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Traumatische Hirnverletzungen sind keine einzeitigen Ereignisse,
die einmal auftreten und damit erledigt sind. Sie fithren vielmehr
zu einer Folge pathophysiologischer Reaktionen, die sich vom
Zeitpunkt der Verletzung an fiir Tage, Monate oder unter Umstan-
den sogar Jahre in die Zukunft fortsetzen kann. Das akute Schidel-
Hirn-Trauma (SHT) ist nur das initiale, auslosende Moment.

Nach dem initialen Trauma kann es zu einer regelrechten Kaskade
negativer pathophysiologischer Entwicklungen kommen. Man-
che - z.B Schaden durch progrediente Blutungen - treten inner-
halb der ersten 24 Stunden nach dem Trauma auf. Andere (z.B
Hirnodem oder Herniationssyndrome) entstehen eher innerhalb
von 1 -2 Tagen und Spatkomplikationen, wie z. B Liquorlecks und
Liquorunterdrucksyndrome, zeigen sich womdglich erst nach Wo-
chen oder Monaten. SchliefSlich gibt es ein breites Spektrum post-
traumatischer Enzephalopathiesyndrome, die sich manchmal erst
nach Jahren oder sogar Jahrzehnten manifestieren.

Sekundire Folgen von ZNS-Traumen sind definitionsgemaf sol-
che, die nach der initialen Verletzung auftreten. Diese sekunddren
Folgen sind oft verheerender als die initiale Verletzung selbst und
konnen lebensbedrohend sein. Allerdings fiihren viele der priméren
Folgen von ZNS-Traumen unmittelbar zu bleibenden Schiden. Die
sekundiren Folgen dagegen sind oftmals abwend- oder behandelbar.

Viele potenziell gravierende sekunddre Folgen sind zumindest
partiell reversibel, wenn sie frith erkannt und unverziiglich behan-
delt werden. Die korrekte Einschitzung der Notfallbildgebung in
Verbindung mit aggressiver Therapie von erhohtem intrakraniel-
lem Druck, Perfusionsstorungen und Oxigenierungsdefiziten kann
sowohl die unmittelbaren als auch die Langzeitfolgen von Hirn-
traumen abmildern.

Kapitel 2 hat die primaren Folgen von SHT im Fokus. In diesem
Kapitel wird ein breites Spektrum von sekunddren Folgen, die in-
folge des initialen Hirntraumas auftreten konnen, behandelt, be-
ginnend mit den Herniationssyndromen.

3.1 Herniationssyndrome

Eine Herniation von Hirngewebe tritt auf, wenn Hirnstrukturen
von ihrem normalen Kompartiment in einen angrenzenden Raum
verlagert werden. Solche Herniationen sind die haufigste sekunda-
re Manifestation einer jeden expansiven intrakraniellen Raumfor-
derung, unabhingig von deren Atiologie.

In diesem Abschnitt wird kurz die relevante Anatomie und
Physiologie zusammengefasst, die der Pathologie von Herniati-
onssyndromen zugrunde liegt. Dann werden das Spektrum von
Herniationssyndromen und die jeweiligen bildgebenden Befunde
umrissen, wobei mit den hdufigsten Subtypen (subfalzine und de-
szendierende transtentorielle Herniation) begonnen wird. Da-
nach folgen Herniationssyndrome der hinteren Schidelgrube

(aszendierende transtentorielle und tonsillire Herniation). Ab-
schlieflend werden kurz seltene, aber wichtige Herniationstypen
wie transdurale bzw. transkranielle Herniationen und die transa-
lare Herniation - die Verlagerung von Hirngewebe iiber den gro-
Ben Keilbeinfliigel hinweg — abgehandelt.

Relevante Anatomie

Die Schidelhohle wird durch Knochenkanten und Einfaltungen
der Dura (Duraduplikaturen) in drei Kompartimente geteilt: das
rechte und linke supratentorielle Hemicranium sowie die hintere
Schidelgrube (> Abb. 3.1).

Die Dura mater besteht aus zwei Schichten, einer dufleren (peri-
ostalen) und einer inneren (meningealen). Die periostale Schicht
ist fest mit der Innenseite des Schddelknochens verbunden, insbe-
sondere entlang der Suturen. Die meningeale Schicht bildet mit
zwei Einfaltungen zwei wichtige, aus Kollagenfasern bestehende
Strukturen, die Falx cerebri und das Tentorium cerebelli. Die Falx
cerebri scheidet die rechte und linke Hemisphdre voneinander,
das Tentorium cerebelli trennt die beiden supratentoriellen vom
infratentoriellen Kompartiment.

Die Falx cerebri wird aus einer breiten, sichelformigen Einfal-
tung der Dura gebildet, die superior an der Schddelinnenseite
beidseits der Mittellinie angeheftet ist, wodurch sie den Sinus sa-
gittalis superior umschlief3t. Die Falx senkt sich vertikal in den In-
terhemisphdrenspalt. Sie ist frontal, wo sie an der Crista galli ange-
heftet ist, schmaler und dehnt sich nach posterior hin allméhlich
weiter in die Tiefe aus.

Der konkave inferiore ,freie“ Rand der Falx enthalt den Sinus
sagittalis inferior. In seinem Verlauf nach posterior begrenzt der
untere Rand der Falx einen breiten offenen Spalt oberhalb von
Corpus callosum und Gyrus cinguli. Dieser offene Spalt erlaubt po-
tenziell die Verschiebung von Hirngewebe und Blutgefiflen von
einer Seite auf die andere. Die Offnung ist frontal am breitesten
und verschmilert sich graduell bis zu dem Punkt, wo die Falx in
den Apex des Tentoriums iibergeht.

Das Tentorium cerebelli ist ein zeltférmiges Gebilde der Dura,
das sich von da, wo es sich mit der Falx verbindet und seine beiden
sich vereinigenden Durabldtter den Sinus rectus umschliefien,
nach inferolateral ausdehnt. Der Sinus rectus verlduft nach poste-
roinferior zum Confluens sinuum, wo er mit dem Sinus sagittalis
superior und den Sinus transversi zusammenkommt.

Das Tentorium ist lateral an den Felsenbeinkanten angeheftet,
anteroinferior am Dorsum sellae und posterior am Os occipitale.
Seine zwei konkaven medialen Kanten begrenzen eine breite U-
formige Offnung, den Tentoriumschlitz oder Incisura tentorii
(> Abb. 3.2). Verlagerung von Hirngewebe und begleitenden
Blutgefdflen aus den supratentoriellen Kompartimenten oder der
hinteren Schadelgrube durch den Tentoriumschlitz kann in beide
Richtungen erfolgen: nach oben oder nach unten.
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Abb. 3.1 Die Falx cerebri (gerader weiBer Pfeil) teilt das supratentorielle
Kompartiment in zwei Hélften. Das Tentorium (gerade schwarze Pfeile)
trennt das supra- vom intratentoriellen Kompartiment. Der mediale Rand
des Tentoriums bildet eine U-férmige Offnung (offene Pfeile), den Tentori-
umschlitz.

. ﬂ

Abb. 3.2 Zur Darstellung der hinteren Schédelgrube wurde die rechte Hélfte
des Tentoriums entfernt. Die belassene linke Tentoriumhalfte bildet den linken
Rand des Tentoriumschlitzes (Pfeil).

Relevante Physiologie

Nach Fusion der Suturen und Schluss der Fontanellen befinden
sich Gehirn, Liquor und Blut gemeinsam in demselben rigiden
»Knochenkasten®. Zerebrales Blutvolumen, Perfusion und Liquor-
volumen stehen in diesem abgeschlossenen System in einem emp-
findlichen Gleichgewicht. Unter normalen Bedingungen ist der
Druck in Hirngewebe und Liquorrdumen gleich.

Nach der Monro-Kellie-Hypothese ist die Summe der Volumi-
na von Gehirn, Liquor und intrakraniellem Blut innerhalb eines
intakten Schidels konstant. Zunahme des einen sollte zu einer Ab-
nahme von einem oder beiden der zwei anderen Bestandteile fith-
ren. Dementsprechend muss jede intrakranielle Volumenvermeh-
rung durch Blutung, Odem, Tumor usw. eine kompensatorische,
gleich grofle Abnahme des Volumens der anderen Bestandteile
nach sich ziehen.

Abb. 3.3 Autopsiepréparat bei subfalziner Herniation. Der linke Seitenventri-
kel ist komprimiert (gerader Pfeil) und tber die Mittellinie verlagert, ebenso wie
der Gyrus cinguli (gebogener Pfeil). Der rechte Seitenventrikel (offene Pfeile) ist
bei Blockade des Foramen Monroi aufgeweitet. (Mit frdl. Genehmigung von R.
Hewlett, MD.)

Wenn einem intrakraniellen Kompartiment zusitzliches Volu-
men (Blut, Odem, Tumor usw.) zugefiihrt wird, wird zunichst der
Liquor in den Sulci und subarachnoidalen Zisternen ausgepresst.
Der ipsilaterale Ventrikel wird komprimiert und dadurch schma-
ler. Wenn das intrakranielle Volumen weiter zunimmt, iiber-
schreitet die raumfordernde Wirkung schliefSlich die Kompensati-
onsmoglichkeiten des Gehirns und der intrakranielle Druck (ICP)
nimmt zu.

Bei hinreichender Ausprigung der raumfordernden Wirkung
verlagern sich schlieSlich Anteile des Gehirns und der Liquorriu-
me mit begleitenden Blutgefifien von ihrem origindren Komparti-
ment in benachbarte Kompartimente und fithren so zu (unter
Umstanden auch mehreren) Herniationen.

Zerebrale Herniationen kénnen dann wiederum ihre eigene
Kaskade von sekunddren Folgen auslosen. Parenchym, Hirnner-
ven und/oder Blutgefifle konnen am benachbarten harten Kno-
chen oder der Dura komprimiert werden. Sekundére Ischdmien,
manifeste Hirninfarkte, Hirnnervenschaden und fokale neurologi-
sche Ausfille sind mogliche Folgen.

HINWEIS
Bei ausbleibender oder ineffektiver Therapie kann ein solcher Zu-
stand — eigentlich ein , Kompartmentsyndrom des Gehirns” — zu schwe-
ren neurologischen Defiziten oder zum Tod fiihren.

3.1.1 Subfalzine Herniation
Terminologie und Atiologie

Die subfalzine Herniation (SFH) ist die haufigste und am einfachs-
ten zu verstehende zerebrale Herniation. Bei einfacher, unkompli-
zierter SFH fiihrt eine expandierende supratentorielle Raumforde-
rung zu einer beginnenden Verlagerung des Gehirns hin zur Ge-
genseite. Die Herniation tritt ein, wenn die betroffene Hemisphare
sich unter dem ,,freien® unteren Rand der Falx tiber die Mittellinie
schiebt und auf die andere Seite ausdehnt (> Abb. 3.3,
> Abb. 3.5).



Abb. 3.4 Die Nativ-CT zeigt ein Subduralhdmatom (SDH) mit subfalziner
Herniation des Gyrus cinguli (offene Pfeile), Kompression des linken Seiten-
ventrikels (gebogener schwarzer Pfeil), Foramen Monroi-Blockade (gebogener
weiBer Pfeil) und aufgestautem Seitenventrikel (gerader Pfeil).

ol

Abb. 3.5 Im Autopsiepraparat massive Schwellung der linken Hemisphére

mit subfalziner Herniation des Gyrus cinguli (gerade Pfeile). Zudem sekundarer
hémorrhagischer Posteriorinfarkt (offener Pfeil) aufgrund einer deszendierenden
transtentoriellen Herniation (DTH). (Mit frdl. Genehmigung von R. Hewlett, MD.)

Bildgebung

Aufgrund der Raumforderung wird Hirngewebe von einer Seite
auf die andere gedriickt. Der ipsilaterale Ventrikel ist komprimiert
und iiber die Mittellinie verlagert, der kontralaterale Ventrikel da-
gegen erweitert (> Abb. 3.4). Gyrus cinguli und die begleitenden
Aa. cerebri anteriores hernieren unter die Falx (> Abb. 3.6).

Komplikationen

Eine Frithkomplikation der SFH ist ein einseitiger Hydrozephalus
(> Kap. 34.4), der sich in der Nativ-CT als Vergroflerung des
kontralateralen Seitenventrikels darstellt. Bei progredienter
Raumforderung wird der ipsilaterale Seitenventrikel zunehmend
iiber die Mittellinie verlagert. Diese Verlagerung fithrt zunachst
zur Deformierung, dann zum Abknicken und schliefSlich zur Ok-
Klusion des Foramen Monroi.
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Abb. 3.6 80-jahriger Patient unter antikoagulativer Therapie nach Sturz aus

Bodenhdhe. Die Nativ-CT zeigt eine sich rapide entwickelnde akute subdurale
Blutung und die subfalzine Herniation des Gyrus cinguli (Pfeile) unter die Falx,
die durch die raumfordernde Wirkung bogig verlagert wird.

Der Plexus choroideus des kontralateralen Seitenventrikels sezer-
niert weiterhin Liquor. Da mit dem Foramen Monroi der Ausflussweg
des Liquors verlegt ist, dehnt sich der Seitenventrikel aus (> Abb. 3.8).
Der schwere unilaterale obstruktive Hydrozephalus reduziert die
Drainage von extrazelluldrer Fliissigkeit in die tiefen subependymalen
Venen, sodass die Fliissigkeit im periventrikuldaren Marklager akku-
muliert, was sich in der Nativ-CT als periventrikuldre Hypodensitt
mit unscharfer Berandung des Seitenventrikels darstellt.

Bei ausgepragter SFH kann die hernierende A. cerebri anterior
gegen den unteren ,,freien Rand der Falx cerebri gepresst und da-
durch okkludiert werden, was zu Infarzierung des Gyrus cinguli
fuhrt (> Kap. 3.2.3).

Subfalzine Herniation

Atiologie und Pathologie

e Unilaterale hemispharielle Raumforderung
e Gehirn schiebt sich unterhalb der Falx iiber die Mittellinie

Epidemiologie

e Haufigster zerebraler Herniationstyp

Bildgebung

e Gyrus cinguli, A. cerebri anterior, innere Hirnvenen tiber
die Mittellinie verlagert

e Foramen Monroi geknickt und verlegt

e Ipsilateraler Ventrikel komprimiert, kontralateraler Seiten-
ventrikel dilatiert

Komplikationen

e Obstruktiver Hydrozephalus
o Sekundarer Infarkt der A. cerebri anterior

3.1.2 Deszendierende transtentorielle Herniation

Transtentorielle Herniation bedeutet die Verlagerung von Tei-
len des Gehirns durch den Tentoriumschlitz. Dies kann in bei-
den Richtungen auftreten, von oben nach unten oder von unten
nach oben. Allerdings sind deszendierende transtentorielle
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Herniationen aufgrund supratentorieller Raumforderungen
weitaus hdufiger als aszendierende.

Terminologie und Atiologie

Die deszendierende transtentorielle Herniation (DTH) ist der
zweithdufigste intrakranielle Herniationstyp. Sie entsteht aufgrund
von hemisphdriellen Raumforderungen, die initial zu einer Ver-
schiebung von Gehirngewebe von einer Seite zur anderen (d.h
SFH) gefiihrt haben. Bei weiter zunehmender Raumforderung wird
der Uncus des Temporallappens nach medial gedriickt und dringt
in die supraselldre Zisterne vor. Der Hippocampus folgt bald nach
und verlegt die ipsilaterale Cisterna quadrigemina. Steigt die raum-
fordernde Wirkung noch weiter, hernieren Uncus und Hippocam-
pus nach unten durch den Tentoriumschlitz (> Abb. 3.7).

Die DTH kann unilateral oder bilateral auftreten. Zu unilatera-
ler DTH kommt es, wenn eine hemisphdrielle Raumforderung
Uncus und Hippocampus des ipsilateralen Temporallappens iiber
die Kante des Tentoriumschlitzes driickt. Bei bilateraler DTH
werden beide Temporallappen nach medial verlagert.

Eine ,vollstindige® oder ,zentrale“ deszendierende Herniati-
on tritt dann ein, wenn die supratentorielle raumfordernde Wir-
kung so stark wird, dass Hypothalamus und Chiasma opticum ge-
gen die Schidelbasis gedriickt werden, beide Temporallappen
hernieren und der Tentoriumschlitz durch verschobenes Gewebe
vollstiandig verlegt wird (> Abb. 3.9).

Bildgebung

Das axiale CT bei beginnender unilateraler DTH zeigt die Medial-
verlagerung des Uncus und die partielle Verlegung der ipsilateralen

Abb. 3.7 A) Die Autopsie zeigt eine DTH. Rechter
Uncus und Hippocampus sind nach medial verlagert
und weisen (aufgrund von Druckeinwirkung durch die
Kante des Tentoriumschlitzes) eine , Einkerbung” auf
(gerade Pfeile). Der N. Il wird durch den hernierenden
Temporallappen komprimiert (offener Pfeil). Zudem zeigt
sich eine Einblutung in das Mittelhirn (,, Duret-Blutung”,
gebogener Pfeil).

B) Der Sektionsbefund zeigt die Herniation des Uncus
(gerader Pfeil) und des Hippocampus (gebogener Pfeil)
mit Kompression des Mittelhirns gegen den kontralate-
ralen Tentoriumrand (Kernohan-Kerbe, offener Pfeil). (Mit
frdl. Genehmigung von R. Hewlett, MD.)

Abb. 3.8 A) Die axiale Nativ-CT zeigt ein subakutes
Subduralhdmatom (offener schwarzer Pfeil) mit DTH von
Uncus (gerader Pfeil) und Hippocampus (gebogener Pfeil).
Das Mittelhirn wird gegen die gegeniiberliegende Kante
des Tentoriumschlitzes gepresst (offener weier Pfeil).

B) In koronarer Rekonstruktion zeigt sich die Herniation
des Gyrus cinguli unter der Falx cerebri (gerader Pfeil)
und die Uncusherniation in die suprasellére Zisterne
(gebogener Pfeil). Der kontralaterale Seitenventrikel ist
aufgestaut und erweitert (offener Pfeil).

Abb. 3.9 Dieser Autopsiebefund bei kompletter bilateraler (,zentraler”) DTH
zeigt die komplette Verlegung der supraselldren Zisterne durch den nach unten
verlagerten Hypothalamus (offener Pfeil). Uncus (gerade Pfeile) und Hippocam-
pus (gebogene Pfeile) beider Temporallappen sind nach medial und inferior in
den Tentoriumschlitz herniert. (Mit frdl. Genehmigung von R. Hewlett, MD.)

supraselldren Zisterne (> Abb. 3.8A). Mit fortschreitender DTH
herniert auch der Hippocampus nach medial iiber den Rand des
Tentoriums, wobei er die Cisterna quadrigemina einengt und das
Mittelhirn auf die gegeniiberliegende Seite des Schlitzes schiebt
(> Abb. 3.8B). In schweren Fallen kann das Temporalhorn sogar
fast bis zur Mittellinie verlagert sein (> Abb. 3.13A).

Bei bilateraler DTH hernieren beiden Temporallappen nach me-
dial durch den Tentoriumschlitz. Bei zentraler deszendierender



Herniation sind beide Hirnhélften so geschwollen, dass alle zentral
gelegenen Gehirnanteile gegen die Schédelbasis gepresst werden.
Die basalen Zisternen sind vollstindig obliteriert, Hypothalamus
und Chiasma opticum werden an der Sella turcica gequetscht und
die supraselldre Zisterne und die Cisterna quadrigemina sind voll-
standig verstrichen (> Abb. 3.9, > Abb. 3.13B). In den medialen
Temporal- und posterioren Frontallappen kommt es zur akuten Is-
chiamie (> Abb. 3.10).

Abb. 3.10 In der DWI nach zentraler DTH zeigt sich eine Diffusionsrestriktion
in diesen Arealen (Pfeile).

Abb. 3.12 A) Die MPRAGE zeigt eine komplette DTH
mit Verlegung der supraselldren Zisterne (gebogener
Pfeil), Verlagerung des Mittelhirns nach inferior (gerader
Pfeil) und tonsillare Herniation (offener Pfeil).

B) Die axiale T1w desselben Patienten zeigt die Oblite-
ration der suprasellaren Zisterne (gebogener Pfeil) und
die hernierenden Temporallappen, die das Mittelhim
komprimieren (gerade Pfeile).

Abb. 3.13 A) Ausgeprdgte unilaterale DTH in der Nativ-
CT. Uncus (gerader schwarzer Pfeil) und Hippocampus
(gebogener weiBer Pfeil) des linken Temporallappens sind
nach medial (iber den Tentoriumrand herniert (offener
Pfeil). Das Temporalhorn (gerader weiBer Pfeil) des
komprimierten Seitenventrikels liegt beinahe in der Mit-
tellinie. Das kontralaterale Temporalhorn ist aufgeweitet
(gebogener schwarzer Pfeil).

B) Die sagittale Nativ-CT zeigt das nach inferior verla-
gerte Mittelhirn (gebogener Pfeil). Der normalerweise fast
rechte Winkel zwischen Vorderrand des Mittelhirns und
Oberrand des Pons ist aufgehoben (gerader schwarzer
Pfeil).
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Bei kompletter (zentraler) bilateraler DTH wird das Mittelhirn
von beiden Seiten komprimiert und zusammengepresst. Aufler-
dem wird es nach inferior verlagert und driickt dadurch den Pons
nach unten. Der Winkel zwischen Mittelhirn und Oberkante des
Pons reduziert sich dabei graduell von fast 90° auf fast 0°
(> Abb. 3.11, > Abb. 3.13B). In der Terminalphase der zentra-
len Herniation driickt der Pons schliefflich die Kleinhirntonsillen
durch das Foramen magnum (> Abb. 3.12, > Abb. 3.14A).

Abb. 3.11 Vollstandige DTH mit Abknickung des Mittelhirns nach inferior
(gerader Pfeil) Der Hypothalamus wird auf das Dorsum sellae gepresst (offener
Pfeil). (Mit frdl. Genehmigung von R. Hewlett, MD.)
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Komplikationen

Selbst bei milder DTH kann der N. oculomotorius (HN IIT) auf seinem
Weg von der Fossa interpeduncularis nach anterolateral zum Sinus
cavernosus komprimiert werden (> Abb. 3.7A). Dies kann eine Oku-
lomotoriusparese mit Pupillenstorung verursachen (> Abb. 3.15).

Allerdings treten bei DTH auch schwerere Komplikationen auf. Der
nach inferomedial verlagerte Temporallappen driickt die A. cerebri
posterior unter den Tentoriumschlitz. Sie zieht dann wieder zuriick
nach oben, kreuzt den medialen Rand des Tentoriums (> Abb. 3.16)
und kann dabei abgeknickt und schliefSlich okkludiert werden. Es re-
sultiert ein sekundirer (okzipitaler) Posteriorinfarkt (> Abb.3.17).

Der hernierende Temporallappen verdringt das Mittelhirn zur
Gegenseite und presst dabei den kontralateralen Hirnschenkel ge-
gen die harte, messerartige Kante des Tentoriums, was zu einer
Kernohan-Kerbe fiihrt (> Abb. 3.15). Die druckbedingte Ischa-
mie fithrt zu einer ipsilateralen (nicht kontralateralen) Hemiple-
gie — als ,falsches“ Lokalisierungszeichen bezeichnet.

Eine schwere uni- oder bilaterale DTH kann Drucknekrosen
von Uncus und Hippocampus verursachen. Die von oben nach un-
ten gerichtete raumfordernde Wirkung verlagert das Mittelhirn
und schliefSt den pontomesenzephalen Winkel. Perforierende Ar-
terien aus dem Basilariskopf werden dadurch komprimiert und
nach kaudalwirts gedréangt, bis sie schliefSlich okkludieren und so
einen sekunddren hamorrhagischen Mittelhirninfarkt, die sog.
Duret-Blutung, verursachen (> Abb. 3.7A).

Bei vollstandiger bilateraler DTH werden perforierende Arteri-
en aus dem Circulus Willisi an der zentralen Schiadelbasis kompri-
miert und ebenfalls okkludiert, was zu Hypothalamus- und Ba-
salganglieninfarkten fithrt (> Abb. 3.32). Im weiteren Verlauf
nimmt das Odem in den Grofhirnhemisphiren noch zu, der intra-
kranielle Druck steigt rapide - ein Teufelskreis. Sobald der erhohte
Druck den intraarteriellen Druck iibersteigt, reduziert sich die Ge-
hirnperfusion drastisch und sistiert schliellich, sodass am Ende
der Hirntod eintritt (> Kap. 3.2.5).

— Deszendierende transtentorielle Herniation —
Terminologie und Pathologie

e Unilaterale DTH: Temporallappen (Uncus, Hippocampus)
wird durch den Tentoriumschlitz gedriickt

e Schwere bilaterale DTH = , komplette oder ,,zentrale*
Herniation: Hypothalamus und Chiasma an der Sella
plattgedriickt

Abb. 3.14 A) In koronarer Reformatierung zeigt sich die
ausgepragte subfalzine und deszendierende Herniation.
Die raumfordernde Wirkung ist so hochgradig, dass der
untere Anteil der Falx durchgebogen und das Tentorium
nach innen verlagert wird. Der Tentoriumschlitz ist durch
das hernierende Gewebe komplett verlegt.

B) In sagittaler Reformatierung wird die komplette Ob-
literation der basalen Zisternen (gebogene Pfeile) durch
die vollstandige DTH gut erkennbar. Die Kleinhirntonsillen
sind durch das Foramen magnum nach unten verschoben
(gerader Pfeil).

Epidemiologie
o Zweithaufigster Herniationstyp

Bildgebung

e Unilaterale DTH
— Supraselldre Zisterne erst eingeengt, dann vollstindig
verlegt
— Hernierender Temporallappen driickt Mittelhirn zur Ge-
genseite
e Bilaterale DTH
— Basale Zisternen komplett aufgebraucht
— Mittelhirn nach unten gedriickt, von beiden Seiten kom-
primiert

Komplikationen

e HN-III-Kompression, - Pupillenstorung, HN-III-Parese

e Sekundarer okzipitaler (Posterior)-Infarkt + Hypothala-
mus-, Hirnbasisinfarkte

e Gegenseitiger Hirnschenkel komprimiert (Kernohan-
Kerbe)

e Mittelhirnblutung (Duret-Blutung)

Abb. 3.15 Herniation des Temporallappens am Tentorium (gerade Pfeile) mit
Kompression des HN III (offener schwarzer Pfeil) und HN IV (gebogener Pfeil).
Mesenzephale Kernohan-Kerbe (offener weiBer Pfeil). (Mit frdl. Genehmigung
von E.T. Hedley-Whyte, MD.)



Abb. 3.16 Bei DTH ist die proximale A. cerebri posterior (gerader Pfeil) nach un-
ten durch den Tentoriumschlitz verlagert, , geknickt” (offene Pfeile) und verlduft
tiber die Kante des Tentoriums. (Mit frdl. Genehmigung von R. Hewlett, MD.)

Abb. 3.17 Bilaterale zentrale DTH mit konsekutiven Posteriorinfarkten (Pfeile)
im Autopsiepraparat. (Mit frdl. Genehmigung von R. Hewlett, MD.)

3.1.3 Tonsillare Herniation

Bei Raumforderungen in der hinteren Schédelgrube treten zwei
Herniationstypen auf: tonsillire Herniation und aszendierende
transtentorielle Herniation, wobei erstere haufiger vorkommt.

Abb. 3.19 A) Die Nativ-CT eines Patienten mit
tonsillarer Herniation zeigt lediglich die Obliteration des
Liquorraums innerhalb des Foramen magnum.

B) Die korrespondierende T2w zeigt, dass die Tonsillen
(Pfeile) das Foramen magnum ausfillen und die Medulla
nach anterior verlagern.
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Abb. 3.18 Nach inferior verlagerte und durch die Knochenkante des Foramen
magnum , eingekerbte” Kleinhirntonsillen (Pfeile) bei tonsillarer Herniation.
(Mit frdl. Genehmigung von R. Hewlett, MD.)

Terminologie und Atiologie

Bei tonsilldrer Herniation werden die Kleinhirntonsillen nach in-
ferior verlagert und in das Foramen magnum gepresst
(> Abb. 3.18). Eine tonsillire Herniation kann kongenital auftre-
ten (z. B bei Chiari-I-Malformation) oder erworben sein.

Die erworbene tonsilldre Herniation tritt in zwei Konstellatio-
nen auf. Der haufigste Grund ist eine expandierende Raumforde-
rung der hinteren Schidelgrube, die die Tonsillen nach unten in
das Foramen magnum driickt. Eine Kaudalverlagerung der Tonsil-
len tritt zudem auch bei Liquorunterdrucksyndromen auf. Dabei
werden die Tonsillen durch den pathologisch niedrigen intraspi-
nalen Drucks nach unten gezogen (> Kap. 34).

Bildgebung

Die tonsilldre Herniation kann in der Nativ-CT schwierig zu diagnos-
tizieren sein. Im Foramen magnum sind Medulla und Kleinhirn-
tonsillen normalerweise von Liquor umspiilt. Die Herniation einer
oder beider Tonsillen in das Foramen magnum fiihrt zu einer
kompletten oder vollstindigen Verdringung des Liquors aus der
Cisterna magna (> Abb. 3.19A).

In der MRT lisst sich eine tonsillire Herniation wesentlich
leichter erkennen. In der Sagittalebene richten sich die normaler-
weise horizontal verlaufenden Folia der Tonsillen mehr vertikal




68 3 Sekundare Folgen und Folgeschaden von Schadel-Hirn-Traumen

aus und der untere Teil der Tonsillen wird langlich-spitz. Liegen
die Tonsillen mehr als 5 mm unterhalb des Foramen magnum, ist
das in der Regel pathologisch, insbesondere wenn sie eine zapfen-
formige oder spitze (anstelle ihrer normalerweise rundlichen)
Form aufweisen.

Axiale T2-Scans zeigen die in das Foramen magnum gepressten
Tonsillen, der Liquorraum der Cisterna magna ist verlegt und die
Medulla nach anterior verlagert (> Abb. 3.19B).

Komplikationen

Verschlusshydrozephalus und Tonsillennekrosen sind mogliche
Komplikationen der tonsilldren Herniation.

Tonsillare Herniation
Atiologie und Pathologie

e Haufigster Herniationstyp der hinteren Schidelgrube
e Kann kongenital auftreten (Chiari I) oder erworben sein
¢ Erworben
— Am héufigsten = aufgrund einer Raumforderung der
hinteren Schidelgrube
— Weniger héufig = Liquorunterdrucksyndrom
— Selten = schwere zentrale DTH, Hirntod

Bildgebung

e Eine oder beide Tonsillen > 5 mm unterhalb des Foramen
magnum

e Liquorraum im Foramen magnum aufgebraucht

e Foramen magnum in der axialen Nativ-CT oder T2w durch
Gewebe verlegt

e Kaudaler Rand der Tonsillen spitz oder zapfenformig in
der sagittalen T1w

Komplikationen

e Obstruktiver Hydrozephalus
¢ Tonsillennekrose

3.1.4 Aszendierende transtentorielle Herniation
Terminologie und Atiologie

Bei der aszendierenden transtentoriellen Herniation (ATH) werden
Kleinhirnwurm und Kleinhirnhemisphéren nach oben durch den
Tentoriumschlitz gedriickt und ,,aszendieren in das supratentori-
elle Kompartiment. Das nach superior hernierende Kleinhirn wird
zuerst abgeflacht und verschoben, dann verlegt es die Cisterna qua-
drigemina und komprimiert das Mittelhirn (> Abb. 3.20).

ATH ist weitaus weniger haufig als DTH. ATH kann durch jed-
wede expandierende Raumforderung der hinteren Schadelgrube
verursacht werden, jedoch eine neoplastische Genese haufiger als
eine traumatische.

Bildgebung

Das axiale Nativ-CT zeigt die Obliteration des Liquorraums in der
Cisterna supracerebellaris, die zerebelldren Sulci sind verstrichen
(> Abb. 3.21). Die Cisterna quadrigemina wird durch das nach
oben hernierende Zerebellum zunichst eingeengt und dann kom-
plett verlegt (> Abb. 3.22). Wenn die Herniation weiter fort-
schreitet, wird das Tectum komprimiert und abgeflacht. Bei

Abb. 3.20 Vermis und Zerebellum (gerade Pfeile) schieben sich nach oben
zum Tentoriumschlitz und komprimieren das Mittelhirn/Tectum (offene Pfeile):
aszendierende transtentorielle Herniation (ATH). (Mit frdl. Genehmigung von
E.T. Hedley-Whyte, MD.)

Abb. 3.21 Die Nativ-CT zeigt eine ATH mit Obliteration der Cisterna quadri-
gemina und Kompression des Tectums (gerader Pfeil). Man beachte den schwe-
ren obstruktiven Hydrozephalus (offene Pfeile).

schwerer Auspragung kann das dorsale Mittelhirn konkav statt
konvex erscheinen (> Abb. 3.20). SchliefSlich wird der gesamte
Tentoriumschlitz durch Hirngewebe ausgefiillt und alle normalen
anatomischen Landmarken verschwinden.

Komplikationen

Die haufigste Komplikation von ATH ist der akute obstruktive int-
raventrikuldre Hydrozephalus (> Kap. 34.4) durch Kompression
des Aquddukts.

- Aszendierende transtentorielle Herniation e
Relativ selten

e Ursache: expansive Raumforderung der hinteren Schadel-
grube
¢ Neoplasma > Trauma



Abb. 3.22 Die T2w zeigt eine unilaterale ATH (gerader Pfeil) aufgrund einer
Raumforderung (offener Pfeil), die die linke Kleinhirnhemisphare nach superior
durch den Tentoriumschlitz driickt.

e Zerebellum wird nach oben durch Tentoriumschlitz gedriickt
¢ Komprimiert und deformiert das Mittelhirn

Bildgebende Befunde

¢ Tentoriumschlitz durch Gewebe verlegt, Liquorraum auf-
gebraucht

e Cisterna quadrigemina, Tectum komprimiert/abgeflacht -
schliefflich komplett obliteriert

Komplikationen
e Hydrozephalus (durch Aquaduktkompression)

3.1.5 Andere Herniationssyndrome

Subfalzine, deszendierende/aszendierende transtentorielle und
tonsillire Herniationen machen die grofle Mehrzahl der zerebra-
len Herniationssyndrome aus. Seltenere Herniationssyndrome
sind transalare und transdurale bzw. transkranielle Herniationen.

Transalare Herniation

Eine transalare Herniation entsteht, wenn Hirngewebe {iber den gro-
en Keilbeinfliigel (die Ala major) hinweg verschoben wird. Sie kann
entweder aszendierend (am héufigsten) oder deszendierend sein.

Die aszendierende transalare Herniation wird durch grof3e
Raumforderungen in der mittleren Schédelgrube verursacht. Ei-
ne intraparenchymatése oder grofle extraaxiale temporale Raum-
forderung verlagert einen Teil des Temporallappens zusammen
mit der Sylvischen Fissur und der A. cerebri media nach oben und
tiber den grofien Keilbeinfliigel (> Abb. 3.23).

Die aszendierende transalare Herniation ldsst sich am besten in
der MRT durch paramediane Sagittalschnitte darstellen. Den gro-
Ben Keilbeinfliigel erkennt man als die knocherne Verbindung
zwischen vorderer und mittlerer Schidelgrube. Die Aste der A. ce-
rebri media und die Sylvische Fissur sind angehoben und der Gy-
rus temporalis superior ist iiber den groflen Keilbeinfliigel nach
oben verschoben (> Abb. 3.24).
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Abb. 3.23 Eine Raumforderung im Temporallappen (gerader Pfeil) schiebt die
Sylvische Fissur und die A. cerebri media (gebogener Pfeil) nach oben iiber den
groBen Keilbeinfliigel hinweg (offener Pfeil). (Mit frdl. Genehmigung von E.T.
Hedley-Whyte, MD.)

L~

Abb. 3.24 Aszendierende transalare Herniation bei einer Raumforderung
(gerader Pfeil), die die Sylvische Fissur und die A. cerebri media anhebt (offener
weiBer Pfeil) und den Temporallappen nach oben ber den Keilbeinfligel
drlickt (offener schwarzer Pfeil).

Die deszendierende transalare Herniation wird durch eine
grofle Raumforderung der vorderen Schidelgrube ausgeldst. Da-
bei wird der Gyrus rectus nach posteroinferior gedriickt, die Sylvi-
sche Fissur verlagert und die A. cerebri media nach hinten ver-
schoben (> Abb. 3.25).

Transdurale/transkranielle Herniation

Dieser seltene Herniationstyp — im angloamerikanischen Sprach-
raum von Neurochirurgen manchmal als ,,brain fungus® bezeich-
net - ist potenziell lebensbedrohend. Damit er entstehen kann,
miissen die Dura lazeriert, ein Kalottendefekt (Fraktur oder Kra-
niotomie) vorhanden und der intrakranielle Druck erhoht sein.
Traumatische transdurale/transkranielle Herniationen entste-
hen typischerweise bei Kleinkindern mit einer multifragmentiren
Schidelfraktur, wo durch die Gewalteinwirkung nach innen verla-
gerte Fragmente die Dura-Arachnoidea zerreiflen. Wenn der
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Abb. 3.25 Deszendierende transalare Herniation, bei der der Frontallappen
(offener Pfeil) iiber den Keilbeinfliigel hinweg geschoben (gerader schwarzer
Pfeil) und die Sylvische Fissur nach posteroinferior verlagert wird (gerader
weiBer Pfeil).

intrakranielle Druck steigt, kann Hirngewebe durch die zerrissene
Dura und die Frakturspalten in den subgalealen Raum austreten.

Iatrogen konnen transdurale/transkranielle Herniationen dann
entstehen, wenn bei Patienten mit stark erhéhtem intrakraniellen
Druck ein Bohrloch angelegt oder eine Kraniotomie bzw. Kraniek-
tomie durchgefiihrt wird. Bei Eroffnung der Dura kann das unter
Druck stehende Hirngewebe durch die durale und ossire Liicke
gepresst werden (> Abb. 3.26).

Die MRT zeigt diesen seltenen Herniationstyp am eindriick-
lichsten. Die defekte Dura stellt sich in der T2w als diskontinuier-
liche schwarze Linie dar. Hirngewebe, begleitende Gefifle und
unterschiedliche Mengen an Liquor werden buchstéblich durch
den Dura- und Kalottendefekt in den subgalealen Raum rausge-
presst (> Abb. 3.27).

Abb. 3.26 Transdurale/transkranielle Herniation nach Autopsiefall. Der erhchte
intrakranielle Druck fihrte zur Extrusion von Himgewebe durch einen groBen
Kraniektomiedefekt (Pfeile). (Mit frdl. Genehmigung von E.T. Hedley-Whyte, MD.)

Abb. 3.27 Die axiale T2w eines Kindes nach Misshandlung zeigt die
Rander der zerrissenen Dura (gerade schwarze Pfeile) sowie Hirngewebe
(gebogener Pfeil), das durch den Dura-/Arachnoideadefekt austritt und sich
unter/iiber eine Trimmerfraktur der Kalotte ausdehnt (offener Pfeil). Unter
der Kopfhaut ist extrakranielles mazeriertes Hirngewebe erkennbar (gerader
weiBer Pfeil).

Andere Herniationssyndrome

Aszendierende transalare Herniation

e Haufigster transalarer Herniationstyp

e Bei Raumforderung in der mittleren Schadelgrube

e Sagittalschnitte (am besten zu erkennen auf paramedia-
nen Schnitten): Sylvische Fissur, A. cerebri media ent-
lang der/tiber die Ala major des Keilbeins hinweg
verlagert

e Axialschnitte:
— Sylvische Fissur, A. cerebri media nach vorn gebogen
- Temporallappen wolbt sich in die vordere Schadel-

grube

Deszendierende transalare Herniation

¢ Bei Raumforderung in der vorderen Schidelgrube
e Sagittalschnitte:
— Sylvische Fissur, A. cerebri media nach posteroinferior
verlagert
— Frontallappen iiber die Ala major hinweg nach posterior
verlagert
e Axialschnitte:
— Gyrus rectus nach posterior gedriickt
— A. cerebri media nach riickwirts gebogen

Transkranielle/transdurale Herniation

e Bei erhohtem intrakraniellen Druck + Knochenliicke + Riss
in Dura-Arachnoidea

e Ursachen:
- Mehrfragmentire Frakturen, oft Impressionsfrakturen
- Kraniektomie

« Hirngewebe durch Knochenliicke nach subgaleal extru-
diert

e Am besten zu erfassen auf axialer T2w-MRT




KAPITEL

16

I

Die weltweit bekannteste Klassifikation der Hirntumoren wurde
von der Weltgesundheitsorganisation (WHO) entwickelt. Seit
1986 treffen sich ungefihr alle 7 Jahre renommierte Neuropatho-
logen, um die Klassifikation und Graduierung von Hirntumoren
zu diskutieren. Die Ergebnisse werden als WHO-Klassifikation der
Tumoren des Zentralnervensystems durch die International Agen-
cy for Research on Cancer (IARC) publiziert.

Anne G. Osborn

Die 4. Edition der WHO-Klassifikation wurde 2007 verdftentlicht
und beinhaltete acht neue Tumorentititen sowie vier neue Varian-
ten. Die Aktualisierung von 2016, auf der dieser Text beruht, stellt
einen dramatischen Paradigmenwechsel in der Klassifikation von
Hirntumoren dar.

Alle vorangehenden Systeme basierten auf der Vorstellung, dass
Tumoren aufgrund ihrer phinotypischen Ahnlichkeiten oder der
vermuteten urspriinglichen Zelllinie klassifiziert werden konnen.
Dabei handelte es sich iiberwiegend um mikroskopische Merkma-
le und immunhistochemisch nachgewiesene Expressionen zelllini-
enassoziierter Proteine. Anhand ihrer Differenzierung wurden die
Tumoren in finf Grade (I-V) eingeteilt. Es wurde somit ange-
nommen, dass Astrozytome aus Astrozyten und Oligodendroglio-
me aus Oligodendrozyten usw. entstehen (> Abb. 16.1).

Grundlegende Fortschritte in der Tumorgenetik (wie Daten aus
dem Cancer Genome Atlas, genomweite Assoziationsstudien und
next-generation sequencing panels) haben jedoch die Klassifikati-
on von ZNS-Neoplasien grundlegend verdndert. Es wird nun an-
genommen, dass die meisten primdren ZNS-Tumoren aus

Abb. 16.1 Das Neuropil besteht aus Astrozyten, Oligodendrozyten, Neuronen,
Mikroglia, Plexus choroideus und ependymalen Zellen. In der Vergangenheit
wurde angenommen, dass eine maligne Transformation reifer Zellen aus diesen
Zellreihen stattfindet und so die entsprechende Neoplasie verursacht.

Deutsche Ubersetzung: Juliane Stockel

Einfiihrung in Neoplasien,
Zysten und tumorahnliche Lasionen

genetisch verdnderten Stammzellen entstehen (> Abb. 16.2). Die
aktualisierte WHO-Klassifikation von 2016 implementiert daher
nun sowohl genotypische als auch phinotypische (also histologi-
sche) Parameter.

Die zunehmende Verfiigbarkeit von immunhistologischen Sur-
rogatparametern zur Bestimmung molekulargenetischer Veran-
derungen von ZNS-Tumoren macht die Anwendung der neuen
Klassifikation zu einem essenziellen Bestandteil der modernen
Neuropathologie. Die Kenntnis dieser neuen Kriterien ist sowohl
fiir Radiologen als auch klinische Neurowissenschaftler essenziell.

16.1 Klassifikation und Graduierung
der ZNS-Neoplasien

Historisch gesehen wurden Hirntumoren sowohl klassifiziert als
auch graduiert. Dabei teilten die Klassifikationen die ZNS-Neopla-
sien traditionell in separate Kategorien ein, die auf histologischen
Gemeinsamkeiten von Tumorzellen mit normalen oder embryo-
nalen Bestandteilen des Nervensystems beruhten.

Die aktuelle Hirntumorklassifikation basiert auf einer Kombina-
tion aus histologischer und molekularer Diagnostik. Dabei existie-
ren zwei wesentliche Pfade zur Bestimmung der genetischen Struk-
turen von Hirntumoren: 1. durch direkte Untersuchung der mutier-
ten DNA und 2. durch die Immunhistochemie, mit deren Hilfe die
Effekte der mutierten Gene auf Proteinebene untersuchbar sind.

Sowohl die direkte Untersuchung durch DNA-Sequenzierung
nach Sanger, die PCR-Amplifikation oder die Pyrosequenzierung

Abb. 16.2 Die Grafik zeigt die neuronalen Stammzellen (gelb), die der sub-
ventrikuldren Zone direkt unterhalb des Ependyms der Seitenventrikel gebildet
werden. Es wird mittlerweile angenommen, dass die priméren ZNS-Neoplasien
von diesen urspriinglichen Stammzellen und Mikrogliazellen ausgehen.
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sind allerdings relativ teure Methoden und an vielen medizini-
schen Zentren nicht verfiigbar, sodass Gewebeproben oft an Refe-
renzlabore verschickt werden miissen.

Die Immunhistochemie ist dagegen eine besser verfiigbare und
relativ kostengiinstige Methode, um die Proteinprodukte spezifi-
scher onkogener Mutationen zu detektieren. Die Methode ist ro-
bust, reproduzierbar und als Surrogatparameter fiir molekularge-
netische Verdnderungen viel leichter verfiigbar. Zunehmend sind
nun auch mutationspezifische Antikorper erhiltlich, die in den
meisten grofleren Zentren routinemiflig verwendet werden.

Die histologische Graduierung wird verwendet, um das biolo-
gische Verhalten von Tumoren vorherzusagen. Gemeinsam mit
den molekularen Eigenschaften bleibt es ein wichtiger Faktor fiir
therapeutische Entscheidungen. Die Festlegung des Tumorgrads
nach den Richtlinien der WHO-Klassifikation von 2016 beruht im-
mer noch grofitenteils auf histologischen Kriterien. Dies fithrt zu
einigen Inkonsistenzen: Demnach ist z.B. das diffuse IDH-Wild-
typ-Astrozytom eine Grad-II-Neoplasie, sein biologisches Verhal-
ten entspricht aber viel mehr einem anaplastischen Astrozytom
(Grad III) oder einem Glioblastom (Grad IV) (> Tab. 16.1).

Die meisten bekannten Tumorentititen wurden einem WHO-
Grad und einem International Classification of Diseases for Oncology
Code (ICD-0) zugeteilt. Einige wenige Tumoren verbleiben dabei un-
graduiert oder wurden nur mit einem provisorischen Code versehen.

16.1.1 Demografie der ZNS-Neoplasien

ZNS-Neoplasien weisen zwei Inzidenzgipfel auf: bei Kleinkindern
(meist jiinger als 5 Jahre) (> Abb. 16.3) sowie in der fiinften bis
siebten Lebensdekade. Obwohl die malignen Hirntumoren nur an
7. Stelle der haufigsten Tumoren des Erwachsenen stehen (> 20
Jahre), verursachen sie jedoch einen disproportional erhéhten An-
teil an Mortalitit und Morbiditdt bei Krebspatienten. ZNS-Tumo-
ren sind derzeit bei Médnnern die zweithdufigste Ursache fiir krebs-
assoziierte Sterblichkeit im Alter von 20-39 Jahren, bei Frauen die
finfthiufigste.

Die Inzidenz von Krebs im Kindesalter ist stetig gestiegen, wo-
bei dies v.a. durch das vermehrte Auftreten von Leukdmien und
ZNS-Tumoren bedingt ist. Laut dem neuesten Bericht der Central
Brain Tumor Registry of the United States (CBTRUS) sind primire
ZNS-Tumoren die haufigsten soliden Neoplasien im Kindes- und
Jugendalter (0-19 Jahre) und die zweithdufigste Todesursache bei
unter 20-Jéhrigen.

Die Pravalenz spezifischer Tumortypen ist lageabhingig. Die
Meningen sind die hdufigste anatomische Lokalisation fiir intra-
kranielle Tumoren, gefolgt von den zerebralen Hemisphiren, der
Sellaregion, den Hirnnerven, dem Hirnstamm und dem Kleinhirn
(> Abb. 16.4). Meningeome stellen den haufigsten histologi-
schen Subtyp der primdren ZNS-Neoplasien dar, gefolgt von Glio-
men und Hypophysenadenomen (> Abb. 16.5).

Die Tumorpravalenz hingt auflerdem signifikant vom Alter ab.
Ungefahr 50 % der Hirntumoren im Erwachsenenalter sind prima-
re Neoplasien, wahrend die restlichen 50 % durch Metastasen von
auflerhalb des ZNS gelegener Tumoren verursacht werden
(> Abb. 16.6). Der insgesamt haufigste primare ZNS-Tumor im
Erwachsenenalter ist das Meningeom, gefolgt von Astrozytomen
und Hypophysentumoren (> Abb. 16.5). Der insgesamt haufigs-
te maligne ZNS-Tumor ist jedoch das Glioblastom (> Abb. 16.7),
das ungefdhr 50 % aller malignen Hirntumoren und mehr als 55 %
aller ZNS-Gliome ausmacht (> Abb. 16.8).
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Tab. 16.1 Ausgewahlte gliale Neoplasien des ZNS und ihre WHO-Grade

WHO-Grad
Diffuse astrozytare und oligodendrogliale Tumoren

diffuses Astrozytom, IDH-mutiert I

diffuses Astrozytom, IDH-Wildtyp I
anaplastisches Astrozytom, IDH-mutiert Il
anaplastisches Astrozytom, IDH-Wildtyp I
Glioblastom, IDH-Wildtyp \Y
Glioblastom, IDH-mutiert \Y
diffuses Mittelliniengliom, H3K27M-mutiert \%

Oligodendrogliom, IDH-mutiert mit 1p/19g-Kodeletion I

anaplastisches Oligodendrogliom, IDH-mutiert und 1l
1p/190-kodeletiert

Andere astrozytdre Tumoren

pilozytisches Astrozytom
pilomyxoides Astrozytom k.A.

subependymales Riesenzellastrozytom |
pleomorphes Xanthoastrozytom 1
anaplastisch pleomorphes Xanthoastrozytom Il
Ependymale Tumoren

Subependymom |
myxopapilldres Ependymom |
Ependymom I
Ependymom, RELA-fusionspositiv /1
anaplastisches Ependymom Il
chordoides Gliom des Ill. Ventrikels I
angiozentrisches Gliom |
Astroblastom k.A.
Plexus-choroideus-Tumoren

Plexuspapillom I
atypisches Plexuspapillom I
Plexuskarzinom 1l
Neuronale und gemischt neuronal-gliale Tumoren
dysembryoplastischer neuroepithelialer Tumor |
Gangliozytom I
multinodularer und vakuolenbildender Tumor (Muster) |
Gangliogliom |
anaplastisches Gangliogliom Il
dysplastisches zerebelldres Gangliozytom |
(Lhermitte-Duclos-Syndrom)

desmoplastisches infantiles Astrozytom und Gangliogliom |
rosettenbildender glioneuronaler Tumor |
diffuser leptomeningealer glioneuronaler Tumor k.A.
zentrales Neurozytom I

k.A. = Tumoren, die keine Graduierung durch die World Health Organisation
erhalten haben.

* Verhélt sich eher wie ein IDH-Wildtyp-Glioblastom

Modifiziert nach Louis DN: WHO classification and grading of tumors of the
central nervous system. In: Louis DN et al. WHO Classification of Tumors of
the Central Nervous System. Lyon: IARC. 2016. pp. 12-13.

Im Alter von 0-4 Jahren sind embryonale Neoplasien der meist
diagnostizierte Tumortyp. Fiir das Kindesalter und die Adoleszenz
(0-19 Jahre) stellen das pilozytische Astrozytom und die
embryonalen Tumoren (zwei Drittel davon sind Medulloblasto-
me) die haufigsten Entitdten dar (> Abb. 16.9).
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Abb. 16.3 Astrozytome des Kindesalters sind meist vom pilozytischen Typ (ge-
rade Pfeile). Diffuse Astrozytome (offene Pfeile) sind deutlich seltener. Ferner ist
ein subependymales Riesenzellastrozytom (SEGA) im Rahmen einer tuberdsen
Sklerose (gebogener Pfeil) dargestellt.

Sellaregion

Abb. 16.4 Prozentuale Verteilung von primaren Hirntumoren nach ihrer
Lokalisation. Der haufigste Entstehungsort fir Hirntumoren sind die Meningen,
gefolgt von den Hemispharen und der Sellaregion. Alle anderen Lokalisationen
machen weniger als 25 % aus.

Die Inzidenzen der priméren ZNS-Neoplasien - eingeteilt nach
Lokalisation, histologischer Gruppierung und Alter -sind in den
Diagrammen und Késten wiedergegeben. Die Statistik wurde dem
CBTRUS-Report entnommen und kann rundungsbedingt unter
Umstédnden nicht genau 100 % betragen.

—— Primare ZNS-Neoplasien nach Lokalisation —

* Meningen, 36 %

e Zerebrale Hemisphiren, 31 %

e Sellaregion, 17 %

e Hirnnerven, 7%

e Hirnstamm, Kleinhirn, 4 %

e Riickenmark/Cauda equina, 3 %
e Ventrikel, 1%

* Sonstige, 1%
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Abb. 16.5 Prozentuale Verteilung der Hirntumoren anhand ihrer histo-
logischen Einteilung. Meningeome treten am haufigsten auf, gefolgt von
Astrozytomen und Hypophysentumoren. Alle anderen histologischen Subtypen
zusammen machen lediglich ein Drittel der Gesamtverteilung aus.

Metastasen

Abb. 16.6 Das Diagramm zeigt die relative Pravalenz aller intrakraniellen
Tumoren von Erwachsenen. Ungefahr die Halfte davon sind Metastasen einer
systemischen Krebserkrankung, die andere Halfte priméare ZNS-Neoplasien.

Primare ZNS-Neoplasien nach
histologischer Einteilung

* Meningeom, 36 %

e Astrozytom, 21 %

¢ Hypophysentumoren, 16 %

e Nervenscheidentumoren, 8 %
e Oligodendrogliom, 3 %

e Ependymale Tumoren, 2 %

e Embryonale Tumoren, 1%

e Sonstige, 11 %
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Abb. 16.7 Werden die malignen ZNS-Neoplasien aller Altersgruppen zusam-
mengefasst, tiberwiegen das Glioblastom und andere maligne Astrozytome
(diffus fibrilldre sowie anaplastische Astrozytome) deutlich im Vergleich zu
allen anderen Tumorarten zusammen.

Abb. 16.9 Das Diagramm umfasst die Hirtumoren von Kindern im Alter von
0—14 Jahren. Das pilozytische Astrozytom und die embryonalen Neoplasien sind
hierbei die haufigsten Tumortypen. Im Vergleich zu den Erwachsenen sind im Kin-
desalter maligne Gliome eher selten und intrakranielle Metastasen sehr selten.

Adoleszenz (15-19 Jahre)

 Hypophysentumoren, 27 %

e Pilozytisches Astrozytom, 10 %
e andere Astrozytome, 8 %

¢ Neuronale, gemischt glioneuronale Tumoren, 8 %
e Nervenscheidentumoren, 6 %

* Meningeom, 5%

e Keimzelltumoren, 4 %

e Ependymale Tumoren, 4 %

e Embryonale Tumoren, 4 %

e Glioblastom, 3%

e Kraniopharyngeom, 2 %

e Oligodendrogliom, 2 %

e Lymphome, 1%

Erwachsene (> 20 Jahre)
o Metastasen, 50 %
e Primdr, 50 %

- Meningeom, 18 %
Hirntumorinzidenz nach Alter - Glioblastom, 7 %
Kinder (0-14 Jahre) — Hypophysentumoren, 7%

— 1 0,

e Pilozytisches Astrozytom, 18 % 5 ?;g::iiiienz;n;o;?) 4%
* Embryonale Neoplasien, 15 %, davon zwei Drittel = Medul- ytome, 3%

Abb. 16.8 Mehr als 50 % aller glialen ZNS-Neoplasien sind Glioblastome.
Von den nichtastrozytaren Gliomen sind die Oligodendrogliome der haufigste
Subtyp. NOS = not otherwise specified

loblastom - Lymphom, 2%
e Malignes Gliom, NOS, 15 % ) Oligo@endr;) gliom, 2%
* Diffuses Astrozytom, 11% _ Sonstige, 7%
e Neuronale/gemischt glioneuronale Tumoren, 6 %
e Ependymale Tumoren, 6 %
e Nervenscheidentumoren, 5% 16.1.2 Gliome
 Hypophysentumoren, 4 %
« Kraniopharyngeom, 4% Primdre ZNS-Neoplasien werden in verschiedene Gruppen unter-
o Keimzelltumoren, 4% teilt. Gliome, die nach den Meningeomen die zweithdufigste Inzi-
e Glioblastom, 3% denz aufweisen, stellen in sich eine der heterogensten Gruppen der
« Meningeom, 2% Hirntumoren dar.
« Oligodendrogliom, 1% Gliale Tumoren sind die am haufigsten malignen Hirntumoren.
« Sonstige, 5% Raumforderungen mit mutmafilich glialem Zellursprung wurden

initial als ,Gliome“ bezeichnet (begriindet durch ihre angenom-
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mene Herkunft aus Gliazellen, deren Bezeichnung sich aus dem
griechischen Wort fiir ,,Leim® ableitet).

Das Neuropil beinhaltet verschiedene Subtypen von glialen Zel-
len: Astrozyten, Oligodendrozyten, ependymale Zellen und modi-
fizierte ependymale Zellen, die den Plexus choroideus bilden. Bis-
her wurde angenommen, dass jeder Subtyp fiir eine bestimme Art
von ,,Gliomen® verantwortlich ist. In dieser stark vereinfachten
Sichtweise wurden abnormale Astrozyten als die Quelle fiir Astro-
zytome, Oligodendrozyten fiir Oligodendrogliomen usw. erachtet
(> Abb. 16.1).

In den letzten Jahren fand ein Paradigmenwechsel im Verstind-
nis der Krebsentstehung statt. Es wird nun vielmehr angenom-
men, dass viele - wenn nicht alle - primaren Tumoren des Hirnpa-
renchyms aus pluripotenten neuralen Stammzellen (NSZ) entste-
hen. Diese persistieren im postnatalen Gehirn an zwei Lokalisatio-
nen: der subventrikuldren Zone (die Region, die sich unter dem
Ependym der Ventrikel befindet) sowie im Gyrus dentatus des
Hippocampus (> Abb. 16.2).

Lebenslang findet eine physiologische Neuro- und Gliogenese
statt. NSZ besitzen eine hohe Proliferationsrate und sind daher an-
fallig fiir genetische Fehler. Im Falle einer Mutation von Stamm-
zellen werden sie in Tumorvorlduferzellen umgewandelt (Tumor-
stammzellen), die danach phénotypisch unterschiedliche Neopla-
sien hervorbringen.

Ergebnisse aus dem Krebs-Genom-Atlas-Projekt identifizierten
Mutationen im Isocitratdehydrogenase-Gen (IDH) als eine frithe
Driver-Mutation fiir die Gliomgenese. Die mutierte IDH wandelt
den normalen Metaboliten a-Ketoglutarat in D-2-Hydroxyglutarat
(2-HG) um. 2-HG ist ein Onkometabolit, der die zellularen epige-
netischen Profile modifiziert und eine ausgedehnte metabolische
Reprogrammierung hervorruft. Laut WHO-Klassifikation von
2016 ist der IDH-Status, der sicher mittels Immunhistochemie be-
stimmbar ist, das bedeutendste Identifikationsmerkmal von diffus
infiltrierenden Astrozytomen und oligodendroglialen Tumoren.

Laut WHO werden nun Astrozytome mit einem eher umschrie-
benen Wachstumsmuster (z.B. pilozytisches Astrozytom, pleo-
morphes Xanthoastrozytom, subependymales Riesenzellastrozy-
tom) von den diffus infiltrativen Gliomen (z.B. Astrozytome und
Oligodendrogliome) separiert. Letztere sind nosologisch einheitli-
cher als das diffuse oder das pilozytische Astrozytom. Die ,,Stamm-
baume* in der neuen WHO-Richtlinie wurden daher neu erstellt,
um diese Erkenntnisse widerzuspiegeln.

Entititsbestimmende Gliommutationen konnen unter Um-
stinden zwischen Kindern und Erwachsenen variieren. Trotz der
bereits lange bekannten Unterschiede in ihrem biologischen

Abb. 16.10 A) Die Autopsie zeigt ein padiatrisches,
diffuses intrinsisches Ponsgliom mit aufgetriebenem Pons
(Pfeile). Sie sind zumeist IDH-Wildtyp und Histon-mutierte
Tumoren.

B) Durch ein diffuses intrinsisches Ponsgliom bedingte
PonsvergréBerung (gerade Pfeile) mit Kompression des IV.
Ventrikels (gebogener Pfeil). Der hdmorrhagische Fokus
(offener Pfeil) entsprach einem Glioblastom. (Mit frdl.
Genehmigung von R. Hewlett, MD.)
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Verhalten wurden die padiatrischen und adulten diffusen Glio-
me in den alteren WHO-Klassifikationen zusammengefasst. Ob-
wohl beide unter dem Mikroskop gleich aussehen, besitzen sie
spezifische und sehr unterschiedliche zugrunde liegende geneti-
sche Anomalien.

Die WHO-Klassifikation von 2016 hat deshalb eine sehr eng ge-
fasste Gruppe von diffus infiltrativen Tumoren, die durch eine spe-
zifische Mutation des Histon-H3-Gens charakterisiert wird, als ei-
ne neue, eigenstindige Entitdt definiert (H3K27M-mutierte diffuse
Mittelliniengliome). Es ist anzunehmen, dass im Laufe der Zeit
weitere pidiatrische Gliome, die den erwachsenen Tumorformen
dhneln, eine eigene diagnostische Kategorie erhalten werden (z.B.
padiatrische Oligodendrozytome, die oftmals die entitdtsbestim-
mende 1p19g-Kodeletion der erwachsenen Form nicht aufweisen).

Astrozytome

Astrozytome konnen in viele histologische Arten und Subtypen
untergliedert werden. Sie konnen in lokal relativ gut abgrenzbare
(und dann eher benigne) Tumoren und in diffus-infiltrativ wach-
sende Raumforderungen mit einer inhédrenten Tendenz zur malig-
nen Entartung klassifiziert werden (> Abb. 16.10).

Die hiufigste Form ist das diffus-infiltrierende Astrozytom, bei
dem keine klare Abgrenzung zwischen Tumor und umgebendem
Gewebe mehr moglich ist (obwohl der Tumor in der Bildgebung
z.T. gut abgrenzbar erscheint). Diffuse Astrozytome werden nun
in IDH-mutierte und IDH-Wildtyp-Astrozytome eingeteilt. Die
diffusen Astrozytome werden den WHO-Grad-II-Neoplasien zu-
geordnet, obwohl hier ein deutlicher Widerspruch entsteht, da
Grad-1I-IDH-Wildtyp-Astrozytome in ihrem biologischen Verhal-
ten eher Grad-III- (anaplastischen) oder gar Grad-IV-Astrozyto-
men (Glioblastomen) dhnlich sind.

Anaplastische Astrozytome werden ebenfalls in IDH-mutierte
und IDH-Wildtyp-Tumoren unterteilt und dem WHO-Grad III
zugeordnet, wohingegen Glioblastome dem Grad IV entsprechen.

Alle diffus-infiltrierenden Astrozytome haben eine inhérente
Tendenz zur malignen Progression, wobei die IDH-mutierten Tu-
moren der verschiedenen WHO-Grade sich gutartiger als ihre
IDH-Wildtyp-Varianten verhalten.

HINWEIS
Es gibt kein diffus-infiltrierendes Astrozytom Grad I.

Die lokalisierten (mit enger, definierter Infiltrationszone) astrozy-
taren Tumoren sind deutlich seltener als die diffus-infiltrierenden
Astrozytome. Zwei der eher besser abgrenzbaren Tumoren, das
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pilozytische Astrozytom und das subependymale Riesenzellastro-
zytom, werden als WHO-Grad-I-Neoplasien eingestuft. Keiner der
beiden Tumoren weist eine maligne Entartungstendenz auf. Aller-
dings existiert auch eine potenziell aggressivere Variante des pilo-
zytischen Astrozytoms, das pilomyxoide Astrozytom.

Das Patientenalter hat einen signifikanten Effekt auf die Art und
Lokalisation eines Hirntumors. Das triftt insbesondere auf Astro-
zytome zu. Im Erwachsenenalter neigen sie haufiger zur Maligni-
tat (z. B. das anaplastische Astrozytom und Glioblastom) und infil-
trieren vorwiegend die Groflhirnhemispharen. Dagegen kommen
pilozytische Astrozytome eher bei Kindern und jungen Erwachse-
nen vor und sind oft im Kleinhirn und um den III. Ventrikel loka-
lisiert, aber nur sehr selten in den Grofhirnhemisphéren zu finden
(> Abb. 16.3).

Nichtastrozytare gliale Neoplasien

Oligodendrogliome, Ependymome und Plexus-choroideus-Tumo-
ren werden als nichtastrozytare Gliome bezeichnet.

Oligodendrogliale Tumoren

Oligodendrogliome sind IDH-mutiert und haben eine gruppende-
finierende Mutation, die 1p19q-Kodeletion. Dabei wird in zwei
Tumorgrade unterteilt: die gut differenzierten WHO-Grad-II-Neo-
plasien (das Oligodendrogliom) und die WHO-Grad-III-Tumoren
(das anaplastische Oligodendrogliom).

Ependymale Tumoren

Ependymale Tumoren umfassen die WHO-Grade I-III. Das Sube-
pendymom, ein Tumor mit benigner Biologie ist ein Grad-I-Tu-
mor, der im mittleren und hoheren Erwachsenenalter auftritt. Es
ist vorwiegend im IV. Ventrikel und den Vorderhdrnern der Sei-
tenventrikel lokalisiert. Zu den Grad-I-Tumoren z&hlt auch das
myxopapilldre Ependymom, das im jungen und mittleren Erwach-
senenalter vorkommt und fast ausschliefllich am Conus medulla-
ris, der Cauda equina oder dem Filum terminale des Riickenmarks
zu finden ist.

Das Ependymom ist ein langsam wachsender Tumor des Kin-
des- und jungen Erwachsenenalters und wird in die Kategorie der
Grad-II-Neoplasien eingestuft. Es kann iiberall entlang des Ventri-
kelsystems sowie im Zentralkanal des Riickenmarks auftreten.
Anaplastische Ependymome sind biologisch aggressiver und wei-
sen insgesamt eine schlechtere Prognose auf. Sie werden einem
WHO-Grad III zugeordnet.

Der typische Entstehungsort der vorwiegend bei Kindern vor-
kommenden infratentoriellen Ependymome ist der IV. Ventrikel.
Supratentorielle Ependymome treten zumeist bei Kleinkindern
auf und sind dann eher in den zerebralen Hemisphdren als in den
Seitenventrikeln lokalisiert.

Die Ependymomsubtypen sind durch eine jeweils unterschied-
liche Herkunft und Molekulargenetik definiert. Sie besitzen spezi-
fische anatomische Pradilektionsstellen und spezifische genetische
Mutationen. Ependymome und ein erst kiirzlich beschriebener
neuer Tumor, das RELA-fusionspositive-Ependymom, werden in
> Kap. 18 niher erldutert.

Plexus-choroideus-Tumoren

Plexus-choroideus-Tumoren sind papilldre intraventrikuldre Neo-
plasien, die von Epithelzellen des Plexus choroideus ausgehen. Na-
hezu 80 % dieser Tumoren kommen bei Kindern vor, wobei es die
haufigste Hirntumorart bei Kindern unter 3 Jahren ist.
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Plexus-choroideus-Tumoren konnen in das Plexuspapillom,
das als WHO-Grad I eingestuft wird, in das atypische Plexuspapil-
lom (WHO-Grad IT) und das Plexuskarzinom (WHO-Grad III) un-
terteilt werden. Plexuspapillome kommen 5- bis 10-mal haufiger
als Plexuskarzinome vor. Beide Entitdten konnen sich diftus iiber
den Liquor ausbreiten. Daher ist es wichtig, vor einer chirurgi-
schen Intervention die gesamte Neuroachse zu untersuchen.

Andere Gliome
Andere Gliome sind z. B. das chordoide Gliom des III. Ventrikels,
das angiozentrische Gliom und das Astroblastom.

ZNS-Gliome

e Glioblastom, 55 %

¢ Diffuses Astrozytom, 9%

e Anaplastisches Astrozytom, 6 %
e Oligodendrogliale Tumoren, 9 %
e Ependymale Tumoren, 7 %

e Pilozytisches Astrozytom, 5%

¢ Maligne Gliome, NOS, 9%

16.1.3 Neuronale und gemischt glioneuronale
Tumoren

Die neuroepithelialen Tumoren konnen sowohl aus ganglionarti-
gen Zellen als auch aus differenzierten Neuronen oder schlecht
differenzierten neuroblastischen Zellen bestehen.

Diese Gruppe beinhaltet dysembryoplastische neuroepitheliale
Tumoren (DNET) und die Ganglienzelltumoren, zu denen das
Gangliozytom, das Gangliogliom und das dysplastische zerebelldre
Gangliozytom (Lhermitte-Duclos-Syndrom) zéhlen. Weitere Tu-
moren dieser Kategorie sind das desmoplastische infantile Astro-
zytom/Gangliozytom, das Neurozytom, der papilldre glioneuro-
nale Tumor, der rosettenbildende glioneuronale Tumor und das
zerebelldre Liponeurozytom.

Zur WHO-Klassifikation von 2016 wurden eine neue Tumoren-
titdt— der diffuse leptomeningeale glioneuronale Tumor -sowie
ein neues Wachstumsmuster, der multinoduldre und vakuolenbil-
dende neuronale Tumoren des Grofthirns (als spezifische Form
des angesehen), hinzugefiigt.

16.1.4 Tumoren der Pinealisregion

Tumoren der Pinealisregion machen weniger als 1% der intrakrani-
ellen Neoplasien aus und konnen in Pinealisparenchym- und Keim-
zelltumoren unterteilt werden. Neoplasien mit pinealisparenchyma-
lem Ursprung sind deutlich seltener als Keimzelltumoren, die auch
in anderen Lokalisationen auftreten. Sie werden hier jedoch zusam-
men mit den pinealen parenchymalen Neoplasien besprochen.

Das Pineozytom ist ein sehr langsam wachsender, gut abgrenz-
barer Parenchymtumor der Glandula pinealis. Es handelt sich um
eine Neoplasie des Erwachsenenalters und wird als WHO-Grad I
eingestuft. Tumoren des Pinealisparenchyms mit intermediérer
Differenzierung (PPTID) sind beziiglich ihres malignen Verhal-
tens variabel und entsprechen entweder dem WHO-Grad II oder
III (> Tab. 16.2).

Pineoblastome sind hochmaligne primitive embryonale Tumo-
ren, die vorwiegend bei Kindern vorkommen. Diese aggressive
Tumorart weist oft eine frithzeitige Dissemination tiber den Li-
quor auf und entspricht einem WHO-Grad IV.



Tab. 16.2 Pineale, embryonale und ausgesuchte mesenchymale
ZNS-Neoplasien

Neoplasie
Tumoren des Pinealisparenchyms

Pineozytom

Tumoren des Pinealisparenchyms mit intermediarer /1
Differenzierung

Pineoblastom

Embryonale Neoplasien

Medulloblastom, genetisch definiert

Medulloblastom, WNT-aktiviert \Y
Medulloblastom, SHH-aktiviert [V
Medulloblastom, Gruppe 3 \Y
Medulloblastom, Gruppe 4 \Y
embryonale Tumoren mit mehrschichtigen v
Rosetten,C19MC-alteriert
Medulloepitheliom \Y
embryonaler ZNS-Tumor, NOS v

atyplscher terat0|der/rhabd0|der Tumor

Schwannom

Neurofibrom I
Perineuriom I
mallgner peripherer Nervenscheidentumor (MPNST) AV
Meningeom

atypisches Meningeom Il
anaplastisches (malignes) Meningeom

Mesenchymale, nichtmeningotheliale Tumoren

Solitar-fibréser Tumor/Hamangioperizytome

Grad 1 I

Grad 2 Il

Grad 3 Il
Hamangioblastom I
Hamangiom I
inflammatorisch-myofibroblastischer Tumor k.A.
benignes/malignes fibroses Histiozytom k.A.
Lipom |
Sarkome (diverse Unterarten) /v
Chondrom k.A.
Chondrosarkom k.A.

k.A. = Tumoren, die keine Graduierung durch die World Health Organisation
erhalten haben.

Modifiziert nach Louis DN: WHO classification and grading of tumors of the
central nervous system. In: Louis DN et al. WHO Classification of Tumors of
the Central Nervous System. Lyon: IARC. 2016. pp. 12—13.

Papilldre Tumoren der Pinealisregion (PTPR) sind seltene neu-
roepitheliale Neoplasien des Erwachsenen und werden dem WHO-
Grad II oder III zugeordnet.

16.1.5 Embryonale Tumoren

Die Gruppe der embryonalen Tumoren beinhaltet das Medullo-
blastom, atypische teratoide/rhabdoide Tumoren (ATRT) und
weitere Unterarten der embryonalen Neoplasien. Sie alle sind
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hochmaligne, invasive Tumorarten und entsprechen einem WHO-
Grad IV (> Tab. 16.2). Kleinkinder sind am haufigsten betroffen.

Mit der WHO-Aktualisierung von 2016 wurde die Gruppe der
embryonalen Tumoren umstrukturiert. Medulloblastome werden
nun sowohl molekulargenetisch als auch histopathologisch defi-
niert. Manche dieser Varianten unterscheiden sich dabei z.T.
deutlich in ihrer Prognose und dem therapeutischen Vorgehen.

Der Ausdruck ,,primitive neuroektodermale Tumoren des ZNS*
wurde in der neuen Klassifikation gestrichen. Ferner werden die
embryonalen Neoplasien mit einer C1I9MC-Amplifikation nun un-
ter dem Begriff embryonale Tumoren mit mehrschichtigen Roset-
ten zusammengefasst.

16.1.6 Meningeale Tumoren

Tumoren der Meningen bilden die zweitgrofite Gruppe der prima-
ren ZNS-Neoplasien. Sie konnen in Meningeome und mesenchy-
male, nichtmeningotheliale Tumoren unterteilt werden.

Meningeome

Meningeome entstehen aus meningothelialen Zellen (arachnoida-
len Deckzellen). Die Mehrzahl der Meningeome haftet der Dura
an, sie konnen aber auch an anderen Lokalisationen (z. B. dem Ple-
xus choroideus des Seitenventrikels) vorkommen.

Trotz der vielen histologischen Subtypen, z. B. meningothelial, fib-
rds, psammomatés usw., die jeweils einen unterschiedlichen ICD-O-
Code besitzen, ist die WHO-Einteilung der Meningeome doch eher
einfach gehalten (> Tab. 16.2). Da die meisten Meningeomsubty-
pen benigne sind und eine niedrige Wachstumsrate bzw. ein niedri-
ges Rezidivrisiko haben, werden sie alle als WHO-Grad I eingestutt.

Demgegeniiber entsprechen die atypischen Meningeome, wie
z.B. das chordoide oder das klarzellige Meningeom einem WHO-
Grad II. Als WHO-Grad III werden die anaplastischen (malignen)
Meningeome eingestuft. Diese Gruppe beinhaltet z. B. das papilla-
re oder das rhabdoide Meningeom.

Meningeome der Gruppe I und III weisen eine hohere Rezidiv-
wahrscheinlichkeit bzw. ein aggressiveres Verhalten auf. Dabei ist
auch anzumerken, dass unabhéngig vom Subtyp oder Tumorgrad
ein hoher Proliferationsindex oder ein zerebral-infiltrierendes
Wachstum mit einem aggressiveren Verlauf vergesellschaftet ist.

Mesenchymale, nichtmeningotheliale Tumoren

Prinzipiell kénnen auch benigne und maligne nichtmeningotheli-
ale Tumoren primdr im ZNS entstehen, wobei die Mehrzahl
Weichteil- oder Knochentumoren entspricht. Dabei kommen so-
wohl benigne als auch maligne (sarkomatdse) Varianten vor, wie
z.B. das Lipom/Liposarkom, das Chondrom/Chondrosarkom oder
das Osteom/Osteosarkom.

Die Fusion des solitdr-fibrosen Tumors (SFT) und des Himan-
gioperizytoms (HPC) zu einer gemeinsamen dreistufigen Entitét
zahlt zu den groflen Neuerungen der WHO-Klassifikation von
2016. Grad I entspricht dabei einer Lasion mit Spindelzellen und
niedriger Zellularitat, die traditionell dem SFT zugeordnet wurde.
Der ehemals als HPC klassifizierte Tumor wird nach neuer No-
menklatur als Grad II bezeichnet. Grad III wird fiir SFT oder HPC
mit malignen Eigenschaften verwendet (> Tab. 16.2).

Primdre melanozytire Neoplasien des ZNS sind selten. Sie ent-
stehen aus leptomeningealen Melanozyten und konnen diffus oder
umschrieben, benigne oder maligne sein.
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16.1.7 Nervenscheidentumoren
Schwannom

Schwannome sind benigne, bekapselte Nervenscheidentumoren, die
aus ausdifferenzierten Schwannzellen bestehen. Sie konnen singuldr
oder multipel auftreten. Multiple Schwannome sind mit der Neurofi-
bromatose Typ 2 (NF2) oder einer Schwannomatose assoziiert. Letz-
tere ist ein hereditdres Tumorsyndrom, das mit multiplen Schwanno-
men einhergeht, aber keine weiteren NF2-Charakteristika aufweist.

Intrakranielle Schwannome kommen fast immer an den Hirn-
nerven (am haufigsten HN VIII) vor, sind gelegentlich aber auch
parenchymal lokalisiert. Sie zeigen keine maligne Entartungsten-
denz und werden aus diesem Grund den WHO-Grad-I-Neoplasien
zugeordnet (> Tab. 16.2).

Neurofibrome

Neurofibrome (NF) sind diffus infiltrierende, extraneurale Tumo-
ren, die aus Schwannzellen und Fibroblasten bestehen. Sie treten
meist als solitdres Knotchen der Kopfschwarte auf, konnen aber
multipel sowie in einer plexiformen Wachstumsvariante im Rah-
men der Neurofibromatose Typ 1 (NF1) vorkommen. Histologisch
entsprechen sie einem WHO-Grad . Plexiforme NF kénnen aber
auch eine Entartungstendenz zu malignen peripheren Nerven-
scheidentumoren (MPNST) aufweisen. Identisch zur Klassifikati-
on der Weichteilsarkome werden die MPNST auch in drei Unter-
gruppen (WHO II-1V) eingeteilt (> Tab. 16.2).

Anderungen der WHO-Klassifikation

Im Unterschied zur WHO-Klassifikation von 2007 werden nun
melanotische Schwannome als eine eigene Entitit und nicht wie
zuvor als Schwannomvariante kategorisiert. Auflerdem wurden
die hybriden Nervenscheidentumoren und zwei histologische
Subtypen der MPNST neu aufgenommen.

16.1.8 Lymphome und histiozytische Lasionen

Mit dem Auftreten von HIV/AIDS sowie der zunehmenden thera-
pieinduzierten Immunsuppression sagten einige Neuropatholo-
gen eine steigende Inzidenz intrakranieller Lymphome voraus.
Dabei wurde angenommen, dass das Lymphom bald das Glioblas-
tom als héufigsten intrakraniellen Tumor iiberholt. Obwohl die
Inzidenz in den letzten zwei Jahrzehnten zugenommen hat, treten
Lymphome trotzdem weiterhin seltener als Glioblastome oder an-
dere maligne Astrozytome auf.

Die ZNS-Klassifikation der WHO von 2016 wurde fiir die syste-
mischen Lymphome und histiozytischen Neoplasien entsprechend
den vorausgegangenen Anderungen der WHO-Klassifikation von
hamatopoetischen und lymphoiden Neoplasien angepasst und er-
weitert (> Tab. 16.3).

Maligne primare ZNS-Neoplasien

e Glioblastom, 46 %

e Alle anderen Astrozytome, 17 %
e Lymphom, 6 %

¢ Oligodendrogliom, 7 %

e Ependymale Tumoren, 4 %

e Embryonale Tumoren, 3 %

* Meningeom, 1%

e Keimzelltumoren, 1%
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Tab. 16.3 Weitere ausgesuchte primare ZNS-Neoplasien und ihre
WHO-Grade

diffuses, groBzelliges B-Zell Lymphom des ZNS k.A.
immundefizienzassoziierte ZNS-Lymphome k.A.
AIDS-assoziiert (B-groBzellig)
EBV-positiv (B-groBzellig)
lymphomatoide Granulomatose

intravaskulares groBzelliges B-Zell-Lymphom k A
MALT- Lymphom der Dura
Langerhans-Zell-Histiozytose
Erdheim-Chester-Krankheit k.A.
Rosai-Dorfman-Krankheit kA
Juvemles Xanthogranulom
Germinom
embryonales Karzinom k.A.
Teratom k.A.
reif
unreif
maligne
gemischter Keimzelltumor
Kraniopharyngeom
adamantinomatdses Kraniopharyngeom
papilldres Kraniopharyngeom
Granularzelltumor |
Pituizytom |
Spindelzellonkozytom I

k.A. =Tumoren, die keine Graduierung durch die World Health Organisation
erhalten haben.

Modifiziert nach Louis DN: WHO classification and grading of tumors of the
central nervous system. In: Louis DN et al. WHO Classification of Tumors of
the Central Nervous System. Lyon: IARC. 2016. pp. 12-13.

16.1.9 Keimzelltumoren

Intrakranielle Keimzelltumoren (KZT) sind in ihrer Morphologie
und ihrem Immunphénotyp den gonadalen und extragonadalen
Keimzellneoplasien sehr dhnlich. 80-90 % dieser Tumoren treten in
der Adoleszenz auf. Eine hiufige Pradilektionsstelle ist entlang der
Mittellinie (Pinealisregion und angrenzend an den III. Ventrikel).

Germinome sind die hdufigsten intrakraniellen KZT. Sie kon-
nen sich entlang der ektodermalen, endodermalen und mesoder-
malen Linie differenzieren und in reife, unreife und Teratome mit
maligner Transformation unterteilt werden. Weitere KZT sind der
hoch aggressive Dottersacktumor, das embryonale Karzinom und
das Chorionkarzinom.

Keimzelltumoren werden in > Kap. 20.3 ausfiihrlich bespro-
chen.

16.1.10 Tumoren der Sellaregion

Die Sellaregion ist eines der anatomisch komplexesten Areale des
Gehirns. Dennoch unterteilt die WHO die Tumoren dieser Region



nur in Kraniopharyngeome und seltenere Tumorarten, wie z. B.
den Granularzelltumor der Neurohypophyse, das Pituizytom und
das Spindelzellonkozytom der Adenohypophyse (> Tab. 16.3).
Die Sellaregion beinhaltet eine Vielzahl weiterer Strukturen ne-
ben dem Ductus craniopharyngealis und dem Hypophysenstiel,
von denen die meisten radiologisch diagnostizierbaren Raumfor-
derungen ausgehen. Das dabei am haufigsten auftretende Hypo-
physenadenom ist nicht Teil der WHO-Klassifikation. Es wird aber
neben weiteren Varianten, wie z.B. der Hypophysenhyperplasie
und nichtneoplastischen tumordhnlichen Raumforderungen (z.B.
der Hypophysitis und dem hypothalamischen Hamartom), die
Neoplasien imitieren kénnen, hier mit aufgefithrt (> Kap. 25).

Hypophysenadenom

Die Mehrheit der selldren/supraselliren Raumforderungen im Er-
wachsenenalter sind Hypophysenadenome. Insgesamt stellt es den
dritthdufigsten intrakraniellen Tumor in dieser Altersgruppe dar.
Er wird anhand seiner Grofe in Mikroadenom (< 10 mm) und
Makroadenom (> 11 mm) unterteilt.

Kraniopharyngeom

Das Kraniopharyngeom ist eine benigne, oft partiell zystische Neo-
plasie (WHO-Grad I) und stellt den hdufigsten nichtneuroepithelia-
len Tumor des Kindesalters dar. Dabei besteht fiir die zystische ada-
mantinomatdse Form eine typische zweigipflige Altersverteilung
mit einem gehduften Auftreten bei Kindern sowie im mittleren Er-
wachsenenalter. Die seltenere, papilldre Form ist tiblicherweise soli-
de und tritt nahezu ausschliefSlich im Erwachsenenalter auf.

Sonstige Tumoren der Sellaregion

Granularzelltumoren, auch als Choristome bezeichnet, sind seltene
neurohypophysire Tumoren des Erwachsenen und entstehen meist
am Infundibulum der Hypophyse. Ein weiterer, seltener Tumor des
Erwachsenenalters ist das Pituizytom, ein glialer Tumor der Neuro-
hypophyse bzw. des Infundibulums. Das Spindelzellonkozytom da-
gegen ist eine onkozytdre, nicht endokrin aktive Neoplasie der Ade-
nohypophyse. Alle diese seltenen Raumforderungen werden als
WHO-Grad I eingestuft. Die Diagnose wird primér histologisch ge-
stellt, da bildgebend oft eine eindeutige Differenzierung zwischen
diesen Tumoren oder einem Makroadenom sehr schwierig ist.

16.1.11 Metastatische Tumoren

Metastatische Tumoren machen nahezu die Halfte der ZNS-Neo-
plasien aus. In > Kap. 27 wird auf die Vielgestaltigkeit der meta-
statischen ZNS-Erkrankungen und die paraneoplastischen Syn-
drome eingegangen.

Paraneoplastische, neurologische Syndrome (PNS) verursachen
seltene neurologische Funktionsstérungen bei Tumorerkrankten,
die nicht durch Metastasen oder den Primartumor selbst bedingt
sind. Das klassische durch ,,onkoneuronale Antikorper vermittelte
PNS sowie die erst kiirzlich neu beschriebenen nichtparaneoplasti-
schen Enzephalitiden werden ebenfalls in > Kap. 27 erldutert.

16.2 Intrakranielle Zysten

Zysten sind ein hiufiger Befund in der neuroradiologischen Bildge-
bung. Daher werden sie der Vollstindigkeit halber in diesem Ab-
schnitt mitbehandelt (> Kap. 28), denn im Rahmen der Diagnostik
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von intrakraniellen Zysten kann es zuweilen zu Verwechslungen
mit ,echten Hirntumoren kommen. Zudem sind Zysten haufig in
der Differenzialdiagnose von Raumforderungen in spezifischen
Lokalisationen zu bedenken. Aus diesem Grund wird in diesem
Buch eine anatomisch- und bildgebungsbasierte diagnostische
Herangehensweise bevorzugt. Der entscheidende Faktor ist dabei
nicht das histopathologische Erscheinungsbild der Zystenwand,
sondern die anatomische Lokalisation (> Abb. 16.11).

Fiir die sichere Diagnosefindung sind dabei vier grundlegende
Fragen zu beantworten:
1. Liegt die Zyste extra- oder intraaxial?
2. Liegt sie supra- oder infratentoriell?
3. Ist sie im Bereich der Mittellinie oder exzentrisch lokalisiert?
4. Falls die Zyste intraaxial liegt, ist sie im Hirnparenchym oder

im Ventrikel lokalisiert?
Obwohl viele Zysten an mehreren Stellen im Gehirn vorkommen
konnen, haben einige doch spezifische Pradilektionsstellen. Die
drei haufigsten sind dabei der extraaxiale Raum (einschliefSlich
Kopthaut und Schidel), das Hirnparenchym und das Ventrikel-
system.

16.2.1 Extraaxiale Zysten

Diese sind die zweitgrofite Gruppe der nichtneoplastischen Zysten.
Die extraaxialen Zysten werden in > Kap. 28.2 - strukturiert von au-
en nach innen beginnend mit den Lokalisationen an der Kopfhaut
und Schadelkalotte bis hin zu den arachnoidalen Zellen —besprochen.
Eine Form der Arachnoidalzysten ist die seltene, aber wichtige ,,peri-
tumorale Zyste®, die gelegentlich im Rahmen von extraaxialen Neo-
plasien, wie z. B. den Makroadenomen, Meningeomen oder Vestibu-
larisschwannomen, auftritt. Epidermoide und Dermoidzysten
(> Abb. 16.12) werden ebenfalls in > Kap. 28.2 behandelt.

16.2.2 Intraaxiale (parenchymale) Zysten

Die hiufigsten parenchymalen Zysten sind vergrofierte perivaskuld-
re Rdume und Sulcus-hippocampalis-Zysten, gefolgt von porenze-
phalen (enzephaloklastischen) Zysten. Relativ selten finden sich

A
L
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Abb. 16.11 Eine gelatindse Zyste (gerader Pfeil) am Foramen Monroi spreizt
die Fornices (gebogene weiBe Pfeile) und erweitert die Seitenventrikel (offene
Pfeile), wohingegen der Ill. Ventrikel (gebogener schwarzer Pfeil) normal weit
erscheint. Die Lokalisation ist praktisch pathognomonisch fiir eine Kolloidzyste.
(Mit frdl. Genehmigung von R. Hewlett, MD.)
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Abb. 16.12 Makroskopischer Befund einer resezierten Dermoidzyste mit
Anteilen von Talg und Keratin (gebogener Pfeil) sowie Haaren (offener Pfeil)
innerhalb der gut abgegrenzten Zyste.

neurogliale Zysten. Besonderes Merkmal hierbei ist die Ausklei-
dung der Zysten durch nichtneoplastisches, gliotisches Hirngewebe.

16.2.3 Intraventrikulare Zysten

Seltener als die parenchymalen sind die intraventrikuldren Zysten
(> Kap. 28.4). Die Plexus-choroideus-Zyste ist hierbei die gin-
gigste Variante und stellt einen hdufigen Nebenbefund in der
neuroradiologischen Bildgebung dar. Kolloidzysten sind die zweit-
haufigste Zystenart, stellen aber eine wichtige Diagnose dar, da sie
plotzlich und unerwartet zu einer Verlegung des Foramen Monroi
fithren konnen. Es kann ein akuter Hydrocephalus occlusus, sogar
mit Todesfolge, resultieren (> Abb. 16.11).

Intrakranielle Zysten

Extraaxiale Zysten

e Arachnoidalzyste

e Fissura-choroidea-Zyste

e Epidermoidzyste

e Dermoidzyste

e Neurenterische Zyste

e Pinealiszyste

e Nichtneoplastische, tumorassoziierte Zyste

Intraaxiale (parenchymale) Zysten

e Vergrofierte perivaskuldre Riume
e Sulcus-hippocampalis-Zyste

¢ Neurogliale Zyste

e Porenzephale Zyste

Intraventrikulare Zysten

e Plexus-choroideus-Zyste
e Kolloidzyste
 Ependymale Zyste
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I

Die Sellaregion ist eine der anatomisch komplexesten Regionen
des Gehirns. Sie besteht aus der ossiren Sella turcica, der Hypo-
physe sowie den sie umgebenden Strukturen. Theoretisch kann
aus jeder einzelnen dieser Strukturen der Sellaregion ein patholo-
gischer Prozess mit den unterschiedlichsten Implikationen entste-
hen - von harmlos und inzidentell bis hin zu gravierend oder gar
lebensbedrohlich.

Mindestens 30 verschiedene Lisionen konnen in und um die Hy-
pophyse vorkommen. Sie entstammen entweder direkt der Hypo-
physe oder den umliegenden Strukturen. Diese beinhalten den Si-
nus cavernosus und seine Komponenten, Arterien des Circulus
arteriosus Willisi, Hirnnerven, Meningen, Liquorraume (die sup-
raselldre Zisterne und den III. Ventrikel), die zentrale Schidelbasis
und das Hirnparenchym (Hypothalamus).

Trotz der Vielfalt an Lasionen, die in dieser Region auftreten
konnen, gehoren mindestens 75-80 % aller selldren/juxtaselliren
Raumforderungen zu einer der fiinf folgenden Entititen (,,Big
Five®): Makroadenom, Meningeom, Aneurysma, Kraniopharyn-
geom und Astrozytom. Die tibrigen Lasionen der Sellaregion kom-
men in weniger als 25% der Fille vor. Entititen wie das Germi-
nom, die Rathke-Taschen-Zyste und die Hypophysitis bedingen
jeweils 1-2 % der Fille oder weniger.

Um sich das Spektrum der selliren und paraselliren Lésionen
zu merken, empfehlen einige Autoren folgenden englischen Merk-
spruch (SATCHMO): Sarkoidose, Aneurysma/Adenom, Teratom/
Tuberkulose, K(C)raniopharyngeom/Z(C)yste, Hypophysitis/
Hamartom/Histiozytose, Meningiom/Metastase und Optikusgliom.
Allerdings vermischt dieser Merkspruch seltene mit haufigen Lasi-
onen und ist aus diesem Grund nicht besonders hilfreich zur Er-
mittlung einer klinisch fokussierten und radiologisch passenden
Differenzialdiagnose.

In den vorausgegangenen Kapiteln des Teils IV wird ein Schwer-
punkt auf die spezifische histopathologische Definition der Neo-
plasien gelegt, wihrend in diesem Kapitel der Fokus auf den geo-
grafischen Lagebeziehungen und Lokalisationen liegt. Ziel dieses
Kapitels ist die Erorterung der Anatomie der Sellaregion, um an-
schliefSend auf die diversen Lisionen, die in dieser anatomisch
komplexen Region vorkommen, einzugehen.

Das Kapitel beginnt mit einem allgemeinen Uberblick, ein-
schliellich diagnostischer Schliisseliiberlegungen, klinischer As-
pekte und hilfreicher bildgebender Befunde. Darauf folgend wer-
den die normale Makroanatomie und die bildgebende Anatomie
der Sellaregion behandelt.

Danach werden die Normvarianten, wie die physiologische Hy-
pertrophie, die einen hypophysiren pathologischen Prozess imi-
tieren kann, besprochen. Es folgt eine Darstellung der kongenita-
len Lisionen (wie z.B. das Tuber-cinereum-Hamartom), die
falschlicherweise fiir bedrohliche pathologische Prozesse gehalten

werden konnen. Folgend werden die hypophyséiren und infundi-
buldren Neoplasien erértert, gefolgt von einer kurzen Besprechung
sonstiger Lasionen, wie lymphozytire Hypophysitis, Hypophysen-
apoplex und die postoperative Sella.

Die Ziele der Bildgebung sind die prazise Bestimmung der Lo-
kalisation und der charakteristischen Merkmale einer selliren
Raumforderung, die Feststellung ihrer Beziehung zu bzw. ihres
Befalls von angrenzenden Strukturen und darauf aufbauend letzt-
lich die Formulierung von plausiblen und eingegrenzten Differen-
zialdiagnosen, die das klinische Management des Patienten in die
richtige Richtung lenken. Das Kapitel endet mit einer Zusammen-
fassung und dem Vorschlag einer Herangehensweise der Differen-
zialdiagnosen selldrer Raumforderungen.

Ziel des Kapitels ist es, den Leser in die Lage zu versetzen, zu
unbekannten selliren Raumforderung eine limitierte und plausib-
le Anzahl an Differenzialdiagnosen zu formulieren und nicht ein-
fach sémitliche, in dieser anatomisch komplexen Region vorkom-
menden Raumforderungen aufzuzéhlen.

Diagnostische Uberlegungen

Die anatomische Sublokalisation ist der wichtigste Faktor zur
Formulierung einer addquaten Differenzialdiagnose einer Raum-
forderung in der Sellaregion. Der erste Schritt ist die Zuordnung
der Lasion zu einem der drei anatomischen Kompartimente: intra-
selldr, supraselldr, infundibildr.

Zur Feststellung der genauen anatomischen Sublokalisation ist
folgende Frage hilfreich: ,Lasst sich die Hypophyse von der Raum-
forderung abgrenzen?“ Falls nicht, ist die Hypophyse selbst die
Raumforderung und die wahrscheinlichste Differenzialdiagnose
ist das Makroadenom.

Lisst sich dagegen die Raumforderung eindeutig von der Hypo-
physe abgrenzen, liegt diese extraselldr und ist somit kein Makro-
adenom. In solchen Féllen muss an andere pathologische Prozesse,
wie ein Meningeom im Erwachsenenalter oder ein Kraniopharyn-
geom, gedacht werden.

Klinische Uberlegungen

Der wichtigste klinische Faktor zur Festlegung einer adiquaten
Differenzialdiagnose einer Raumforderung in der Sellaregion ist
das Patientenalter. Im Erwachsenenalter hidufig vorkommende La-
sionen (Makroadenom, Meningeom und Aneurysma) sind bei
Kindern in der Regel selten. Eine Lision eines prapubertiren Kin-
des, insbesondere eines Jungen, die wie ein Makroadenom aus-
sieht, ist fast nie eine Neoplasie. Die nichtneoplastisch bedingte
Vergroflerung der Hypophyse bei Kindern kommt deutlich haufi-
ger vor als ein Tumor. Folglich ist eine vergréferte Hypophyse bei
einem Kind fast immer entweder eine normale physiologische Hy-
perplasie oder eine unphysiologische nichtneoplastische Hyper-
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plasie im Rahmen einer Endorganinsuffizienz (am haufigsten Hy-
pothyreose).

Einige im Kindesalter hdufig vorkommende Raumforderungen
(z.B. optikochiasmatisches/hypothalamisches pilozytisches As-
trozytom und Kraniopharyngeom) sind dagegen bei Erwachsenen
relativ selten.

Das Geschlecht ist in differenzialdiagnostischer Hinsicht
ebenfalls relevant. Junge menstruierende Patientinnen oder
Frauen in der postpartalen Periode zeigen hiufig eine plump im-
ponierende Hypophyse infolge einer tempordren physiologi-
schen Hyperplasie.

Bildgebende Uberlegungen

Bildgebende Charakteristika einer Raumforderung in der Sellare-
gion sind sehr hilfreich fiir deren Beurteilung. Nach Zuordnung
der anatomischen Sublokalisation (Kompartiment) muss nach
weiteren bildgebenden Hinweisen gesucht werden. Sind weitere
Raumforderungen vorhanden? Zeigt die Lasion Verkalkungen?
Stellt sie sich zystisch dar? Liegen in der Lasion Blutabbauproduk-
te vor? Wichst sie fokal oder infiltrativ? Nimmt sie Kontrastmittel
auf? Vergroflert die Lasion die Sella turcica oder dringt sie in die
Sella ein?

25.1 Anatomie der Sellaregion

In diesem Abschnitt erfolgt ein kurzer Uberblick iiber die normale
Makroanatomie und die bildgebende Anatomie der Sellaregion.
Das Verstindnis der normalen Anatomie ist die Grundlage der
nachfolgenden Erdrterung der selliren Neoplasien und tumorahn-
lichen Lésionen, den beiden Hauptthemen dieses Kapitels.

25.1.1 Makroanatomie
Ossare Anatomie

Die Sella turcica (der ,, Tiirkensattel“) ist eine in der Mittellinie ge-
legene Konkavitdt im Corpus ossis sphenoidalis der zentralen
Schidelbasis, die die Hypophyse aufnimmt. Die Sella ist komplett
vom Os sphenoidale eingeschlossen. Die anteriore Begrenzung der
Sella wird vom Tuberculum sellae und den Proc. clinoidei anterio-
res gebildet. Das Dorsum sellae bildet die posteriore Begrenzung
der Sella. Die Spitze des Dorsum sellae dehnt sich gering nach pos-
terior und lateral aus und bildet dabei die Proc. clinoidei posterio-
res aus, die wiederum den oberen Clivusrand formen
(> Abb. 25.1).

Der Boden der Sella turcica wird z. T. durch das Dach des parti-
ell oder komplett pneumatisierten Sinus sphenoidalis dargestellt.
Die kaverndsen Segmente der Aa. carotides internae (ACI) liegen
in den flachen ossiren Rinnen (Sulci carotici) inferolateral der
Fossa hypophysialis (> Abb. 25.2).

Meningen

Die Meningen in und um die Sella bilden wichtige anatomische
Leitstrukturen. Die Dura mater deckt den ossdren Boden der Sella
ab und trennt ihn damit von der Hypophyse. Eine diinne Duradu-
plikatur bildet gleichzeitig die laterale Begrenzung der Fossa hypo-
physialis und die mediale Wand des Sinus cavernosus.

Eine kleine zirkuldre Duramembran, das Diaphragma sellae
(> Abb. 25.2), bildet das Dach der Sella aus und deckt den

Abb. 25.1 Das mediosagittale anatomische Praparat zeigt die Sella turcica
und angrenzende Strukturen. Adenohypophyse (gerader schwarzer Pfeil) und
Neurohypophyse (offener schwarzer Pfeil) sind zusammen mit dem Chiasma
opticum (offener weiBer Pfeil) sowie dem Recessus opticus (gerader weiBer
Pfeil) und infundibularis (gebogener Pfeil) des IIl. Ventrikel gut erkennbar.
(Mit frdl. Genehmigung von M. Nielsen, MS.)

Abb. 25.2 Das koronar geschnittene makroskopische Praparat demonstriert
wichtige Nachbarstrukturen der Hypophyse (gerader weiBer Pfeil): kaverndse
(offener weiBer Pfeil) und supraklinoidale Aa. carotides internae, Diaphragma
sellae (offener schwarzer Pfeil) und Nn. optici (gerader schwarzer Pfeil). (Mit

frdl. Genehmigung von M. Nielsen, MS.)

grofiten Teil der Hypophyse ab. Zentral besitzt sie eine unter-
schiedlich groe Offnung, den Hiatus diaphragmaticus, fiir den
Durchtritt des Hypophysenstiels (> Abb. 25.3). Die Offnung
weist einen mittleren Durchmesser von 7 mm auf.

Eine prominente basale arachnoidale Membran, auch Lilie-
quist-Membran genannt, bildet eine Trabekel aus, die die supra-
sellare Zisterne durchziehen und auf diese Weise den Hypothala-
mus und das Diaphragma sellae bedecken. Eine kleine arachnoi-
dale Tasche zieht bis iiber den Hypophysenstiel und bildet so eine
kleine hypophysire Zisterne. Diese Zisterne kann als die chirurgi-
sche Dissektionsebene beim Zugang zu suprasellaren Raumforde-
rungen fungieren.
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Abb. 25.3 Die axiale Grafik zeigt die Hypophyse (gebogener Pfeil) und das
Infundibulum (gerader Pfeil) von oben durch die Offnung im Diaphragma sellae
(offener Pfeil).

Hypophyse

Die Glandula pituitaria, auch Hypophyse genannt, ist eine rotlich-
graue, bohnenformige Driise mit zwei unterschiedlichen Teilen:
Hypophysenvorderlappen, auch als Adenohypophyse bezeichnet,
und Hypophysenhinterlappen, auch als Neurohypophyse be-
zeichnet (> Abb. 25.39).

Hypophysenvorder- und hinterlappen unterscheiden sich in ih-
rem embryologischen Ursprung, ihrem Aufbau und ihrer Funkti-
on, sind aber in einer Driise, der Hypophyse, vereint.

Hypophysenvorderlappen (Adenohypophyse)

Die Adenohypophyse, frither Vorderlappen genannt, nimmt
75-80% des Hypophysenvolumens ein. Sie umschliefit in einer
U-férmigen Konfiguration anterolateral die Neurohypophyse. Zu-
dem wird sie in drei Abschnitte aufgeteilt: Pars distalis (Pars ante-
rior), Pars intermedia und Pars tuberalis.

Die Adenohypophyse geht aus einer Ausstiilpung (Rathke-Ta-
sche) des embryonalen Ektoderms hervor. Das Ektoderm kleidet
das Dach der Mundhéhle aus (> Abb. 25.4). Diese Ausstiilpung
trennt sich in der Folge von der Mundhghle ab. Ihre Vorderwand
verdickt sich zum grofiten Abschnitt der Adenohypophyse, der
Pars distalis. Die Hinterwand differenziert sich in die Pars inter-
media, wihrend die dorsolateralen Anteile um das Infundibulum
herumziehen und die Pars tuberalis bilden.

Alle drei Abschnitte der Adenohypophyse produzieren Hor-
mone. Dies sind in der Mehrzahl Tropine, die die Funktion an-
derer endokrinen Zellen, wie die sekretorischen Zellen in den
Gonaden, Schilddriise und Nebennierenrinde, regulieren. Simt-
liche Hormone der Adenohypophyse werden durch die hypotha-
lamischen Releasing-Hormone reguliert mit Ausnahme des Pro-
laktins, das unter der Kontrolle des dopaminergen Systems
steht.

Die Zellen der Pars distalis der Adenohypophyse produzieren
funf unterschiedliche Hormone: Somatotropin (STH) (auch be-
kannt als Growth Hormone [GH]), Prolaktin (PRL), thyreoideasti-
mulierendes Hormon (TSH), luteinisierendes Hormon/follikelsti-
mulierendes Hormon (LH/FSH) und adrenokortikotropes
Hormon (ACTH). Zusitzlich hat die Adenohypophyse einen

25.1 Anatomie der Sellaregion 697

Abb. 25.4 Die Mikrofotografie einer praparierten unauffélligen Hypophyse
bildet die Reste der Rathke-Tasche als Spaltraum (offener Pfeil) zwischen
Vorder- (gerader Pfeil) und Hinterlappen (gebogener Pfeil) der Hypophyse
ab. (Mit frdl. Genehmigung von A. Ersen, MD, B. Scheithauer, MD.)

bedeutenden Anteil an hormoninaktiven Zellen, die als chromo-
phobe Zellen bezeichnet werden.

Die Hypophyse eines Neugeborenen weist bereits die vollstin-
dige Anzahl terminal differenzierter hormonproduzierender Zel-
len auf. Jedoch unterliegt die postnatale Hypophyse einem ausge-
dehnten Remodellierungsprozess. Kurz nach der Geburt tritt die
Adenohypophyse in eine massive Wachstumsphase ein und
nimmt signifikant an Grofie zu.

Die Hypophyse eines Erwachsenen kann ihre zellulire Zusam-
mensetzung an die Verdnderungen physiologischer Zustinde an-
passen.

Hypophysenhinterlappen (Neurohypophyse)

Der Hypophysenhinterlappen oder die Neurohypophyse entwi-
ckelt sich aus dem embryonalen Dienzephalon (Prosenzephalon)
als eine nach kaudal gerichtete Ausstiilpung des Hypothalamus.
Sie besteht aus einer groflen Pars nervosa und einem kleineren
Infundibulum (Hypophysenstiel).

Die Neurohypophyse nimmt 20-25% des gesamten Hypophy-
senvolumens ein. Uber das Infundibulum bleibt sie mit dem Ge-
hirn verbunden. An der hypothalamischen Eminentia mediana
strahlt das Infundibulum ins Gehirn ein.

Der Hauptteil der Pars nervosa besteht aus axonalen Nervenendi-
gungen der Neuronen, deren Zellkérper sich im Hypothalamus be-
finden. Die Neuronen tragen etwa zu 75% des Hypophysenhinter-
lappens bei. Die restlichen 25 % werden von Gliazellen, den Pituizy-
ten, gebildet.

In der Pars nervosa oder im Infundibulum kommen keine hor-
monproduzierenden Zellen vor. Stattdessen sezerniert die Pars ner-
vosa zwei Hormone, die im Hypothalamus gebildet werden: das anti-
diuretische Hormon (ADH, auch Vasopressin genannt) und Oxy-
tocin. Beide Hormone werden als grofSere Vorlduferhormone (Pro-
hormone) synthetisiert und beinhalten ebenfalls das Transportprotein
Neurophysin. Die Prohormone werden entlang der Axone des hypo-
thalamo-hypophysaren Trakts nach kaudal durch das Infundibulum
transportiert und erst in der Neurohypophyse durch Spaltung in die
aktive Form umgewandelt. In der aktiven Form werden die Hormone
in den sekretorischen Granula der axonalen Endigungen gespeichert.
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GefaBversorgung

Arterien
Zwei Gruppen von Asten entspringen den beiden ACI, um die Neu-
rohypophyse zu versorgen. Einzelne Aa. hypophysialis inferiores
entspringen dem kaverndsen Segment der ACI und versorgen den
Hauptanteil der Neurohypophyse. Mehrere Aa. hypophysialis su-
periores entstammen dem supraklinoidalen Segment der ACI zu-
sammen mit kleineren Asten aus A. cerebri anterior und posterior.
Die Aa. hypophysialis superiores versorgen zum gréfiten Teil die
Eminentia mediana des Hypothalamus und das Infundibulum.

Die Adenohypophyse besitzt keine direkte arterielle Versorgung.

Venen

Der hypophysire Pfortaderkreislauf besteht aus einem priméren
Kapillarbett in der hypothalamischen Eminentia mediana und im
Infundibulum sowie einem sekundiren Kapillarbett in der Pars
distalis der Adenohypophyse. Beide sind iiber lange Portalvenen
verbunden. Das vendse Blut aus Adeno- und Neurohypophyse
flief3t in den Sinus cavernosus.

Der hypophysire Pfortaderkreislauf stellt eine essenzielle Ver-
bindung zwischen Hypothalamus und dem endokrinen System
dar. Auf diesem Weg erreichen die hypothalamischen Releasing-
und Inhibiting-Hormone ihre Zielzellen in der Pars distalis der
Adenohypophyse und iiben dadurch ihre Kontrolle iiber die Ade-
nohypophysenfunktion aus. Auflerdem transportiert der hypo-
physére Pfortaderkreislauf die Hypophysenhormone von der Drii-
se zu ihren endokrinen Zielorganen und ermoglicht zudem eine
riickgekoppelte Kontrolle der Sekretion.

Hypothalamus und lll. Ventrikel

Der Hypothalamus liegt direkt oberhalb der Hypophyse und dehnt
sich von der Lamina terminalis (anteriore Wand des III. Ventrikels)
bis zu den Corpora mamillaria aus. Das Tuber cinereum ist ein Teil
des Hypothalamus und stellt eine diinne konvexe Anhaufung grauer
Substanz dar, die zwischen Chiasma opticum anterior und Corpora
mamillaria posterior liegt. Das Infundibulum erstreckt sich von der
Eminentia mediana nach kaudal, verjiingt sich allméhlich im Verlauf
und geht in die Neurohypophyse iiber.

L

Abb. 25.5 In der lateralen Durawand des Sinus cavernosus verlaufen
folgende Hirnnerven: Il (gerader weiBer Pfeil), IV (gebogener schwarzer Pfeil),
V, (offener Pfeil) und V, (gerader schwarzer Pfeil). Nur der N. abducens (V1)
(gebogener weiBer Pfeil) liegt innerhalb des Sinus cavernosus.

Der III. Ventrikel liegt in der Mittelinie unmittelbar oberhalb
des Hypothalamus. Zwei liquorgefiillte Recessus des III. Ventri-
kels, der Recessus opticus und infundibularis, zeigen nach kaudal
in Richtung Hypothalamus. Der Recessus opticus ist rundlich
konfiguriert und befindet sich direkt iiber dem Chiasma opticum.
Im Gegensatz dazu ist der Recessus infundibularis konisch und
spitzer zulaufend. Er dehnt sich dabei in den superioren Aspekt
des Infundibulums hinein aus (> Abb. 25.7A).

Sinus cavernosus, Hirnnerven

Sinus cavernosus

Die Sinus cavernosi sind irreguldr geformte, mit Trabekeln durch-
zogene venose Kompartimente, die die Sella turcica lateral begren-
zen. Sie bestehen aus einer prominenten lateralen und einer diin-
nen (hdufig inapparenten) medialen duralen Wand. Wichtige
Strukturen innerhalb der Sinus cavernosi sind die kavernosen
Segmente der ACI und mehrere Hirnnerven.

Hirnnerven

In diesem Abschnitt wird kurz auf die Hirnnerven (HN), die durch
den Sinus cavernosus verlaufen, eingegangen. (Die Anatomie samt-
licher Hirnnerven wird im Detail in > Kap. 23.1 besprochen.)

Der N. abducens (HN VI) ist der einzige tatsdchlich im Sinus
cavernosus - inferolateral der kaverndsen ACI - verlaufende Nerv.
Die Hirnnerven IIL, IV, V, und V, liegen alle in der lateralen dura-
len Wand (> Abb. 25.5). Der N. oculomotorius (HN III) liegt kra-
nialer als alle im Sinus cavernosus verlaufende Hirnnerven und ist
von einem diinnen liquorgefiillten Arachnoideablatt umge-
ben - der Cisterna oculomotoria. Der N. trochlearis (HN IV) ver-
lduft direkt unterhalb des HN III.

Zwei Hauptiste des N. trigeminalis (HN V) -N. ophthalmicus
(V,) und N. maxillaris (V,) -liegen inferior vom N. trochlearis.
Der N. mandibularis (HN V) tritt nicht in den Sinus cavernosus
ein. Das Ganglion trigeminale liegt in einem anderen von Arach-
noidea ausgekleideten, liquorgefiillten Raum-dem Cavum Me-
ckeli. Der HN V; entspringt am Unterrand des Ganglion trigemi-
nale (Gasseri bzw. semilunare) und tritt durch das Foramen ovale
in den Mastikatorraum ein (> Abb. 25.6).

Abb. 25.6 Die sagittale Grafik stellt die im Sinus cavernosus (offener Pfeil)
|ateral der Hypophyse und dem Infundibulum (gebogener Pfeil) verlaufenden
Hirmnerven dar. Das Cavum Meckeli ist mit Liquor gefiillt und beinhaltet die Aste
vom N. trigeminus (V) und das Ganglion Gasseri (semilunare) (gerader Pfeil).



25.1.2 Untersuchungstechnik und Anatomie
Technische Uberlegungen

Eine adidquate Bildgebung der hypothalamo-hypophysiren Achse
basiert auf spezifischen endokrinen Laboruntersuchungen, die infol-
ge klinischer Symptome durchgefiihrt wurden. Das beste Untersu-
chungsprotokoll fiir pathologische Prozesse der hypothalamo-hypo-
physéren Achse beinhaltet diinnschichtige (2-3 mm) multiplanare
Sequenzen mit einem kleinen Abbildungsbereich (FOV, field of view)
vor und nach KM-Applikation sowie die Anwendung sowohl dyna-
mischer wie auch statischer Sequenzen (> Abb. 25.7). CTA, MRA,
DSA und die Katheterisierung des Sinus petrosus (sinus sampling)
sind ergdnzende Techniken, die speziellen Fallen vorenthalten sind.
Mithilfe der KM-CT lassen sich bisweilen Pathologien im Rah-
men neuroendokriner Veranderungen feststellen, sie ist aber weit
weniger sensitiv als die MRT. Eine CT im Knochenfenster ist aber
unter Umstdnden hilfreich in der Darstellung des Ausmafles der
ossaren Beteiligung im Rahmen invasiver Adenome bzw. in der
Differenzierung von im Basisphenoid vorkommender Lésionen.

Abb. 25.7 A) Die sagittale T2w bei 3.0-T zeigt die
Hypophyse und die angrenzenden Strukturen: Chiasma
opticum (offener Pfeil), Recessus opticus (gerader Pfeil)
und infundibularis (gebogener Pfeil).

B) Die axiale KM-T1w stellt ein kraftiges Enhancement
des Blutes und der Dura des Sinus cavernosus (gerader
Pfeil) sowie ein geringfiigig weniger intensives der Hypo-
physe dar (offener Pfeil). Der rechte N. oculomotorius (1)
stellt sich als lineare Struktur dar (gebogener Pfeil), die
in der lateralen Durawand nach anterior verlauft. Flow
Voids der kavernésen ACI finden sich normalerweise im
Sulcus caroticus, lateral der Hypophyse.

C) Die koronare T2w demonstriert eine durch Liquor
hervorgerufene Hyperintensitdt in den okulomotorischen
Zisternen (gerade Pfeile) und in den Cava Meckeli
(offene Pfeile). Die , dots” innerhalb der Cava Meckeli
sind Aste der Nn. trigemeni (V). Das Diaphragma sellae
(gebogener Pfeil) liegt auf der Sella.

D) In der koronaren KM-T1w FS zeigen sich die Nn.
oculomotorii (I11) als rundliche Fillungsdefekte (gerade
Pfeile) im oberen rechten Quadranten des Sinus caver-
nosus. Der Hypophysenstiel (gebogener Pfeil) und die
Hypophyse (offener Pfeil) zeigen ein weniger intensives
Enhancement als das vendse Blut im Sinus cavernosus.
E) In der sagittalen T1w FS bleibt die Neurohypophyse
(Pfeil) hell, was daran liegt, dass ihre Hyperintensitat
nicht durch Fett, sondern durch neurosekretorische
Granula hervorgerufen wird.

F) Die sagittale KM-T1w FS verdeutlicht, dass Infundi-
bulum (gebogener Pfeil) und hypothalamisches Tuber
cinereum (offener Pfeil) keine Blut-Hirn-Schranke haben
und demzufolge beide ein Enhancement zeigen. Man
beachte die regelrechte Verjlingung des Infundibu-
lums wahrend seines Verlaufs vom Hypothalamus zur
Hypophyse.
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Gr6Be und Konfiguration der Hypophyse

Die maximale Hohe der in der koronaren T1w gemessenen Hypo-
physe ist alters- und geschlechtsabhingig. Im prapubertiren Alter
betrigt sie 6 mm oder weniger. Die Normobergrenze bei Mdnnern
und postmenopausalen Frauen liegt bei 8 mm.

Wihrend der Pubertit oder bei jungen menstruierenden Frauen
liegt haufig eine physiologische Hypertrophie vor, sodass die Hypo-
physe eine Hohe von 10 mm aufweisen kann. Schwangere, postpar-
tale oder stillende Frauen haben sogar noch grofiere, nach superior
konvex geformte Hypophysen, die 12-14 mm hoch sein kénnen.

Das Infundibulum misst auf der Hohe des Chiasma opticum et-
wa 3-4mm im Durchmesser und verjiingt sich allmahlich in
seinem deszendierenden Verlauf bis zur Insertion in der Hypo-
physe auf 2 mm (> Abb. 25.7F).

Signalintensitat der Hypophyse

Die Signalintensitit der Hypophyse ist variabel. Mit Ausnahme
von Neugeborenen (bei denen die Adenohypophyse sehr grof}




25

700 25 Sellare Neoplasien und tumorahnliche Lasionen

und sehr hyperintens sein kann) stellt sich die Adenohypophyse
typischerweise isointens im Vergleich zum Kortex sowohl in der
T1w als auch in der T2w dar. Die Neurohypophyse zeigt aufgrund
vorhandener neurosekretorischer Granula in der Regel eine ver-
kiirzte T1-Relaxationszeit (den sog. ,posterior pituitary bright
spot“). Dieser wird nicht durch Fett hervorgerufen und ist folg-
lich mittels fettsupprimierter Sequenzen nicht unterdriickbar
(> Abb. 25.7E). Allerding weisen bis zu 20 % der endokrinolo-
gisch unauffilligen Patienten keinen posterioren hypophysiren
»bright spot* auf.

Das Infundibulum stellt sich mit Ausnahme der zentralen Hy-
perintensitdt in der T2w isointens zur Hypophyse dar. Der Reces-
sus infundibularis des III. Ventrikels dehnt sich unterschiedlich
weit nach kaudal ins Infundibulum hinein aus.

Kontrastmittelaufnahme

Die Hypophyse besitzt keine Blut-Hirn-Schranke. Aus diesem
Grund reichert sie schnell und kriftig Kontrastmittel an. Die An-
reicherung ist nur geringfiigig weniger intensiv als die des vendsen
Blutes in den benachbarten Sinus cavernosi (> Abb. 25.7D).
Auch das Infundibulum und das Tuber cinereum haben keine
Blut-Hirn-Schranke, weshalb sie in der KM-T1w ebenfalls ein En-
hancement aufweisen (> Abb. 25.7F).

JInzidentalome” der Hypophyse

Fokale Hypointensititen oder Areale ohne KM-Anreicherung
kommen auf KM-gestiitzten Aufnahmen der Hypophyse haufig
vor. Sie werden bei 15-20% der asymptomatischen Patienten be-
obachtet und als hypophyséire Inzidentalome bezeichnet. Die
meisten sind weniger als 1 cm im Durchmesser (,Mikroinzidenta-
lome®). Sie werden entweder durch benigne intrahypophysire
Zysten oder hormoninaktive Mikroadenome verursacht. Beide
Entitaten werden héufig bei Autopsien vorgefunden.

Obwohl die meisten hypophysiren Inzidentalome unerwarte-
te Befunde und generell ohne jegliche klinische Signifikanz sind,
empfehlen die neueren endokrinologischen Richtlinien, bei Pa-
tienten mit Mikroinzidentalomen zusitzlich zu einer griindli-
chen Anamneseerhebung eine umfassende korperliche Unter-
suchung und limitierte Labortests (z. B. PRL und IGF-1-Spiegel)
durchzufithren. Bei Patienten mit Makroinzidentalomen
(>1cm) sollte eine Hypophyseninsuffizienz ausgeschlossen
werden. Falls das Makroinzidentalom an das Chiasma opticum
bzw. die Nn. optici grenzt, ist eine Gesichtsfelduntersuchung er-
forderlich.

Liegen keine chirurgischen Kriterien fiir eine Resektion vor, wird
eine MRT-Kontrolluntersuchung nach 6 Monaten bei einem Mak-
ro- und nach einem Jahr bei einem Mikroinzidentalom empfohlen.
Bleibt das Inzidentalom gréfenkonstant, sollten Kontrolluntersu-
chungen in zunehmend gréferen Abstianden durchgefiihrt werden.

25.2 Bildgebende Normvarianten

Eine Vielzahl von Normvarianten tritt in der Hypophyse und um
die Sella turcica herum auf, die in der Bildgebung nicht als patho-
logische Veranderungen fehldiagnostiziert werden diirfen. So sind
nicht alle vergroflerten Hypophysen anormal. Eine Pseudovergro-
Berung der Hypophyse kann durch ,kissing carotids“ bzw. durch
eine atypisch flache Sella turcica vorgetduscht werden. Eine
Hyperplasie der Hypophyse kann ebenso physiologisch wie

Abb. 25.8 Das Autopsiepraparat der zentralen Schédelbasis zeigt den
medialen Verlauf der kaverndsen ACI (gerade Pfeile), wobei sie der Hypophyse
anliegen und sie geringfligig komprimieren (offener Pfeil). (Mit frdl. Genehmi-
gung von A. Ersen, MD, B. Scheithauer, MD.)

pathologisch sein. Die Empty Sella ist eine hdufige Normvariante,
kann jedoch auch eine Manifestation der idiopathischen intrakra-
niellen Hypertension (Pseudotumor cerebri) sein.

25.2.1 ,Kissing carotids”

In der Regel liegen die kavernosen ACI lateral der Hypophyse im
paraselldren Sulcus caroticus. Gelegentlich verlaufen sie jedoch
medial durch die ossire Sella turcica (> Abb. 25.8). Diese ,kis-
sing carotids“ konnen die Hypophyse komprimieren und sie nach
oben verdringen. Dadurch kann die Hypophyse moderat vergro-
Bert erscheinen. Der mediale Verlauf der ACI ist fiir die chirurgi-
sche Planung einer transsphenoidalen Hypophysektomie von gro-
Ber Bedeutung, da im Normalfall die ACI auf8erhalb des Zugangs-
wegs liegen (> Abb. 25.9).

Abb. 25.9 Die axiale T1w zeigt ,kissing carotids” (gerade Pfeile) mit einer
dazwischen liegenden komprimierten Hypophyse. Der , bright spot” der Neuro-
hypophyse (offener Pfeil) wurde nach oben zusammengedriickt und liegt nun
zwischen den Karotiden.



Abb. 25.10 Die koronare Grafik illustriert eine physiologische Hyperplasie der
Hypophyse. Die Driise ist gleichmaBig vergroBert und hat einen gering konvex
verlaufenden Oberrand.

Abb. 25.12 A) Die sagittale T1w einer 16-Jahrigen zeigt
eine nach oben gerichtete Vorwélbung der Hypophyse (ge-
rader Pfeil). Der Boden der Sella ist intakt. Man beachte
die normale Hyperintensitat der Neurohypophyse (offener
Pfeil).

B) Die koronare KM-T1w derselben Patientin verdeutlicht,
wie die nach oben konvexe Driise (weiBer Pfeil) nahezu
das Chiasma opticum (blauer Pfeil) erreicht. Das Gesamt-
volumen der Hypophyse ist fast doppelt so groB3 wie bei
einer postmenopausalen Frau.

25.2.2 Hyperplasie der Hypophyse
Terminologie

Eine Hyperplasie der Hypophyse ist eine nichtneoplastische Zell-
vermehrung in der Adenohypophyse. Sie kann sowohl physiolo-
gisch (normal) als auch pathologisch sein.

Atiologie

Physiologische Hyperplasie

Eine physiologische Vergréflerung des Hypophysenvolumens ist
haufig und in vielen Fillen normal. Eine physiologische Hyperpla-
sie wihrend der Pubertit oder bei jungen menstruierenden Frau-
enistsehr hiufig (> Abb. 25.10, > Abb. 25.11, > Abb. 25.12B).
Eine Vergroflerung der Hypophyse infolge Prolaktinzellhyperpla-
sie kommt auch wihrend einer Schwangerschaft und der Stillzeit
oder als Antwort auf eine Ostrogentherapie vor.

Pathologische Hyperplasie

Die pathologische Hyperplasie ist am haufigsten Folge einer End-
organinsuffizienz. Die primire Hypothyreose ist die haufigste
Ursache einer pathologischen Hyperplasie der Hypophyse. So
kann eine langjdhrige Hypothyreose eine TSH-Zellhyperplasie
hervorrufen (> Abb. 25.13). Eine ACTH-Zellhyperplasie tritt
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Abb. 25.11 Die Mikrofotografie zeigt einen axialen Schnitt durch eine hyper-
plastische Hypophyse. Die diffus vergréBerte Adenohypophyse (gerade Pfeile)
asst die Neurohypophyse (offener Pfeil) klein erscheinen. (Mit frdl. Genehmi-
gung von A. Ersen, MD, B. Scheithauer, MD.)

infolge eines Hypokortisolismus bei der Addison-Krankheit auf.
Eine gonadotrope Hyperplasie kommt als Reaktion auf den pri-
miren Hypogonadismus (Klinefelter- oder Turner-Syndrom) zu-
stande.

Dariiber hinaus kann eine pathologische Hyperplasie durch
eine ektope Uberproduktion von Releasing-Hormonen hervor-
gerufen werden. So entsteht eine GH-Zellhyperplasie nach
einer iiberschieffenden Sekretion des GH-Releasing-Hormons
durch einen pankreatischen Inselzelltumor, ein Phdochromo-
zytom, ein Bronchialkarzinom und ein neuroendokrines Thy-
muskarzinom.

Eine ACTH-Zellhyperplasie kann auch die Folge einer ACTH-
Releasing-Hormon-Freisetzung aus einem hypothalamischen Ha-
martom (> Kap. 25.3.2) bzw. einem neuroendokrinen Tumor
oder einem ACTH-abhingigen Cushing-Syndrom sein. Eine
mammosomatotrope Hyperplasie tritt im Rahmen eines McCune-
Albright-Syndroms und des Gigantismus auf.

Pathologie

Makroskopische Pathologie

Die hiufigste physiologische Form der hypophyséren Hyperplasie
ist die diffuse Prolaktinzellhyperplasie wahrend der Schwanger-
schaft oder des Stillens. Hierbei kommt es zu einer symmetrischen
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Vergroflerung der Adenohypophyse, die unter Umstinden die
2- bis 3-fache NormgréfSe erreichen kann bei ansonstem norma-
lem Erscheinungsbild.

Klinische Aspekte

Epidemiologie und Demografie
Mit Ausnahme der PRL-Zellhyperplasie wahrend der Schwanger-
schaft ist eine Hyperplasie der Hypophyse selten.

Der Grof3teil der Patienten sind Kinder und junge Erwachsene.
Die hdufigste Atiologie ist die PRL-Zellhyperplasie.

Prisentation und natiirlicher Verlauf
Die Symptome unterscheiden sich in Abhdngigkeit vom jeweiligen
Hormon. Die PRL-Zellhyperplasie z. B. fithrt zu Hyperprolaktina-
mie. Die GH-Zellhyperplasie fithrt zu Gigantismus oder Akrome-
galie. Die ACTH-Zellhyperplasie verursacht ein Cushing-Syndrom.
Eine normale physiologische Hyperplasie erfordert keine Thera-
pie. Die pathologische Hyperplasie wird medikamentés behandelt
und hat eine exzellente Prognose. Sie fithrt nicht zu einer erhohten
Adenompravalenz.

Bildgebung

Die klassischen bildgebenden Charakteristika der Hyperplasie ist
eine symmetrische Gréflen- und Volumenzunahme der Hypophy-
se ohne fokalen raumfordernden Effekt oder eine ossire Erosion.

In der Nativ-CT stellt sich der superiore Driisenrand nach oben
konvex dar und die Driise misst in kraniokaudaler Ausdehnung
10-15 mm. Eine Erosion der osséren Sella turcica ist nicht nach-
weisbar. Nach KM-Applikation zeigt die Hypophyse in der CT ein
kraftiges und meist gleichméfliges Enhancement.

In der MRT wird eine vergrofierte und sich nach oben wolbende
Driise sichtbar, die sogar bis an das Chiasma opticum reichen
kann. Die vergroferte Hypophyse ist isointens zum Kortex in der
T1w und T2w. Dynamische KM-verstiarkte MRT-Sequenzen mit
2-3 mm Schichtdicke und einem kleinem FOV zeigen eine homo-
gene Kontrastierung der Hypophyse. Manchmal ldsst sich ein fo-
kal-noduldres Enhancement - insbesondere bei Vorliegen einer
ACTH-Zellhyperplasie — abgrenzen.

Differenzialdiagnose

Die Differenzierung zwischen einer Hyperplasie der Hypophyse
und einem Makroadenom (> Kap. 25.4.1) kann schwierig sein.
Hilfreich ist die Kenntnis von Alter, Geschlecht und endokrinem
Status. Bei Kindern sind die priméiren Neoplasien der Hypophyse

Abb. 25.13 A) Die koronare KM-T1w eines prapuber-
tierenden Patienten mit Hypothyreoidismus zeigt eine
Hyperplasie der Hypophyse (Pfeil), wobei sich die Drise
nach oben walbt und dadurch ein Makroadenom imitiert.
B) Nach Beginn einer Substitutionstherapie mit Schild-
drisenhormonen wurde einige Wochen spater eine
ereute MRT durchgefiihrt, die die Hypophyse wieder in
normaler GroBe darstellt (Pfeil).

selten, wohingegen die physiologische Vergréflerung hiufig
auftritt.

HINWEIS
Eine vergroBerte Hypophyse bei einem prapubertaren mannlichen Pati-
enten ist nahezu immer eine Hyperplasie und kein Adenom!

Die lymphozytire Hypophysitis (> Kap. 25.5.1) kann eine Ver-
groflerung der Hypophyse bedingen. Am haufigsten kommt sie bei
Schwangeren und postpartalen Patientinnen vor. Sie ist unter Um-
standen schwer allein anhand der Bildgebung von der physiologi-
schen PRL-Zellhyperplasie abzugrenzen. Ist das Infundibulum
vergrofSert, so ist eine Hypophysitis wahrscheinlicher als eine Hy-
perplasie.

Die intrakranielle Hypotension (> Kap.34.5.2) fithrt bei
50% der Patienten zu einer Hypophysenvergrofierung bis ober-
halb der Sella. Diese Patienten stellen sich typischerweise mit
Kopfschmerzen infolge des erniedrigten intrakraniellen Liquor-
drucks vor. Zu den klassischen Zeichen der intrakraniellen Hypo-
tension zihlen eine diffuse Duraverdickung und ein durales En-
hancement, eine Kaudalverlagerung des Gehirns durch die Incisu-
ra sowie eine Distension der vendsen Strukturen und duralen
Sinus.

25.2.3 Empty Sella
Terminologie

Eine ,,Empty Sella“ ist eine mit Arachnoidea ausgekleidete und
Liquor gefiillte Protrusion der supraselliren Zisterne durch das
Diaphragma sellae in die Sella turcica (> Abb. 25.14). Eine Emp-
ty Sella ist selten komplett ,,leer”. Ein kleines flachgedriicktes Hy-
pophysenresiduum ist in der Regel auf dem Boden der ossiren
Sella vorhanden, selbst wenn es sich nicht bildgebend abgrenzen
lasst. Daher ist der Begriff ,partielle Empty Sella“ anatomisch
préziser.

Atiologie

Eine Empty Sella kann primér oder sekundir entstehen. Eine pri-
mire Empty Sella tritt auf, wenn eine ungewdhnlich weite
(manchmal als ,,inkompetent* bezeichnete) Offnung im Diaphrag-
ma sellae eine intraselldre Herniation der Arachnoidea und des
Liquors aus der supraselldren Zisterne in die sich darunter befind-
liche Sella turcica zuldsst (> Abb. 25.15). Die Liquorpulsationen
konnen dann die Sella allmahlich erweitern und vertiefen. Die
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25.2 Bildgebende Normvarianten

Abb. 25.14 Die Grafik bildet eine primére Empty Sella ab (gerader Pfeil).
Die mit Liquor gefiillte Arachnoidalzisterne wélbt sich nach inferior in die
vergroBerte Sella turcica vor und flihrt zur posteroinferioren Abflachung der
Hypophyse am Boden der Sella turcica (offener Pfeil).

Abb. 25.15 Das von oben betrachtete Autopsiepraparat zeigt eine

weite Offnung im Diaphragma sellae (gerader Pfeil) mit einer darunterlie-
genden, liquorgefiillten Sella (offener Pfeil). (Mit frdl. Genehmigung von M.
Sage, MD.)

ossire Lamina und Dura, die die Sella vom Sinus sphenoidalis
trennen, bleiben jedoch intakt (> Abb. 25.16, > Abb. 25.17).

Eine sekundire Empty Sella liegt vor, wenn das Hypophysen-
volumen operativ, medikamentds mit Bromocriptin oder radio-
gen reduziert wurde. Weniger hdufig hinterldsst ein Hypophy-
senapoplex (meist zusammen mit einem Makroadenom) eine
leere erweiterte ossire Sella mit lediglich einem kleinen hdmor-
rhagisch infarzierten Driisenresiduum im posteroinferioren As-
pekt der Sella.

Selten kann ein Kind mit einem perinatalen Insult und konse-
kutiver neuronaler Nekrose im Hypothalamus ein sehr diinnes
Infundibulum und eine partielle Empty Sella aufweisen.

Eine seltene, aber wichtige Ursache der sekundédren Empty Sella
ist das Sheehan-Syndrom. Es ist eine der hiufigsten Ursachen ei-
ner Hypophyseninsuffizienz in unterentwickelten Lindern und

Abb. 25.16 Auf der sagittalen UbersichtsvergréBerung zeigt sich die partielle
Empty Sella als eine vergréBerte, nahezu komplett mit Liquor gefilllte Sella
(gerade Pfeile) mit einer gegen den selldren Boden abgeflachten Hypophyse
(offener Pfeil). (Mit frdl. Genehmigung von W. Kucharczyk, MD.)

Abb. 25.17 Die sagittale T1w zeigt eine klassische Empty Sella (gerader wei-
Ber Pfeil) mit einer vergroBerten Sella turcica einer 58-jahrigen Patientin mit
Cushing-Syndrom. Die ausgediinnte und abgeflachte Hypophyse ist am Boden
der Sella erkennbar (offener blauer Pfeil).

entsteht im Rahmen einer ischdmischen Hypophysennekrose
nach einer schwerwiegenden postpartalen Blutung. Die Mehrheit
der Patienten mit Sheehan-Syndrom hat eine Empty Sella in der
CT oder MRT.

Klinische Aspekte

Epidemiologie und Demografie
Die genaue Privalenz der Empty Sella ist unbekannt. Sie wird in
5-10% der kraniellen MRT diagnostiziert.

Obwohl die Empty Sella in jedem Alter vorkommen kann, liegt
der Erkrankungsgipfel in der 5. Lebensdekade. Es liegt eine ein-
deutige weibliche Praidominanz von 4 : 1 vor. Der mittlere BMI der
Patienten mit einer Empty oder partiellen Empty Sella ist signifi-
kant hoher als bei Menschen ohne Empty Sella.
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Prisentation
Die meisten Patienten mit einer Empty Sella sind asymptomatisch
oder weisen unspezifische Symptome wie Kopfschmerz auf
(> Abb. 25.18). Dennoch kann die primédre Empty Sella mit di-
versen Erkrankungen, von geringen endokrinen Stoffwechselsts-
rungen bis hin zu Rhinorrhé oder Otorrho, assoziiert sein. 18-
20% der Patienten mit primarer Empty Sella leiden unter Hyper-
prolaktindmie, 5% an globaler Hypophysenvorderlappeninsuffizi-
enz und 4 % an einem isolierten GH-Mangel. Bei nahezu 80 % der
adiposen Frauen mittleren Alters mit einer spontanen Otoliquor-
rho oder Rhinoliquorrhd ldsst sich in der praoperativen MRT eine
hiermit assoziierte Empty Sella finden (> Abb. 25.19). Zudem ist
eine Empty Sella hdufig mit einer idiopathischen intrakraniellen
Hypertension assoziiert (> Abb. 25.20).

Gelegentlich stellen sich die Patienten mit Sehstérungen infolge
einer inferioren Verlagerung des Chiasma opticum in die Empty

Sella vor. In den meisten dieser Fille handelt es sich um eine sekun-
ddre Empty Sella nach transsphenoidaler Adenomexstirpation.

Behandlungsoptionen

Im Allgemeinen erfordert weder die primére noch die sekundire
Empty Sella eine definitive Therapie. In einigen Fillen kann eine
Hormonsubstitutionstherapie notwendig werden. Eine Rhinoli-
quorrhd, Otoliquorrhé oder Verlagerung des Chiasma opticum
mit schwerwiegenden Sehstérungen konnen unter Umstinden ei-
ne chirurgische Intervention erforderlich machen.

Bildgebung

Allgemeines

In der Bildgebung ldsst sich intraselldrer Liquor mit einer ausge-
diinnten, gegen den selldren Boden flachgedriickten Hypophyse
abgrenzen.

Abb. 25.18 A) In der sagittalen T1w einer 28-jéhrigen
Patientin mit komplexfokalen Anfallen wurde inzidentell
eine Empty Sella festgestellt (Pfeil).

B) Die koronare KM-T 1w derselben Patientin zeigt, dass
das Infundibulum (Pfeil) nach lateral deviiert—eine Norm-
variante. Der Hormonstatus der Patientin war unauffallig.

Abb. 25.19 A) Eine Empty Sella ist nicht immer gutar-
tig, wie dieser Fall einer 56-jdhrigen Patientin mit einem
Liquorleck zeigt. Die (ibergroBe, liquorgefiillte Empty Sella
(Pfeil) ist deutlich groBer als die tibliche Normvariante.

B) In der koronaren T2w derselben Patientin ist eine Flis-
sigkeitsretention (offener Pfeil) unterhalb des ausgediinn-
ten Bodens der liquorgefiillten Sella turcica (gerader Pfeil)
zu sehen. Intraoperativ wurde eine ossare Dehiszenz
festgestellt und behoben.

Abb. 25.20 A) Die sagittale T1w zeigt die partielle
Empty Sella (Pfeil) einer 24-jahrigen Patientin mit Kopf-
schmerzen. Eine normale Hypophyse bei jungen Frauen
sollte einen konvexen Oberrand aufweisen.

B) Die axiale T2w der Orbitae derselben Patientin
verdeutlicht die erweiterten Optikusscheiden (gerade
blaue Pfeile), die Elevation der Sehnervenpapillen und
Abflachung der posterioren Bulbi (offene weiBe Pfeile),
hinweisend auf Stauungspapillen. Dies sind klassische
Befunde einer idiopathischen intrakraniellen Hyperten-
sion.



Computertomografie

Liquorisodense Fliissigkeit fiillt eine normal grofle oder moderat
erweiterte Sella turcica aus. Bei der primédren Empty Sella ist der
ossire Boden der Sella turcica intakt, wohingegen er bei der sekun-
ddren Empty Sella nach transsphenoidaler Hypophysektomie hdu-
fig einen chirurgischen Defekt zeigt. Das Infundibulum und die
Driisenreste weisen in der KM-CT ein regelrechtes Enhancement
auf. Das Infundibulum kann von der Mittellinie abweichen und
etwas verkippt imponieren.

Magnetresonanztomografie

Die intraselldre Flussigkeit verhilt sich exakt wie Liquor in der
T1w und T2w und ihr Signal wird in der FLAIR komplett suppri-
miert. In der DWTI ldsst sich keine Diffusionsrestriktion abgren-
zen. In schweren Fillen kann das Chiasma opticum bzw. der ante-
riore Anteil des III. Ventrikels zur Sella turcica hin verzogen wer-
den oder sogar in sie hernieren. Falls die Empty Sella Folge einer
Operation ist, kénnen Fettplomben und narbiges Granulationsge-
webe mit Adhésionen zu Verziehungen der regionalen Anatomie
fithren.

Differenzialdiagnose

Die Hauptdifterenzialdiagnose einer Empty Sella ist die supra-
sellire Arachnoidalzyste (> Kap. 28.2.1), die in die Sella turcica
hernieren kann. Die ossdre Sella erscheint in einem diesem Fall
nicht nur vergrofiert, sondern erodiert und abgeflacht. Obwohl
Arachnoidalzysten meist inzidentelle Befunde sind, weisen sie ei-
ne variable Grofle auf und kénnen symptomatisch werden, wenn
sie durch ihre Gréf3e einen raumfordernden Effekt auf das Infun-
dibulum oder die Hypophyse ausiiben. Arachnoidalzysten weisen

v
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i

Abb. 25.21 A) Die sagittale KM-T1w eines 73-jahrigen
Patienten zeigt eine Arachnoidalzyste (offener Pfeil),

die die Sella und die suprasellare Zisterne ausfiillt. Man
beachte die Verlagerung des Infundibulums nach superior
(gerader weiBer Pfeil). Die KM-aufnehmende Hypophyse
liegt abgeflacht im anterioren Anteil der Sella (gerader
blauer Pfeil).

B) In der koronaren T1w desselben Patienten ist erkenn-
bar, dass das Chiasma opticum (blauer Pfeil) durch die
Arachnoidalzyste (weiBer Pfeil) nach superior verdrangt
wird. Die Zyste weist liquorisointenses Signalverhalten in
allen MRT-Sequenzen auf.

Abb. 25.22 A) Die sagittale T1w zeigt eine sehr groBe
zystische Raumforderung (weiBer Pfeil), die die Sella und
die supraselldre Region ausfiillt und einen raumfordern-
den Effekt auf das angrenzende Gehirn ausiibt. Man
beachte die VergréBerung und Abflachung der Sella
(blauer Pfeil).

B) In der sagittalen T2w desselben Patienten ist erkenn-
bar, dass die Signalintensitat der Arachnoidalzyste der
von Liquor entspricht (Pfeil). Eine Rathke-Taschen-Zyste
kommt differenzialdiagnostisch nicht in Betracht, da der
Zystenrand nicht anreichert und auch kein intrazystisches
Knétchen nachweisbar ist. Nach Zystenentfernung kehrte
die Hypophysenfunktion in den Normbereich zuriick.
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denselben Signalcharakter wie Liquor in allen MRT-Sequenzen
auf und zeigen korrespondierend eine komplette Signalsuppressi-
on in der FLAIR. In der sagittalen T2w ist hdufig ein angehobener,
komprimierter und iiber die supraselldre Arachnoidalzyste ausge-
zogener III. Ventrikel erkennbar (> Abb. 25.21, > Abb. 25.22).

Die andere wichtige Differenzialdiagnose bei Patienten mit Emp-
ty Sella ist die idiopathische intrakranielle Hypertension, auch
als ,Pseudotumor cerebri“ bekannt. Sowohl eine inzidentelle
Empty Sella als auch die idiopathische intrakranielle Hypertension
treten mit einer hoheren Privalenz bei adiposen Frauen auf. In der
Bildgebung besteht somit oft eine Uberschneidung der beiden En-
titaten. Die fiir die idiopathische intrakranielle Hypertension typi-
schen Befunde, wie die Erweiterung der Optikusnervenscheiden,
Verschmilerung der Zisternen und Ventrikel, konnen in der Dif-
ferenzierung zwischen den beiden Entitdten hilfreich sein. Bei
idiopathischer intrakranieller Hypertension liegen typischerweise
Stauungspapillen vor, erkennbar an der Protrusion der Sehner-
venpapille in den posterioren Bulbus (> Abb. 25.20).

Ein erhohter intrakranieller Druck, verursacht durch einen
obstruktiven Hydrozephalus, fithrt in der Regel zu einer Verlage-
rung der dilatierten basalen Recessus des anterioren III. Ventri-
kels - nicht der supraselldren Zisterne-in die Sella. Eine trans-
ependymale Liquordiapedese ist hiufig bei erhohtem intrakraniel-
lem Druck, fehlt aber komplett bei einer Empty Sella.

25.3 Kongenitale Lasionen

25.3.1 Anomalien der Hypophyse

Ein vollstindige Aplasie der Hypophyse und des Infundibulums
ist selten und nahezu immer fatal bei Geburt oder kurz danach.
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Abb. 25.23 Die sagittale Grafik illustriert eine Ektopie der Neurohy-
pophyse (gerader Pfeil), die sich am distalen Ende des infundibularen

Stumpfes befindet. Sella und Adenohypophyse (gebogener Pfeil) sind beide
verkleinert.

Eine Hypoplasie der Hypophyse kommt deutlich hiufiger vor
(> Abb. 25.23). Viele der betroffenen Kinder haben einen GH-
Mangel und sind deshalb kleinwiichsig, d. h. sie sind ,hypophysi-
re Zwerge“. Diese Patienten konnen mittels Hormonsubstitutions-
therapie behandelt werden, sodass eine korrekte und frithzeitige
Diagnosestellung klinisch relevant ist.

Hypoplasie der Hypophyse

Eine hypoplastische Hypophyse ist die hiufigste Anomalie bei
Kindern mit einem isolierten GH-Mangel. Anomalien des Infun-
dibulums hingegen sind deutlich haufiger bei Kindern mit multi-
pler Hormondefizienz. Nahezu 75 % der Kinder mit einem Hypo-
pituitarismus sind ménnlichen Geschlechts.

Bildgebend gehen diese Anomalien mit einer Verkleinerung
von Sella und Hypophysenvorderlappen, einem hypoplastischen
oder fehlenden Infundibulum und einem ektopen, posterior hypo-
physdren ,,bright spot“ einher. Eine Ektopie liegt vor, wenn der
T1w-hyperintense Hypophysenhinterlappen in das Infundibulum
oder die hypothalamische Eminentia mediana verlagert ist
(> AbD. 25.24, > Abb. 25.25).

Generell korreliert das Ausmafl der in der MRT festgestellten
Anomalien mit dem Schweregrad des Hormonmangels. Patienten

Abb. 25.24 In der sagittalen T1w zeigt sich eine ektope Neurohypophyse an
der Eminentia mediana des Hypothalamus (weiBer Pfeil). Das Infundibulum fehlt
und die Adenohypophyse (blauer Pfeil) ist verkleinert. Der normale ,bright spot”
der Neurohypophyse ist nicht in seiner typischen Lokalisation zu finden.

mit einem isolierten GH-Mangel haben eher eine Adenohypophy-
se und ein Infundibulum von normaler Gréfle als Patienten mit
multiplem Hormonmangel.

Das Kallmann-Syndrom, auch als hypogonadotroper Hypogo-
nadismus bekannt, ist eine neuronale Migrationsstérung, die in
hypoplastischen bzw. aplastischen Nn. und Sulci olfactorii resul-
tiert. Typisch sind zudem diverse visuelle und septale Anomalien
sowie eine Hypoplasie der Hypophyse.

Duplikation der Hypophyse

Die Duplikation der Hypophyse ist eine seltene Anomalie, die in
koronarer Ansicht anhand von zwei Hypophysenstielen identifi-
ziert werden kann (> Abb. 25.26B, > Abb. 25.26C). Das Tuber
cinereum des Hypothalamus und die Corpora mamillaria vereinig-
ten sich dabei zu einer singuldren dicken Formation (am besten
sichtbar in der Mediosagittalebene) (> Abb. 25.26A). Haufig sind
hiermit kraniofaziale und kraniozervikale Anomalien assoziiert.

Im Unterschied zur Hypoplasie der Hypophyse verursacht die
Duplikation nur selten Hormondefizite. Stattdessen findet sich
hdufig ein Spektrum mittellinienassoziierter kraniofazialer und
kraniozervikaler Segmentations- und Fusionsstérungen. Das
weibliche Geschlecht ist hidufiger betroffen.

Abb. 25.25 A) Die sagittale T1w einer 4-Jahrigen mit
Panhypopituitarismus zeigt schwerwiegendere Befunde:
kaum vorhandenes Driisengewebe in der Sella (blauer
Pfeil), ein fehlendes Infundibulum und eine ektope Neu-
rohypophyse am Boden des Hypothalamus (weiBer Pfeil).
B) Die koronare T2w derselben Patientin lasst eine
nahezu fehlende Hypophyse (weiBer Pfeil), ein nicht vor-
handenes Infundibulum und eine in den Hypothalamus
verlagerte Neurohypophyse erkennen (schwarzer Pfeil).
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Abb. 25.26 A) Die sagittale T1w zeigt einen verdickten Boden des Ill. Ventrikels (gerader Pfeil) als Folge einer Fusion des Hypothalamus sowie eine nahezu

inapparente Sella (offener Pfeil).

B) In der koronaren T1w desselben Patienten sind zwei nach lateral verlagerte hyperintense Hypophysen erkennbar (Pfeile).
C) In der koronaren T2w ist die Duplikation des Infundibulums sichtbar (Pfeile). Die Duplikation der Hypophyse ist eine seltene kongenitale Anomalie.

25.3.2 Hypothalamisches Hamartom
Terminologie

Das hypothalamische Hamartom, auch bekannt als dienzephales
Hamartom oder Tuber-cinereum-Hamartom, ist eine nichtneo-
plastische kongenitale Malformation, die mit Pubertas praecox,
Verhaltensstorungen und gelastischen Anfillen assoziiert ist.

Atiologie

Das hypothalamische Hamartom ist eine Anomalie der neuronalen
Migration, die sich vermutlich zwischen dem 33. und 41. Gestationstag
entwickelt. Es ist Teil des Pallister-Hall-Syndroms, das durch GLI3-
Frameshift-Mutationen des Chromosoms 7p13 hervorgerufen wird.

Pathologie

Lokalisation

Die Mehrzahl der hypothalamischen Hamartome befindet sich im
Tuber cinereum, d.h. zwischen dem Hypophysenstiel anterior und
den Corpora mamillaria posterior (> Abb. 25.27, > Abb. 25.28).

Abb. 25.27 Die sagittale Grafik illustriert ein pedunkuliertes hypothalamisches
Hamartom (Pfeil), das sich zwischen dem Infundibulum anterior und den Corpora
manmillaria posterior befindet. Die Lasion ist der grauen Substanz ahnlich.

Abb. 25.28 Die submentovertikale Ansicht zeigt ein klassisches, einem
Kragenknopf dhnliches, pedunkuliertes hypothalamisches Hamartom (offener
Pfeil), das zwischen dem Infundibulum (gerader Pfeil) anterior und den Corpora
mamillaria (nicht dargestellt) sowie dem Pons (gebogener Pfeil) posterior liegt.
(Mit frdl. Genehmigung von R. Hewlett, MD.)

Sie konnen pedunkuliert (> Abb. 25.29) oder sessil (> Abb. 25.30)
sein. Die pedunkulierten Hamartome konnen sich nach inferior in
die supraselldre Zisterne ausdehnen, wohingegen die sessilen vom
Boden des III. Ventrikels in dessen Lumen hineinragen.

Grofle und Anzahl

Hamartome sind solitdre Lisionen, deren Grofle von wenigen Mil-
limetern (> Abb. 25.31) bis zu riesigen, gemischt solide-zysti-
schen Lasionen von einigen Zentimetern im Durchmesser variiert
(> Abb.25.32, > Abb. 25.33).

Makro- und mikroskopische Pathologie

Die hypothalamischen Hamartome sind scharf abgrenzbare, rund-
liche oder ovale Weichteilraumforderungen, die dem normalen
Hirnparenchym &hneln. Histologisch bestehen die Hamartome
aus gut differenzierten kleinen und grofien Neuronen, durchsetzt
von unterschiedlich grofien Ansammlungen von Gliazellen. Kalzi-
fikation, Hamorrhagie und Nekrose sind selten, dennoch enthal-
ten sehr grofle Lasionen oft gut abgrenzbare Zysten.
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Abb. 25.30 Die sagittale T2w zeigt ein klassisches ungestieltes hypothalami-
sches Hamartom (gerader Pfeil), das sich in den Boden des Iil. Ventrikels wolbt
(offener Pfeil). Die Raumforderung ist gering hyperintens im Vergleich zur grau-
en Substanz—eine regelrechte Eigenschaft des hypothalamischen Hamartoms.
Ungestielte Lasionen sind im Allgemeinen mit gelastischen Anféllen assoziiert.

Abb. 25.31 Die sagittale T2w zeigt ein winziges sessiles hypothalamisches
Hamartom (gerader Pfeil), das isointens zur grauen Substanz ist und direkt
hinter dem Infundibulum (offener Pfeil) und vor den Corpora mamillaria
(gebogener Pfeil) liegt.

Abb. 25.29 A) Die sagittale T2w eines 12-monati-
gen Kindes mit zentraler Pubertas praecox zeigt ein
klassisches, ,kragenknopfahnliches” hypothalamisches
Hamartom (gerader Pfeil) zwischen dem Infundibulum
(gebogener Pfeil) und den Corpora mamillaria (offe-

ner Pfeil). Die Raumforderung ist isointens zur grauen
Substanz.

B) In der sagittalen KM-T1w desselben Patienten nimmt
das hypothalamische Hamartom (Pfeil) kein Kontrastmit-
tel auf. Ware dies der Fall, kdme differenzialdiagnostisch
ein Gliom in Betracht.

Staging, Graduierung und Klassifikation

Die am meisten verbreitete Klassifikation der hypothalamischen
Hamartome ist die morphologische. Die Hamartome konnen pe-
dunkuliert oder sessil sein. Pedunkulierte Hamartome haften am
Tuber cinereum und ragen in die suprasellire Zisterne hinein.
Sessile Hamartome sitzen am Boden des III. Ventrikels und bezie-
hen oft die Corpora mamillaria mit ein. Sie ragen unterschiedlich
weit in die supraselldre Zisterne hinein.

Klinische Aspekte

Demografie

Hypothalamische Hamartome sind seltene Lasionen. Umgekehrt
lasst sich bei einem Drittel der Patienten mit einer zentralen Pu-
bertas praecox ein hypothalamisches Hamartom nachweisen. Es
wird eine moderate ménnliche Pradominanz beobachtet.

Prisentation

Die meisten hypothalamischen Hamartome werden zwischen dem
1. und 3. Lebensjahr manifest. 75 % der Patienten mit einem histo-
logisch gesicherten Hamartom leiden an einer Pubertas praecox
und 50 % an epileptischen Anfillen.

Die durch ein Hamartom bedingten epileptischen Anfille sind
in ihrer Ausprigung variabel, altersabhingig und oft therapiere-
fraktir. Gelastische Anfille (iktale Lachanfille) sind die haufigste
Form. In ihrer Klinischen Auspragung reichen sie vom fazialen
Grinsen bis zu heftigen Kontraktionen des Diaphragmas begleitet
durch ein Schiitteln des ganzen Korpers. Diese gelastischen Anfil-
le sind haufiger mit sessilen Hamartomen assoziiert. Im Gegensatz
dazu kommt die Pubertas praecox hiufiger bei Patienten mit klei-
nen pedunkulierten Hamartomen vor. Die Patienten konnen auch
gleichzeitig beides — sowohl iktale Anfille als auch Pubertas prae-
cox — aufweisen.

Anomalien, die mit hypothalamischen Hamartomen assoziiert
sind, umfassen u.a. die Holoprosenzephalie. Patienten mit einem
Pallister-Hall-Syndrom haben zusitzlich zu hypothalamischen
Hamartomen digitale Malformationen, mittellinienassoziierte
(Epiglottis/Larynx) Anomalien sowie kardiale, renale oder anale
Anomalien.

Natiirlicher Verlauf

Hypothalamische Hamartome bleiben generell gréfienkonstant.
In einigen Fallen kann eine Antihormontherapie, d.h. mit einem
LH-Releasing-Hormon-Agonist, hilfreich sein. Ein Versagen der
medikamentésen Therapie oder ein schnelles Wachstum der Lsi-
onen kénnen eine chirurgische Intervention erfordern.



Abb. 25.32 A) Die KM-T1w eines mannlichen Jugendli-
chen mit hypogonadotropem Hypogonadismus zeigt eine
lobulierte Raumforderung ohne KM-Aufnahme (gerade
Pfeile) in den supraselldren und prapontinen Zisternen.
Das Infundibulum (offener Pfeil) wird nach anterior
verlagert.

B) In der Multivoxel-MR-Spektroskopie der Raumfor-
derung wurden erniedrigtes NAA (gerader Pfeil) und
erhéhtes Myo-Inositol (offener Pfeil) in dem Voxel direkt
oberhalb der Raumforderung festgestellt. Befunde und
Anamnese sind mit einem hypothalamischen Hamartom
vereinbar.

Abb. 25.33 A) Die sagittale T1w zeigt ein riesiges, sich
hinter dem Clivus ausdehnendes (gerader Pfeil) hypotha-
lamisches Hamartom. Die Raumforderung ist mit einer
liquorahnlichen Zyste (offener Pfeil) assoziiert. (Mit frdl.
Genehmigung von R. Nguyen, MD.)

B) Die T2w desselben padiatrischen Patienten ver-
deutlicht, dass das Hamartom aus dysplastischer und
desorganisierter grauer Substanz (gerader Pfeil) sowie
etwas nichtmyelinisierter weiBer Substanz (offener Pfeil)
besteht. (Mit frdl. Genehmigung von R. Nguyen, MD.)

Bildgebung

Allgemeines

Das klassische Erscheinungsbild des hypothalamischen Hamar-
toms ist eine hypothalamische Raumforderung ohne Enhance-
ment zwischen Infundibulum und den Corpora mamillaria
(> Abb. 25.29).

Computertomografie

In der Nativ-CT stellt sich das hypothalamische Hamartom als ho-
mogene suprasellire, isodense bis, im Vergleich zum angrenzen-
den Gehirn, leicht hypodense Raumforderung dar. Sie nimmt kein
Kontrastmittel auf. Die groflen Hamartome konnen Zysten auf-
weisen.

Magnetresonanztomografie

Pedunkulierte hypothalamische Hamartome haben in der sagitta-
len T1w eine kragenknopféhnliche Form und dehnen sich nach
inferior in die supraselldre Zisterne aus. Ihr Signalcharakter ist in
der Regel isointens zur normalen grauen Substanz in der T1w und
iso- bis gering hyperintens in der T2w/FLAIR. Der Grad der T2w-
Hyperintensitdt ist direkt proportional zum Verhéltnis von glia-
lem zu neuronalem Gewebe im Hamartom.

Hypothalamische Hamartome nehmen kein Kontrastmittel auf.
Ist eine KM-Anreicherung abgrenzbar, sollte ein glialer Tumor in
Betracht gezogen werden.

In der MR-Spektroskopie lassen sich ein gering erniedrigtes NAA
und gering erhéhtes Cholin feststellen, was mit einer reduzierten
neuronalen Dichte und einer relativen Gliose vereinbar ist. Die Er-
hohung des Myo-Inositols deutet auf die vermehrte gliale Kompo-
nente im Hamartom im Vergleich zum normalen Gehirn hin.
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Differenzialdiagnose

Die Differenzialdiagnosen des hypothalamischen Hamartoms sind
das Kraniopharyngeom und das chiasmatische/hypothalamische
Astrozytom. Das klinische Bild ist sehr hilfreich in der Differenzie-
rung zwischen diesen Entititen.

Das Kraniopharyngeom (> Kap. 25.4.6) ist die haufigste sup-
rasellire Raumforderung bei Kindern. Mehr als 90 % der Kranio-
pharyngeome sind zystisch, 90% verkalken und 90% zeigen ein
noduléres bzw. randstandiges Enhancement.

Das Sehbahn-/hypothalamische pilozytische Astrozytom
(> Kap. 17.2.1) ist die zweithdufigste padiatrische suprasellire
Raumforderung. Astrozytome sind T2w-/FLAIR-hyperintens und
zeigen oft ein Enhancement in der KM-T1w.

25.3.3 Rathke-Taschen-Zyste
Terminologie

Die Rathke-Taschen-Zyste ist eine benigne ektodermale Zyste der
Sellaregion.

Atiologie

Rathke-Taschen-Zysten entstehen aus den Resten der fetalen Rath-
ke-Tasche. Wenn sich das embryonale Stomodeum (die primitive
Mundhéhle) invaginiert und nach dorsal ausdehnt, bildet es einen
mit Ektoderm ausgekleideten kraniopharyngealen Gang aus. Der
Gang trifft auf einen Auswuchs des III. Ventrikels und daraus ent-
wickelt sich die Hypophyse. Die anteriore Wand der Tasche bildet
den Hypophysenvorderlappen und die Pars tuberalis. Die posterio-
re Wand tragt zur Ausbildung der Pars intermedia bei. Das einge-
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schlossene Lumen formt sich zu einer schmalen ,Tasche®-die
Rathke-Tasche. In der Regel bildet sie sich bis zum Ende der 12.
Gestationswoche zuriick. Sollte sie persistieren und sich im Verlauf
erweitern, resultiert daraus eine Rathke-Taschen-Zyste.

Pathologie

Lokalisation

Rathke-Taschen-Zysten kommen nur in der Sellaregion vor. Etwa
40% sind komplett intraselldr und liegen meist zwischen dem
Vorderlappen und der Pars intermedia, wohingegen die restlichen
60 % suprasellar liegen (> Abb. 25.34, > Abb. 25.35).

Grofle und Anzahl

Die Mehrzahl der symptomatischen Rathke-Taschen-Zysten sind
5-15 mm im Durchmesser. Sie kénnen mitunter so grof§ werden,
dass sie das Chiasma opticum und das angrenzende Hirnparen-

=
L

Abb. 25.34 Die koronare Grafik illustriert eine typische suprasellére Rathke-
Taschen-Zyste, die sich zwischen Hypophyse (gerader schwarzer Pfeil) und
Chiasma opticum (gerader weiBer Pfeil) befindet.

Abb. 25.35 Die sagittale T1w eines asymptomatischen Patienten zeigt eine
winzige hyperintense supraselldre Raumforderung (gerader Pfeil), die getrennt
vom , bright spot” der Neurohypophyse (offener Pfeil) zu liegen scheint. Es
wurde eine Rathke-Taschen-Zyste vermutet.

chym komprimieren, die Schidelbasis erodieren oder zu einer Er-
weiterung der Sella turcica fithren.

Makroskopische Pathologie

Rathke-Taschen-Zysten sind gering lobulierte, scharf berandete
Zysten. Der Zysteninhalt variiert von klarem, liquorahnlichem bis
zu gelbem (dickfliissigem und eingedicktem) mukoidem Material.

Mikroskopische Pathologie

Rathke-Taschen-Zysten sind ektodermale Zysten. Sie werden von
einem einschichtigen, Kinozilien tragenden iso- oder hochprisma-
tischen Epithel zusammen mit einer unterschiedlich grofien An-
zahl Becherzellen ausgekleidet. Immunhistochemisch lassen sich
die Rathke-Taschen-Zysten durch ihre Expression der Zytokerati-
ne 8 und 20 nachweisen.

Klinische Aspekte

Demografie
Obwohl Rathke-Taschen-Zysten in jedem Alter vorkommen kon-
nen, liegt das mittlere Manifestationsalter bei 45 Jahren.

Prisentation

Die meisten Rathke-Taschen-Zysten sind asymptomatisch und
werden inzidentell in einer bildgebenden Untersuchung oder Aut-
opsie entdeckt. Symptomatische Rathke-Taschen-Zysten verursa-
chen eine Hypophysendysfunktion (~70%), Sehstérungen (~45-
55%) und Kopfschmerzen (~50 %).

Gelegentlich prisentieren sich Rathke-Taschen-Zysten mit ei-
nem ,,Zystenapoplex*, der tiblicherweise, aber nicht ausnahmslos,
durch eine spontane intrazystische Hamorrhagie hervorgerufen
wird. Die Symptome sind in der Regel von einem Hypophysenapo-
plex nicht zu unterscheiden.

Natiirlicher Verlauf

Die meisten Rathke-Taschen-Zysten sind in ihrer Grofle und ih-
rem Intensitdtscharakter stabil. Sie unterliegen keiner malignen
Transformation.

Bildgebung

Computertomografie

Die Nativ-CT zeigt eine scharf abgrenzbare, rundliche oder ovoide
Raumforderung in oder oberhalb der Sella. In der Nativ-CT sind
etwa 75% der Rathke-Taschen-Zysten hypodens und 20% ge-
mischt hypo- und isodens. Die restlichen 5-10% sind hyperdens
(> Abb. 25.36A). Im Vergleich zum Kraniopharyngeom treten
Kalzifikationen selten auf.

Magnetresonanztomografie

In Abhéngigkeit vom Inhalt andert sich der Signalcharakter der Zys-
te. 50 % der Rathke-Taschen-Zysten ist T1w-hypointens und 50 %
T1w-hyperintens (> Abb. 25.36B). In der T2w ist der Grofiteil der
Rathke-Taschen-Zysten hyperintens (> Abb. 25.37A), wohinge-
gen 25-30 % iso- bis hypointens sind (> Abb. 25.36C). Bei sorgfil-
tiger Betrachtung konnen in 40-75 % der Félle intrazystische Nodu-
li identifiziert werden (> Abb. 25.36C, > Abb. 25.37A).

In der FLAIR sind Rathke-Taschen-Zysten fast immer hy-
perintens (> Abb. 25.38A). Um die nicht KM-aufnehmende
Zyste ist haufig ein KM-aufnehmender, aus komprimierter Hy-
pophyse bestehender Gewebesaum abgrenzbar (,claw sign)
(> Abb.25.36D, > Abb. 25.37B, > Abb. 25.38B).
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Es existieren verschiedene Syndrome mit prominenten kutanen
Manifestationen ohne assoziierte Neoplasien. Viele dieser Erkran-
kungen weisen als fithrende Manifestationen sowohl kutane als
auch intrakranielle vaskuldre Lisionen auf. Diese vaskuldren Pha-
komatosen konnen segmental beschrinkt sein, eine grofere Regi-
on betreffen oder sich als singuldre umschriebene vaskuldre Lasi-
on manifestieren.

Anne G. Osborn und Gary L. Hedlund

Manche vaskuldren Phakomatosen, wie das Sturge-Weber-Syn-
drom, liegen bereits bei Geburt vor (sind also kongenital), sind
aber nicht vererbt. Andere wiederum weisen spezifische Genmuta-
tionen und bekannte Vererbungsmuster auf, wie die hereditire
hamorrhagische Teleangiektasie. In diesem Kapitel werden diese
und weitere Eigenschaften der wichtigsten vaskuldren neurokuta-
nen Syndrome diskutiert.

40.1 Syndrome mit kapillaren
Malformationen

In der aktualisierten Klassifikation der International Society for the
Study of Vascular Anomalies werden Naevi flammei (Portweinfle-
cken, Feuermale) und assoziierte Syndrome (z.B. Sturge-Weber-
Syndrom) in der Rubrik kapillire Malformationen eingeordnet.

In diesem Abschnitt iiber syndromale kapillire Malformatio-
nen werden das Sturge-Weber-Syndrom, die kapillar-lympha-
tisch-vendse Malformation (auch als Klippel-Trenaunay-Syndrom
bezeichnet) und das Syndrom der kapilliren Malformation - arte-
riovendsen Malformation besprochen.

40.1.1 Sturge-Weber-Syndrom

Das Sturge-Weber-Syndrom (SWS) ist ein besonderes neurokuta-
nes Syndrom, da es im Gegensatz zu den meisten anderen Phako-
matosen sporadisch auftritt, nicht vererbt ist und nicht familidr
gehduft auftritt. Zudem ist es eines der am meisten entstellenden
Syndrome, da es in der Mehrzahl der Falle mit einem prominenten
Naevus flammeus (Portweinfleck, Feuermal) einhergeht. Haufig
kommt es zu neurologischen Symptomen wie Epilepsie, fokalen
Defiziten und mentaler Retardierung.

Die Bildgebung hat schon immer eine zentrale Rolle bei Diag-
nostik und Management des SWS gespielt. Mit der Verfiigbarkeit
der funktionellen Bildgebung konnten neue Einblicke in die klini-
schen Manifestationen und die Pathophysiologie dieser Erkran-
kung gewonnen werden.

Terminologie

Das SWS ist auch unter der Bezeichnung enzephalotrigeminale
Angiomatose bekannt. Seine Kennzeichen sind:

Deutsche Ubersetzung: Eberhard Siebert

Vaskulare neurokutane Syndrome

e Variable Kombinationen aus einer dermalen kapillar-venularen
Malformation (der Portweinfleck) im sensiblen Versorgungs-
gebiet des N. trigeminus

e Ein retinales-choroidales Angiom (entweder mit oder ohne
Glaukom)

e Ein leptomeningeales kapilldr-vendses Angiom

Atiologie

Die frither als rétselhaft angesehene Pathophysiologie des SWS
wurde mittlerweile demystifiziert. Im Jahr 2013 wurden aktivie-
rende postzygotische somatische GNAQ-Mutationen sowohl beim
SWS als auch bei nichtsyndromalen kapilldren Malformationen
vom Portweinfleck-Typ (sog. SWS Typ 2, also einem Portwein-
fleck ohne assoziierte piale vaskulidre Malformation) identifiziert.

Endothelzellen innerhalb der kutanen und zerebralen Lasionen
beim SWS exprimieren kréftig die somatische R183Q-GNAQ-
Mutation. Dies fithrt zu einer Hyperaktivierung verschiedener
nachgeordneter Signalkaskaden einschliefllich dem RAS-MEK-
ERK- und (indirekt) dem mTOR-Signalweg.

GNAQ-Mutationen verursachen ein iiberlappendes phénotypi-
sches Spektrum an vaskuldren und melanozytiren Muttermalen.
Je nachdem, wann sie auftreten, konnen sie zu unterschiedlichen
dermalen Phinotypen fithren: rein vaskuldr (SWS), rein pigment-
bezogen (dermale Melanozytose) oder beides (Phakomatosis pig-
mentovascularis).

Pathologie

Das charakteristische leptomeningeale (piale) Angiom wird durch
ein Netz diinnwandiger Blutgefifle - multiple vergrofierte Kapilla-
ren und vendse Gefaflstrukturen — gebildet. Das Angiom iiberzieht
die Hirnoberflache und zieht in die verbreiterten Sulci zwischen
die atrophierten Gyri hinein (> Abb. 40.1).

Das Angiom ist am héufigsten parietookzipital lokalisiert, ge-
folgt von Frontal- und Temporallappen. Die Hemisphire kann
partiell oder komplett betroffen sein. In 80 % der Falle ist das SWS
unilateral und typischerweise ipsilateral zum fazialen Angiom. Ei-
ne bilaterale Beteiligung kann in 20 % der Fille beobachtet wer-
den. In 11 % der Fille liegen infratentorielle Lasionen vor.

Dystrophe lamindre kortikale Kalzifikationen sind typisch
(> Abb. 40.2). Makroblutungen und groflere Territorialinfarkte
sind selten.

Klinische Aspekte

Demografie

Das SWS ist ein seltenes Syndrom mit einer geschétzten Pravalenz
von 1 :40.000-50.000 Lebendgeburten. Es gibt keine Geschlech-
terbevorzugung.
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Abb. 40.1 Die Grafik illustriert ein Sturge-Weber-Syndrom (SWS) mit pialer
Angiomatose (gerader weiBer Pfeil), tiefen medulldren vendsen Kollateralen
(gerader schwarzer Pfeil), vergroBertem Plexus choroideus (offener Pfeil) und
Atrophie der rechten Hemisphare.

Abb. 40.2 Makroskopisches Praparat (links) und Mikroaufnahme (rechts)
beim SWS zeigen eine kortikale Atrophie, Kalzifikationen (weiBe Pfeile) und
ein piales Angiom (schwarze Pfeile) in den Sulci. (Aus AFIP Archives, mit frdl.
Genehmigung.)

Prisentation
Die meisten SWS-Patienten haben einen Naevus flammeus, frither
auch als faziales Angiom oder Portweinfleck bezeichnet, der be-
reits bei Geburt sichtbar ist. Er kann uni- (63 %) oder bilateral
(31%) vorkommen und betriftt das Hautareal, das durch einen oder
mehrere sensorische Aste des N. trigeminus innerviert wird. Der
Hirnnerv (HN) V, (Stirn und/oder Augenlid) oder eine Kombina-
tion von HN V-V, (plus Wange) sind die am haufigsten betroffe-
nen Areale (> Abb. 40.3). In 13 % der Fille sind alle drei trigemi-
nalen Divisionen betroffen. Etwa ein Drittel der Patienten zeigen
okulire oder orbitale Anomalien, wie ein diffuses choroidales Him-
angiom (Ketchupfundus) (> Abb. 40.7A), ein kongenitales Glau-
kom mit vergréflertem Bulbus (Buphthalmos) und Kolobome der
Sehnervenpapille.

Bisweilen kann die vaskuldre Malformation die Mittellinie oder
sogar Brust, Kérperstamm und Extremititen betreffen.

Abb. 40.3 Das Foto zeigt einen klassischen und fiir das SWS charakte-
ristischen Naevus flammeus im Innervationsgebiet des ersten und zweiten
Trigeminusastes.

HINWEIS
In 5% der Falle fehlt der Naevus flammeus. Das Fehlen eines Naevus
flammeus schlieBt somit ein SWS nicht aus!

In dhnlicher Art und Weise ist das Vorliegen eines Naevus flam-
meus per se nicht hinreichend fiir die Diagnose eines SWS. Pati-
enten mit einem Naevus flammeus im Versorgungsgebiet des
HN V, haben lediglich ein Risiko von 10-20 % fiir ein SWS, ob-
wohl dieses mit der Grofle, Ausdehnung und Bilateralitit des
Névus ansteigt.

Epileptische Anfille entwickeln sich innerhalb des ersten Le-
bensjahrs (75-90%). Glaukome (70%), Hemiparese (30-65 %)
und migréneartige Kopfschmerzen sind weitere haufige Manifes-
tationen des SWS.

Selten weisen Kinder mit SWS zudem ausgedehnte kutane ka-
pillire Malformationen, Extremitdtenhypertrophie und vaskuldre
und/oder lymphatische Malformationen auf. Bei diesen Kindern
wird ein Klippel-Trenaunay-Syndrom (> Kap. 40.1.2), auch be-
kannt als Angioosteohypertrophie oder hamangiektatische Hyper-
trophie, diagnostiziert. SWS und Klippel-Trenaunay-Syndrom
sind sehr wahrscheinlich phéanotypische Variationen innerhalb
desselben Spektrums.

Endokrine Funktionsstorungen sind ein erst kiirzlich erkannter
Aspekt des SWS. Patienten mit SWS besitzen ein signifikant er-
hohtes Risiko fiir Wachstumshormoninsuffizienz und zentralen
Hypothyreoidismus.

Natiirlicher Verlauf

SWS-assoziierte epileptische Anfille sind hdufig pharmakoresis-
tent und exazerbieren mit der Zeit. Eine progressive Hemiparese
und schlaganfallihnliche Episoden mit fokalen neurologischen
Defiziten sind hdufig. Die meisten Patienten sind mental retar-
diert.

Behandlungsoptionen

Trotz addquater Behandlung mittels antiepileptischer Medika-
mente wird eine Anfallskontrolle lediglich in weniger als 50 % der
Fille erreicht. In schweren Fillen von pharmakoresistenter



Epilepsie und ausgedehntem hemisphiriellem Angiom kann bei
Kleinkindern eine frithe Lobektomie oder Hemisphirektomie eine
Behandlungsoption darstellen.

Bildgebung

Allgemeines
Die zerebrale Bildgebung dient der Identifikation des intrakraniel-
len pialen Angioms und der Folgen der chronischen vendsen Isch-
dmie. Hiermit kann der Radiologie die Diagnose SWS stellen oder
bestitigen und Ausmafl und Schweregrad der intrakraniellen Be-
teiligung evaluieren.

Sequenzielle Untersuchungen von SWS-Patienten weisen typi-
scherweise eine progressive zerebrale kortikal-subkortikale Atro-
phie nach, insbesondere im Verlauf des ersten Lebensjahrs.

HINWEIS
Die Befunde konnen beim Neugeborenen nur minimal ausgepragt sein
oder komplett fehlen, sodass bei Verdachtsfallen Verlaufskontrollen er-
forderlich sind.

Abb. 40.4 A) Die Nativ-CT einer 8-Jahrigen mit SWS
weist eine eindrlickliche kortikale Atrophie sowie aus-
gedehnte kortikale und subkortikale Kalzifikationen im
GroBteil der linken Hemisphare nach.

B) Die weiter superior gelegene Schicht zeigt die typischen
gyriformen kortikalen Verkalkungen sowie die signifikante
Volumenminderung.

C) Die T2w derselben Patientin stellt die Atrophie mit
kortikaler Ausdiinnung sowie ausgedehnte kurvilineare
Hypointensitéten an der Mark-Rinden-Grenze (offene
Pfeile) dar. Man beachte die prominenten Flow Voids der
subependymalen Venen (gerade Pfeile). Der Liquor inner-
halb der vergroBerten Subarachnoidalrdume imponiert
etwas signalheterogen durch dort verlaufende Trabekel
und Venen (gebogene Pfeile).

D) Die koronare T2*-GRE weist ein ,blooming” der
ausgedehnten kortikalen und subkortikalen Kalzifikatio-
nen nach (Pfeile).

E) In der KM-T1w FS kommt das serpingidse Enhance-
ment, das die Gyri bedeckt und die Sulci ausfillt (gerade
Pfeile), zur Darstellung. Auch hier wirkt der Liquor
graulich ,unsauber” (gebogener Pfeil). Man beachte die
VergroBerung des ipsilateralen Plexus choroideus (offener
weiBer Pfeil) und der drainierenden subependymalen
Venen (offener schwarzer Pfeil).

F) Die koronare KM-T1w zeigt das piale Angiom (gerade
Pfeile) und den vergroBerten Plexus choroideus (offener
Pfeil). Ferner liegt eine entwicklungsbedingte vendse
Anomalie in der linken zerebelldren Hemisphére vor
(gebogener Pfeil).
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Computertomografie

Die Nativ-CT ist besonders hilfreich fiir die Darstellung der dys-
trophen kortikalen/subkortikalen Kalzifikationen, die eines der
bildgebenden Merkmale des SWS darstellen (> Abb. 40.4B).
(Man beachte, dass sich die Kalzifikationen im darunterliegenden
Hirn befinden und nicht im ihm aufliegenden pialen Angiom).
Kortikale Kalzifikationen, Atrophien sowie eine Vergrofierung des
ipsilateralen Plexus choroideus sind typische Befunde bei alteren
Kindern und Erwachsenen mit SWS.

Ausgepragte kortikale Kalzifikationen sind mit einer reduzier-
ten Perfusion der darunterliegenden weiflen Substanz sowie einer
schwerer ausgepragten Epilepsie assoziiert.

Die Knochen-CT stellt eine Verdickung des Diploeraums sowie
eine Vergroflerung und Hyperpneumatisation der ipsilateralen Si-
nus frontales dar, die sich infolge des lange bestehenden Volumen-
verlustes des angrenzenden Gehirns entwickeln. Kriftige kortikale
Kalzifikationen konnen das Enhancement des benachbarten pialen
Angioms im KM-CT verdecken, jedoch kann in der Regel ein ver-
grofSerter, anreichernder Plexus choroideus nachgewiesen werden.
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Abb. 40.5 Der Fall einer SWS-Variante zeigt fokale Kalzifikationen (gerader
Pfeil), eine Atrophie (gebogener Pfeil) und ein sehr umschriebenes anreicherndes
piales Angiom, das lediglich wenige benachbarte Sulci betrifft (offene Pfeile).

Magnetresonanztomografie

Mittels T1w und T2w ist der Volumenverlust des betroffenen Kor-
tex mit konsekutiver Erweiterung der angrenzenden Subarachnoi-
dalrdume nachweisbar (> Abb. 40.4C, > Abb. 40.5). Die Myeli-
nisierung ist in der Regel unauftillig oder sogar akzeleriert. Ferner
kénnen kortikale Fehlbildungen vorhanden sein. Bei dlteren Pati-
enten liegt hiufig eine ischamische Schadigung des Marklagers der
betroffenen Hemisphére mit subkortikalen T2/FLAIR-Hyperin-
tensitdten vor.

Héufig kreuzen prominente Trabekel und vergroflierte Venen
den Subarachnoidalraum, was dazu fithrt, dass der Liquor leicht
signalheterogen (,verschmutzt®) erscheint (> Abb. 40.4E).

In der T2w sind dystrophe kortikale/subkortikale Kalzifikatio-
nen in Form linearer Hypointensititen nachweisbar, die in der
T2* (GRE, SWI) ein ,blooming“ aufweisen (> Abb. 40.4D). In
der SWI konnen vergrofierte medulldre Venen als lineare Hypoin-
tensitdten abgrenzbar sein (> Abb. 40.6E).

In der FLAIR konnen sulkale Hyperintensititen zur Darstellung
kommen, was als Efeuzeichen (ivy sign) bezeichnet wird

Abb. 40.6 A) Die axiale FLAIR einer 25-jdhrigen Patientin
mit epileptischen Anfallen und SWS stellt links parietookzi-
pital eine sulkale Hyperintensitét dar (Efeuzeichen) (Pfeile).
B) Die KM-T1w FS derselben Patientin zeigt das anrei-
chernde piale Angiom, das die betroffenen Sulci ausfiillt
(gerade Pfeile). Man beachte die linearen anreichernden
Foci, die durch die vergroBerten medullaren Venen (offe-
ner Pfeil), die als Kollateralen zum subependymalen und
galenischen System fungieren, verursacht werden.

C) Weiter superior stellt die KM-T1w die Sulci und Subarach-
noidalrdume vergroBert und komplett durch das anreichern-
de piale Angiom ausgefiillt dar.

D) Die koronare KM-T1w demonstriert sehr deutlich die
prominenten anreichernden medulldren Venen (offene
Pfeile) in ihrem Verlauf durch das hemispharielle Markla-
ger, um auf subependymale Venen entlang des Seitenven-
trikels zu konvergieren. Der ipsilaterale Plexus choroideus
(gebogener Pfeil) ist deutlich vergroBert.

E) Die axiale SWI stellt das Desoxyhdmoglobin in den
vergroBerten, gewundenen medulldren Venen dar (gerade
Pfeile), die langsam in die vergréBerten subependymalen
Venen drainieren (offener Pfeil).

F) Die vendse Phase der DSA derselben Patientin im Rah-
men eines Wada-Tests zwecks Evaluation der Sprachlate-
ralisation stellt den Mangel an normalen kortikalen Venen
dar, was—bedingt durch Stase des Kontrastmittels in den
multiplen vergroBerten medulldren Venen—zu einem
prolongierten vaskularen ,blush” fiihrt (Pfeile).



Abb. 40.7 A) Die KM-T1w FS eines Patienten mit SWS
und linksseitigem Visusverlust stellt ein diffuses choroida-
les Angiom in Form einer halbmondférmigen, anreichern-
den Verdickung des posterioren Bulbus dar (Pfeil).

B) Die KM-T1 FS desselben Patienten zeigt zudem ein
links okzipitales piales Enhancement (offener Pfeil) und
einen vergroBerten anreichernden ipsilateralen Plexus
choroideus (gebogener Pfeil). Die linke Hemisphare ist
gering atroph und der linke Sinus frontalis ist vergroBert
(gerader Pfeil).

(> Abb. 40.6A). Die DWI ist iiblicherweise negativ, wenn nicht
eine akute Ischamie vorliegt.

Die KM-T1w und FLAIR demonstrieren das piale Angiom am
besten. Hierbei liegt ein serpingidses Enhancement tiber den betrof-
fenen Gyri und zieht bis tief in die Sulci hinein. Manchmal fiillt es
sogar fast den gesamten Subarachnoidalraum aus (> Abb. 40.6C).
Oft konnen als kompensatorische Kollateralen fungierende vergré-
Berte medulldre Venen in Form von linearen Enhancements bis tief
ins hemisphdrielle Marklager darstellbar sein (> Abb. 40.6D). Der
ipsilaterale Plexus choroideus ist nahezu immer vergréfiert und
weist ein intensives Enhancement auf (> Abb. 40.7B).

Insbesondere bei Neugeborenen, Kleinkindern und jiingeren
Kindern mit dunkler Hautpigmentation und SWS, die mit epilepti-
schen Anfillen Klinisch auffillig werden, aber noch keine zerebrale
Atrophie entwickelt haben, ist die KM-T1w besonders hilfreich.

Angiografie

In der DSA kommen typischerweise keine oberflachlichen kortika-
len Venen bei kompensatorischer Dilatation der tiefen medulliren
und subependymalen Venen zur Darstellung (> Abb. 40.6F). Die
arterielle Phase ist normal.

Differenzialdiagnose

Die wichtigste Differenzialdiagnose des SWS sind andere vaskulére
neurokutane Syndrome. Patienten mit Meningoangiomatose
(> Kap. 39.3.6) weisen typischerweise nicht den beim SWS charakte-
ristischen Naevus flammeus auf. Das meningeale Angiom bei Menin-
goangiomatose erstreckt sich oft entlang der perivaskuldren Riume in
das angrenzende Gehirn. Kutane und ophthalmoskopische Befunde
helfen bei der Abgrenzung zu anderen vaskuliren neurokutanen
Syndromen wie dem Blue Rubber Bleb Nevus Syndrome
(> Kap. 40.2.4) und dem Wyburn-Mason-Syndrom ( > Kap. 40.2.5).

Sturge-Weber-Syndrom
Atiologie
* Kongenital, aber sporadisch, nicht vererbt
e Postzygotische (somatische) GNAQ-Mutation

— Verursacht sowohl SWS als auch nichtsyndromale
Feuermale

Pathologie

e Piales (leptomeningeales) Angiom
e Kortikale vendse Ischdamie, Atrophie
e Parietookzipital > frontal
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40.1 Syndrome mit kapillaren Malformationen

Klinik

e Unilateraler fazialer Naevus flammeus, auch als Portwein-
fleck oder Feuermal bekannt

* Kutane Distribution typisch =HN V,, V, >V,
- Kann auch bilateral sein oder sogar fehlen

Bildgebung

e CT
— Atropher Kortex
— Verdickte ipsilaterale Kalotte, vergrofierte Nasenneben-
héhlen
— Kortikale Kalzifikationen (nicht im Angiom!) mit dem
Alter zunehmend
e MRT
— Kortikale/subkortikale Hypointensitit in T2w
- ,Blooming“ der Kalzifikationen in T2*w
- Angiom weist Enhancement auf (unilateral 70 %,
bilateral 20 %)
— Vergroferter ipsilateraler Plexus choroideus
— Vergroferte ipsilaterale medullére Venen

40.1.2 Klippel-Trenaunay-Syndrom

Das Klippel-Trenaunay-Syndrom, auch als Klippel-Trenaunay-

Weber-Syndrom bezeichnet, ist durch kapillar-lymphatisch-veno-

se Malformationen, die tiberall im Korper auftreten konnen, cha-

rakterisiert. Die klassische klinische Trias beinhaltet

e die kapillare Malformation, bei 98 % der Patienten in Form von
kutanen Hdmangiomen oder Naevi flammei,

e {ibermafiges Wachstum der Extremititen (Riesenwuchs), das
sowohl Knochen als auch Weichteilgewebe betreffen kann und

* vendse Ektasien/Varizen.

Das Klippel-Trenaunay-Syndrom weist tiberlappende Merkmale

mit dem Sturge-Weber-Syndrom auf. Intrakranielle Lasionen, wie

piale Angiome, sind aber selten. Falls vorhanden, liegen sie zu-

meist bilateral vor (> Abb. 40.8).

40.1.3 Syndrom der kapillaren Malformati-
on-arteriovendsen Malformation

Das Syndrom der kapilliren Malformation - arteriovendsen Malfor-
mation (CM-AVM) ist durch kleine multifokale kapillire Malforma-
tionen charakterisiert, die {iberall im Korper vorkommen konnen,
typischerweise jedoch im Gesicht und an den Extremititen. Das CM-
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Abb. 40.8 Die Aufnahmen eines 17-Jahrigen mit Klippel-Trenaunay-Syndrom
zeigen bilaterale gyriforme parenchymale Kalzifikationen (gerader weiBer
Pfeil), die ein ,blooming” in der T2* aufweisen (gerader schwarzer Pfeil),
eine parietookzipitale Atrophie (gebogener Pfeil) und ausgedehnte bilaterale,
anreichernde piale Angiome (offene Pfeile).

AVM-Syndrom ist eine RASA1-assoziierte Erkrankung. Ungefihr
30% der betroffenen Patienten weisen assoziierte arteriovenose Mal-
formationen oder arteriovenose Fisteln in Haut, Muskulatur, Kno-
chen, Wirbelsdule oder Gehirn auf.

Manche Patienten mit einer pathogenen RASA1-Variante fallen
unter die klinische Diagnose Parkes-Weber-Syndrom. Diese Pati-
enten weisen kapillire Malformationen und Riesenwuchs der Ext-
remitéten auf, haben aber zusitzlich arteriovendse Fisteln. Hierbei
sind multiple Mikrofisteln mit einer kutanen kapilliren Verfar-
bung sowie einem Riesenwuchs der betroffenen Extremitit assozi-
iert. Im Gegensatz zum Parkes-Weber- und Klippel-Trenaunay-
Syndrom weisen CM-AVM-Patienten keinen Riesenwuchs der
Extremitéten auf.

Kutane und/oder mukosale kapillire Malformationen kénnen
auch zusammen mit einer Mikrozephalie (Mikrozephalie-kapil-
lires Malformation-Syndrom) oder Megalenzephalie (Megalen-
zephalie-kapilldres Malformation-Syndrom) auftreten.

40.2 Andere vaskulare Phakomatosen

40.2.1 Hereditare hamorrhagische
Teleangiektasie

Terminologie

Die hereditire hamorrhagische Teleangiektasie (HHT) ist auch als
Osler-Rendu-Weber-Krankheit bekannt. Die HHT ist eine auto-
somal-dominant monogene Erkrankung mit betrichtlicher in-
trafamilidrer Variabilitit und pathologisch durch weit verteilte,
multiple Systeme betreffende angiodysplastische Lisionen charak-
terisiert.

Atiologie
Etwa 85-95% der HHT-Fille werden durch Mutationen in drei
Genen (ENG, ACVRL1/ALK1 und SMAD4) verursacht, die in den

TGEF-B-Signalweg eingreifen und zu nachgeschalteten Alteratio-
nen der vaskuldren Zellproliferation fithren. Dies verursacht

letzten Endes die Ausbildung von Teleangiektasien und arteriove-
noésen Malformationen (AVM) in multiplen Organsystemen, ein-
schliefSlich dem Gehirn.

ENG-Genmutationen (Endoglin) verursachen die Typ-1-HHT
und sind assoziiert mit mukokutanen Teleangiektasien, friih auf-
tretender Epistaxis, pulmonalen arteriovendsen Fisteln sowie ze-
rebralen AVM. Die Typ-2-HHT wird durch eine ACVRL1/ALK-
Mutation verursacht und ist mit einer geringeren Penetranz und
einem leichteren Erkrankungsverlauf assoziiert. Sie manifestiert
sich primér in Form von gastrointestinalen Blutungen sowie pul-
monal-arterieller Hypertension. SMAD4-Mutationen verursachen
ein kombiniertes HHT-/juveniles Polyposis-Syndrom.

Pathologie

10-20 % der Patienten mit der Diagnose einer definitiven HHT ha-
ben zerebrale vaskuldre Malformationen. Zwei Haupttypen sind
haufig: nidale AVM und kapilldre vaskuldre Malformationen. Piale
arteriovendse Fisteln (AVF; > Kap.7.1.5), obwohl pulmonal
haufig, sind zerebral selten und machen lediglich 1% aller HHT-
bedingten zerebralen vaskuldren Malformationen aus.

»Nidale“ zerebrale AVM (> Kap. 7.1.1) machen etwas weni-
ger als 50 % aller neurovaskuldren HHT-Manifestationen aus und
werden bei 10 % der Patienten gefunden. Nahezu 60 % sind solitar,
wohingegen bei 40 % multiple Lasionen vorliegen. Ungeféhr 80 %
sind supratentoriell und 20 % infratentoriell lokalisiert.

Kapillire vaskuldre Malformationen machen etwas mehr als
50 % aller neurovaskuldren Manifestationen der HHT aus. Sie sind
in der Regel supratentoriell (86 %), oft peripher im Gehirn lokali-
siert und nahezu immer < 1 cm.

Kapillire Teleangiektasien (> Kap. 7.2.4) unterscheiden sich
von kapilldren vaskuldren Malformationen und bestehen aus zahl-
reichen diinnwandigen Kapillaren, die in das normale Hirnparen-
chym eingebettet sind. Es gibt keine arteriellen Feeder, jedoch
kann manchmal eine drainierende Vene dargestellt werden. Zere-
brale kapillare Teleangiektasien sind bei der HHT relativ selten
(2-4%). Typischerweise sind sie im Pons oder der Medulla oblon-
gata zu finden und in der DSA okkult.

Weitere Manifestationen der HHT sind vaskulédre Lasionen oh-
ne AV-Shunt, wie entwicklungsbedingte vendse Anomalien
(DVA; 12%) (> Kap.7.2.1) und kavernose Malformationen
(3-4%). Malformationen der kortikalen Entwicklung - typi-
scherweise perisylvische Polymikrogyrien-werden in 12% der
HHT-Fille beobachtet.

Hereditdre hdmorrhagische Teleangiektasie:
Atiologie und Pathologie

Atiologie
e HHT Typ 1
- Endoglin-Mutation
— Mukokutane Teleangiektasien, Epistaxis, pulmonale ar-
teriovendse Fisteln/zerebrale AVM
o HHT Typ 2
- ACVRL1/ALK1-Mutation
— Leichter, vorrangig gastrointestinale Blutungen

Pathologie

o Neurovaskulare Malformationen 10-20 %
- > 50 % multipel



e Zwei Haupttypen
- Etwa 50: 50
— ,nidale“ zerebrale AVM
— Kapilldre vaskuldre Malformationen
e Andere intrakranielle vaskuldre Malformationen
- Entwicklungsbedingte venose Anomalien 12 %
- Kavernose Malformationen 2-4 %
— Kapilldre Teleangiektasien (haufig mukokutan, selten ze-
rebral 1-3 %)
— Piale AVF < 1%

Klinische Aspekte

Epidemiologie und Demografie

Die HHT ist eine seltene, aber wahrscheinlich unterdiagnostizierte
Erkrankung mit einer Privalenz von 1-2:10.000. Es liegt keine
Geschlechterbevorzugung vor.

Prisentation

Die haufigsten Kennzeichen der HHT sind Epistaxis und Teleangi-
ektasien an Lippen, Hinden und oraler Mukosa (> Abb. 40.9).
Die Epistaxis tritt typischerweise ab dem 10. Lebensjahr auf und
80-90 % der Patienten haben bis zum 21. Lebensjahr Nasenbluten
(> Abb. 40.10). Sichtbare Teleangiektasien stellen sich im Allge-
meinen 5-30 Jahre spiter ein als die Epistaxis. Nahezu 95% der
betroffenen Patienten entwickeln irgendwann mukokutane Tele-
angiektasien.

Die Diagnose HHT wird als besttigt erachtet, wenn bei einem
Patienten mindestens drei der folgenden Kriterien erfiillt werden:
 Nasenbluten
e Mukokutane Teleangiektasien
e Viszerale AVM
e Ein Verwandter ersten Grades mit der Diagnose HHT
Die Identifikation einer heterozygoten pathogenen Variante in ei-
nem der ursichlichen Gene kann die Diagnose erhérten, falls die
vorliegenden klinischen Merkmale nicht eindeutig sind.

Abb. 40.9 Auf dem Foto eines Patienten mit HHT und multiplen Episoden
schwerer Epistaxis sind multiple mukokutane Teleangiektasien der Kopf-
haut (offener Pfeil) sowie an Nase (gebogener Pfeil) und Lippen zu sehen
(gerader Pfeil).
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Abb. 40.10 Externa- (oben) und Interna- (unten) Angiogramme eines Patien-
ten mit HHT und Epistaxis zeigen winzige kapilldre Teleangiektasien (Pfeile) der
nasalen Mukosa.

Die meisten Experten stimmen darin iiberein, dass HHT-Pati-
enten zumindest einmal wihrend ihrer klinischen Evaluation auf
zerebrale vaskuliare Malformationen untersucht werden sollten.
Ein wiederholtes Screening ist von geringem Nutzen, da die Rate
an De-novo-Formationen von zerebralen AVM in dieser Patien-
tenpopulation verschwindend niedrig ist.

Natiirlicher Verlauf

Die HHT weist eine altersabhéngige Penetranz mit sich im Verlauf
des Lebens vermehrt entwickelnden Manifestationen auf; bis zum
40. Lebensjahr erreicht sie 100 %. Die Epistaxis tritt mit zuneh-
mend héufigerer Frequenz und Schwere auf und kann in manchen
Fillen multiple Transfusionen erfordern oder sogar lebensbedroh-
lich verlaufen.

Obwohl die meisten HHT-assoziierten zerebralen AVM klein
sind und einen niedrigen Spetzler-Martin-Grad aufweisen,
kommt es in 20 % der Fille zu Rupturen und fast 50 % werden
symptomatisch.

Etwa 50 % der Erwachsenen mit HHT entwickeln irgendwann
eine gastrointestinale Blutung, in der Regel in einem Alter > 50
Jahre. Eine Eisenmangelandmie ist hdufiger als akute gastrointesti-
nale Blutungen.

Der Ubertritt von Luft, Thromben und Bakterien durch pulmo-
nale AVM kann transiente ischdmische Attacken, Schlaganfille
und zerebrale Abszesse verursachen.

Behandlungsoptionen

Die Laserkoagulation von mukosalen Teleangiektasien kann effek-
tiv sein. Zerebrale AVM > 1,0 cm Durchmesser werden in der Re-
gel chirurgisch, mittels Embolisation und/oder stereotaktischer
Radiochirurgie behandelt.

Bildgebung

Eine MRT des Neurokraniums mit KM-Gabe ist die empfohlene
Screening-Untersuchung fiir Patienten, bei denen eine HHT diag-
nostiziert wurde. Sie sollte, falls moglich, innerhalb der ersten 6
Lebensmonate erfolgen. Die molekulare Diagnostik kann dann
weitere Bildgebung iiberfliissig machen. Bei Erwachsenen, bei
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denen keine zerebrale AVM in der initialen Diagnostik vorlag,
miissen keine weiteren diesbeziiglichen Screening-Untersuchun-
gen mehr durchgefithrt werden.

Obwohl einige HHT-assoziierte AVM grof3 sind, sind nahezu
90 % klein (Spetzler-Martin-Grad 2 oder 1). Grofle Lisionen kon-
nen in der T2w prominente Flow Voids aufweisen
(> Abb. 40.11A); kleinere imponieren als ,gesprenkelt anrei-
chernde Foci in der KM-T1w (> Abb. 40.12A).

Kapillidre vaskuldre Malformationen weisen in der MRT keine
Flow Voids auf und sind als abnormer Gefdf3-,blush® in der spit-
arteriellen/kapilliren Phase der DSA abgrenzbar oder in der KM-
Tilw als Areal mit klecksartiger Anreicherung dargestellt
(> Abb. 40.13A). Typisch fiir die arteriovendse Fistel ist die
Prisenz einer dilatierten zufiihrenden Arterie (Feeder), die eine
direkte Kommunikation mit einer drainierenden Vene besitzt
(> Abb. 40.14).

Kapillire Teleangiektasien kommen am hdufigsten im Pons
vor und sind regelmdflig in der T2/FLAIR unsichtbar. In der

Abb. 40.11 A) Die axiale T2w eines Screening-MRT
eines 18-jahrigen Patienten mit rezidivierendem Nasen-
bluten und einem Elternteil mit pulmonaler arteriovend-
ser Malformation (AVM) zeigt ein abnormes Cluster von
Flow Voids (Pfeil) entlang des linken insuldren Kortex.
B) Die 3D-TOF-MRA desselben Patienten stellt korrespon-
dierend ein GefaBknauel (Pfeil) in der linken Sylvischen
Fissur dar.

C) Die arterielle Phase eines lateralen Interna-Angio-
gramms weist eine 2 cm durchmessende AVM (Pfeil)
nach, die einem Spetzler-Martin-Grad 2 entspricht.

D) Die posteriore 3D-Ansicht der thorakalen CTA des-
selben Patienten zeigt eine pulmonale AVM (gebogener
Pfeil) mit ihrer zufiihrenden Arterie (gerader Pfeil) und
drainierender Vene (offener Pfeil). (Alle vier Abbildungen
mit frdl. Genehmigung von C. Merrow, MD.)

Abb. 40.12 A) Die KM-T1w eines Screening-MRT eines
18-jahrigen Patienten mit familidrer HHT-Belastung zeigt
einen intensiv anreichernden, irreguldr berandeten Fokus
(Pfeil).

B) Die VergréBerungsaufnahme der korrespondierenden
DSA zeigt, dass in dem GefaBknaul (offener Pfeil) kein
oder nur wenig Hirnparenchym eingesprengt ist. Die ver-
friiht kontrastierte Vene (gebogener Pfeil) kann in ihrem
Verlauf zum Sinus sagittalis superior verfolgt werden
(gerader Pfeil). Dies ist das typische Beispiel einer kleinen
HHT-assoziierten AVM vom nidalen Typ. Die Lésion ist
bisher {iber 8 Jahre konstant.

KM-T1w ist ein flaues, pinselartiges Enhancement sichtbar, wah-
rend in der T2*w eine Signalabsenkung vorliegt.

Hereditare hamorrhagische Teleangiektasie:

Bildgebung

Kapillare vaskulare Malformationen

o Etwas mehr als 50 % aller HHT-assoziierten vaskuldren
Malformationen

¢ Keine Flow Voids in der MRT

e ,Blush®- oder ,fleck“-artiges Enhancement in der
KM-T1w

AVM

e Etwas weniger als 50 %
e Zumeist Spetzler-Martin-Grad < =2
— Multiple AVM in 40 %
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