein Patient (HB V + HB VI = 0,8%) eine

schwer eingeschrénkte Fazialisfunktion. Nach der Gamma-Knife Bestrahlung zeigt kein
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Patient eine Verdnderung der Fazialisfunktion, d.h. das Gamma-Knife hatte keinen
negativen Einfluss auf die Funktion des Nervus fazialis. Eine voriibergehende leichte
Storung wurde von wenigen Patienten beschrieben. Diese kann aufgrund eines
voriibergehendem radiogenen Odem entstehen, welches in unserem Kollektiv bei 38,5%
von 182 Patienten auftrat.

In der Arbeit von Karpinos et al. hatte keiner der 75 Patienten direkt nach der GK
Behandlung eine Verdanderung der Fazialisfunktion aufgewiesen (Karpinos et al., 2002).
Im Gegensatz dazu kam es bei den insgesamt 25 Patienten, die operativ behandelt
wurden, bei vier Patienten zu einer Verschlechterung der Fazialisfunktion (16%).
Ebenso vier Patienten erfuhren eine Verbesserung der Fazialisfunktion (16%). Es
konnten keine Zusammenhidnge zwischen der Fazialisfunktion und den
Behandlungsparametern aufgezeigt werden. Eine Ursache fiir das gehdufte Vorkommen
einer Verschlechterung der Fazialisfunktion ist die Gefahr einer kompletten
Durchtrennung des Nerven bei der Operation. Die Hiufigkeit variiert von 2,5%
beschrieben von Sampath et al., 1997 iiber 2,0% bei Moller et al., 2000 und sogar 5%
bei Pollock et al., 1998. Eine Erkldrung hierfiir liegt darin, dass bei einer Operation der
Nervus fazialis in seinem anatomischen Verlauf erst einmal gefunden und dargestellt
werden muss. So berichtete Koos et al. {iber 2% der Fille, in denen der Nervus fazialis
nicht gefunden werden konnte (Koos et al., 1995).

Vergleicht man das ,,Outcome® der Fazialisfunktion nach Gamma-Knife mit den
postoperativen Befunden von Kaylie et al., so findet man grundsétzlich schlechtere
Ergebnisse. 81,2% der Patienten hatten nach einer Operation ein gutes ,,Outcome®,
13,0% hatten ein brauchbares Ergebnis und immerhin 5,8% ein schlechtes ,,Outcome*
(Kaylie et al., 2000). Sekhar et al. unterteilte 1996 sein Patientenkollektiv von 167
postoperativ zusitzlich nach der Grof3e des Tumors. So fand er fiir kleine Tumoren (<
2cm) postoperativ in 95% eine HB I bis HB II Funktion des Nervus fazialis, 5% fielen
in HB IIT bis HB IV, kein Patient war in der Gruppe HB V bis HB VI. Fir AKN
mittlerer GroBBe (2 - 3,9 cm) hatten nur noch 73% eine Fazialisfunktion nach HB I bis
HB 11, 27% hatten HB III bzw. HB IV und 0% hatten HB V bzw. HB VI. Bei grof3en
Tumoren (> 4cm) hatten nur noch 35% eine HB I bzw. HB II Fazialisfunktion, ganze
61% fielen in die Gruppe HB III bis HB IV und sogar 4% fielen in die Gruppe HB V bis
HB VI (Sekhar et al., 1996). Somit sind die Ergebnisse fiir das ,,Outcome* der
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Fazialisfunktion nach Gamma-Knife wesentlich besser, als nach einer operativen
Entfernung.

Ein weiteres Ergebnis unserer Studie ist die Feststellung, dass vor allem kleine
intrameatale Tumore (T-Klassifikation 1, Median HB 4,5) und grof3e, sich bis zum
Hirnstamm ausgedehnten AKN (T-Klassifikation 4a und 4b, Median HB 6) eine

schlechte Fazialisfunktion nach House-Brackmann aufzeigten.

4.5.2 Patienten der Gruppe B

In der Gruppe B hatten 27 Patienten vor Gamma-Knife Behandlung (45,7%) eine gute
Fazialisfunktion (HB I, HB II), 13 Patienten (22,1%) eine leicht eingeschrinkte
Fazialisfunktion (HB III, HB IV) und 19 Patienten (32,2%) eine schwer eingeschrinkte
Fazialisfunktion bis hin zum totalen Ausfall (HB V, HB VI). Nach der Gamma-Knife
Bestrahlung hatten sich 3 Patienten (5,1%) jeweils um eine Stufe verschlechtert. Ein
Patient verschlechterte sich von HB I zu HB II und 2 Patienten verschlechterten sich
von HB II zu HB III. Auf das gesamte Kollektiv betrachtet, ergibt sich somit eine
Inzidenz fiir eine Verschlechterung der Fazialisfunktion von 1,6% (3 von 182
Patienten). Insgesamt stellt man fest, dass die Patienten aus der Gruppe B eine
insgesamt schlechtere Voraussetzung der Fazialisfunktion aufwiesen, als die Patienten
der Gruppe A, die primér bestrahlt wurden. Dies kann man sich damit erkliren, dass der
Nervus fazialis durch die vorangegangene Operation bereits leicht oder schwer
geschidigt ist.

Zusammenfassend kann man sagen, dass die Fazialisfunktion durch die Gamma-Knife

Therapie gar nicht oder nur gering beeintrachtigt wird.

4.6  Die Evaluation des Nervus trigeminus

Die Beteiligung des Nervus trigeminus &uflert sich als ein voriibergehender oder
permanenter subjektiver Verlust der Sensibilitdt innerhalb des ipsilateralen
Versorgungsgebietes. Man spricht von einem Trigeminusreizsyndrom.

Das in der Literatur beschriebene Neuauftreten eines Trigeminusreizsyndroms liegt
zwischen 0 und 30%. So beschreiben Ito et al. in ihrer Verdffentlichung ein Auftreten

einer Dysfunktion des Nervus trigeminus in 30% der Fille (Ito et al., 1996), wogegen
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Ogunrinde et al. kein Auftreten einer Trigeminus-Dysfunktion nachweisen konnte

(Ogunrinde et al., 1995).

4.6.1 Patienten der Gruppe A

In der Gruppe A hatten sowohl vor als auch nach Bestrahlung 103 der Patienten
(85,1%) einer normale Funktion den Nervus trigeminus. 18 Patienten (14,9%) gaben
eine eingeschrinkte Funktion an. Von den 18 Patienten hatten 15 lediglich eine leichte
Einschrinkung des Nervus trigeminus, bei drei Patienten wurde eine schwerwiegendere
Einschrankung beschrieben. Betrachtet man die einzelnen Patienten, so hatte sich bei
sieben Patienten (5,8%) die Trigeminusfunktion verbessert und bei ebenso sieben
Patienten (5,8%) verschlechtert.

Diese Daten entsprechen den Ergebnissen von Karpinos et al., 2002. Hier zeigten 88,7%
der Patienten nach GK eine vollig normale Funktion des N. trigeminus, 16,2% der
Patienten eine eingeschrinkte Trigeminusfunktion. Bei 4 Patienten (8%) trat nach der
Bestrahlung erstmals ein Trigeminusreizsyndrom auf.

In der Gruppe A zeigte sich eine statistische hohe Signifikanz bei der Abhingigkeit der
Funktion des Nervus trigeminus von der Tumorgrofie (p=0,001). Je gréBer der Tumor,
umso wahrscheinlicher war eine Beteiligung des Nervus trigeminus. 16 der insgesamt
18 Patienten hatten ein kombiniert intra- und extrameatal wachsendes Schwannom. Nur
ein Patient wies ein rein intrameatales AKN auf. Wichtig ist hier der anatomische
Verlauf des Nerven, der im Gegenteil zum VII. und VIII. Hirnnerv nicht durch den
Porus acusticus internus verlduft. Somit kommt es bei kleinen, rein intrameatal
gelegenen AKN zu keiner Beeintrachtigung des Nervus trigeminus. Erst wenn sich der
Tumor nach extrameatal ausbreitet, ist der V. Hirnnerv mitbetroffen. Dies ist vor allem
bei groen Tumoren der Fall. Diese Feststellung wurde auch in der Literatur
beschrieben (Selesnick et al., 1993a; Ito et al., 1997). Bei einer TumorgréBe < 1 cm
wurden keine Trigeminusbeschwerden beschrieben, erst ab einer Grofle von 1 bis 3 cm
lag das Auftreten eines Trigeminusreizsyndroms bei 20% und bei einer Grofle > 3 cm
sogar bei 48% (Selesnick er al., 1993a).

Im Gegensatz dazu konnten Karpinos et al. keinen Zusammenhang zwischen

Tumorgrdfe und der Funktion des Nervus trigeminus finden (Karpinos et al., 2002).
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4.6.2 Patienten der Gruppe B

In der Gruppe B hatten vor der Bestrahlung jeweils 28 Patienten (50%) eine normale
bzw. eingeschrinkte Trigeminusfunktion. Nach der Bestrahlung wiesen 29 Patienten
(51,8%) eine normale und 27 Patienten (48,2%) eine eingeschriankte Funktion des
Nervus trigeminus auf. Betrachtet man die einzelnen Patienten, so hatte sich bei drei
(5,4%) die Funktion des Nervus trigeminus verschlechtert und bei vier Patienten (7,1%)

verbessert.

4.7  Okonomischer Vergleich zwischen der mikrochirurgischen und

radiochirurgischen Therapie

Im Zuge der neuen Gesundheitsreform werden die Dauer des Krankenhausaufenthaltes
sowie die Behandlungszeit des Eingriffes selbst, die Therapiekosten, die Dauer der
Riickfithrung in den Alltag und die Morbiditit nach erfolgter Therapie immer von
groBerer Wichtigkeit. Die Behandlung mit dem Gamma-Knife wird als eine ambulante
Leistung angesehen. So konnten 95% unserer Patienten ambulant oder im Rahmen eines
eintdgigen stationdren Aufenthaltes behandelt werden. Die Bestrahlungszeit in unserem
Kollektiv betrug 5,6 bis 125 Minuten (Median 29,4 min). Die Behandlungszeit lag
zwischen 2 bis 9 Stunden (Median 3,5 h).

Betrachtet man die Arbeit von Pollock et al. von 1995, so betrug die durchschnittliche
Dauer des Krankenhausaufenthaltes nach Mikrochirurgie im Mittel 9,5 Tage
(Spannweite 8 bis 22 d), im Gegensatz zu 1,4 Tage (Spannweite 1 bis 2 d) nach
Radiochirurgie. Van Roijen et al. beschrieben eine durchschnittliche Krankenhausdauer
nach einer Operation von 13 Tagen. Davon mussten die Patienten zwei Tage auf der
Intensiv-Station verbringen, die restlichen 11 Tage auf der Normalstation. Im Gegensatz
dazu lag die durchschnittliche Dauer fiir den Krankenhausaufenthalt nach Gamma-
Knife Behandlung bei 1,6 Tagen (Spannweite 1 bis 5 d), wobei hier 1,1 Tage vor der
Behandlung als Vorbereitung bendtigt wurden und nur 0,5 Tage fiir die Behandlung
selbst. Daraus ergibt sich ein deutlich kiirzerer Aufenthalt fiir die Radiochirurgie.

Im Kostenvergleich von Wellis et al. ergaben sich folgende Ergebnisse: der
durchschnittlicher Kostenfaktor fiir die primdre mikrochirurgische Therapie lag bei

10.814,00 Euro + 6.108,00 Euro. Diese Kosten beinhalten die OP-Prozedur, den
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Aufenthalt auf der Intensivstation, die Stationspflege und interdisziplinire
Untersuchungen (Wellis et al., 2003). Viele Patienten nehmen nach dieser Operation
den Anspruch auf eine Rehabilitation war. In etwa 20% der Félle kommt es wéhrend
dieser Zeit zu weiteren Komplikationen, die eine Wiederaufnahme in ein Krankenhaus
zwingend machen. Beide Faktoren fiihren zu einem weiteren Anstieg der Kosten.

Zu erwihnen ist hier auch die Umstellung auf das DRG-System. In diesem
Zusammenhang wird die Liegedauer nach einer Operation zwar deutlich kiirzer werden,
jedoch ist dadurch mit einer hdheren Komplikationsrate wéhrend der Zeit der
Rehabilitation zu rechnen. Dies fithrt wiederum 2zu einem Anstieg der
Krankenhauswiederaufnahmen.

Im Gegensatz dazu ergaben sich fiir die radiochirurgische Therapie ein Kostenpunkt
von insgesamt 7.920,00 Euro. Somit liegen die Kosten fiir eine Gamma-Knife
Bestrahlung deutlich niedriger (Wellis et al., 2003).

Die Riickfiihrung in das Berufsleben nach einer Operation dauerte im Durchschnitt drei
Monate, wohingegen Patienten nach Gamma-Knife nach einer Woche wieder in den
Beruf zuriickkehren konnten (Van Roijen et al., 1997).

Zusammenfassend  ldsst sich  feststellen, dass die Behandlungs- und
Rehabilitationskosten fiir eine radiochirurgische Therapie deutlich unter denen der

Mikrochirurgie liegen.
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5. ZUSAMMENFASSUNG

Das Akustikusneurinom ist mit ca. 6% der haufigste intrakranielle Tumor und hat eine
jahrliche Inzidenz von 1:100000. Die durchschnittliche Wachstumsrate betrdgt 2 mm
pro Jahr, wobei es auch Akustikusneurinome gibt, die sehr viel schneller wachsen
konnen. Bei der Behandlung des Schwannoms stehen uns zwei Modalititen zur
Verfligung. Die konventionelle Chirurgie und die stereotaktische Radiochirurgie, zu der
die Gamma-Knife Therapie und der Linearbeschleuniger zéhlen.

Sorgfiltig ausgesuchte Patienten kdnnen unter regelmiBiger Kontrolle beobachtet
werden, das sogenannte ,,watch and wait“. Im Falle einer GroBenprogredienz wére eine
der o.g. Therapiemodalititen indiziert.

Unter stereotaktischer Radiochirurgie versteht man die hochprézise und punktformig
geflihrte Strahlenbehandlung mit einer sehr hohen Einzeldosis auf einen bestimmten
Punkt, das Isozentrum. Aufgrund der speziellen und hochprizisen Strahlenfithrung ist
das Risiko der Verletzung gesunder Strukturen trotz Anwendung hoher Strahlendosen
gering. Im Gegensatz zur Operation, bei der das Tumorgewebe entfernt wird, wird in
der Strahlenchirurgie dosisabhidngig Tumorgewebe inaktiviert, nekrotisiert bzw. durch
Induktion charakteristischer, molekularer Prozesse, wie z. B. Apoptose eine
Inaktivierung bzw. funktionelle Ausschaltung des Tumors erzielt. Als limitierender
Faktor gilt ein maximaler Tumordurchmesser von 4 cm.

Von 1994 bis 2000 wurden 182 Patienten im Gamma-Knife Zentrum Miinchen
stereotaktisch behandelt. Das Follow-up endete im Juni 2004.

123 Patienten mit einem einseitigen Akustikusneurinom wurden primér stereotaktisch
behandelt (Gruppe A).

59 Patienten waren primédr mikrochirurgisch vorbehandelt und erhielten im Verlauf
aufgrund eines Rezidives oder aufgrund anderer chirurgischer Umstinde eine Gamma-
Knife Bestrahlung (Gruppe B).

Ziel dieser Arbeit war der Vergleich des Gehors, der Fazialisfunktion, der
Beeintrachtigung des N. trigeminus und des Auftretens von Tinnitus und Schwindel vor
und nach einer Gamma-Knife Behandlung und die Auswertung des Verfahrens
hinsichtlich der allgemeinen Behandlungsparameter. Patienten mit einer

Neurofibromatose Typ II wurden nicht mit in die Auswertung einbezogen.
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Die Analyse ergab fiir die Gruppe A, dass sich bei 68,3% der Patienten das Gehor im
Hauptsprachbereich durchschnittlich um 6 dBHL verschlechtert hatte. Bei 15 Patienten
(23,8%) lag der Horverlust tiber 20 dBHL. Patienten mit einem kleinen und intrameatal
gelegenen AKN wiesen den grofiten Horverlust auf.

Bei keinem der Patienten hatte sich die Fazialisfunktion, ermittelt iiber die House-
Brackmann Einteilung, verschlechtert.

Sieben Patienten (5,8%) berichteten nach der Gamma-Knife Behandlung iiber ein
neuaufgetretenes Trigeminusreizsymptom. Je groBBer der Tumor, umso wahrscheinlicher
war eine Beteiligung des Nervus trigeminus.

4,2% der untersuchten Personen entwickelten einen Tinnitus nach der Bestrahlung.

In 13,3% der Fille trat ein Schwindel erstmalig nach der Behandlung auf, wobei das
Alter der Patienten als Pradispositionsfaktor anzusehen war.

Fir die Gruppe B ergab die Analyse, dass sowohl im Tiefton-, als auch im
Breitbandbereich der grofite Horverlust mit 20 dBHL bzw. 23 dBHL bei den intrameatal
gelegenen Akustikusneurinomen lag. Bei zwei Patienten ist nach der Gamma-Knife
Therapie eine Einschrinkung des Nervus trigeminus beschrieben. Die Grofe des
Tumors, die Maximaldosis und die Anzahl der Zielpunkte bei diesen beiden Patienten
lagen jeweils iiber dem Median der Gesamtgruppe. Nur bei einer Patienten ist nach der
Bestrahlung das Symptom Schwindel neu aufgetreten. Die Funktion des Nervus fazialis
hatte sich bei drei Patienten jeweils um eine Stufe nach House Brackmann

verschlechtert.

Die Operation ist gegeniiber der Radiochirurgie wirksamer, da sie unabhidngig von der
Tumorgrofe eingesetzt werden kann, wobei jedoch ein hoheres Behandlungsrisiko
akzeptiert werden muss. Die Radiochirurgie hat bei kleinen Akustikusneurinomen den
Vorteil eines ambulanten, nicht invasiven Verfahrens, bei dem das Risiko von
Fazialisparesen und Trigeminusreizsymptomen sehr gering ist. Betrachtet man den
Okonomischen Aspekt, so ergeben sich fiir die Radiochirurgie deutlich niedrigere
Kosten und eine schnellere Riickfiihrung in das Berufsleben, als bei der Mikrochirurgie.
Die Radiochirurgie bietet ebenso wie die Operation eine Chance, die Horfahigkeit zu

erhalten.
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