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Neuropsychologische Aspekte bei
intrakraniellen Meningeomen

H. Schmitz-Peiffer-2, T. A. Juratli?, G. Schackert?, G. Reil?, S. Hallmeyer-Elgner'2, D. Krex?

Kurzfassung: Kognitive und psychische Verdn-
derungen im Rahmen neurochirurgischer Inter-
ventionen bei intrakraniellen Meningeomen sind
bisher nur wenig untersucht und zeigen ein he-
terogenes Bild. Dabei finden sich in den vorlie-
genden Studien erhebliche methodische Diffe-
renzen mit Einschrankungen der Vergleichbarkeit
und Aussagekraft. Die Relevanz neuropsychologi-
scher Aspekte erscheint jedoch insbesondere fiir
Therapieempfehlungen und Verlaufsbeurteilun-
gen von groRer Bedeutung. Stringente Diagnos-
tikmodelle fiir den klinischen Alltag bei dkono-
mischer Ressourcenplanung sollten sowohl um-
fangreiche pra- und postchirurgische Analysen
gewahrleisten als auch neue potente Screening-

Verfahren beriicksichtigen. Der vorliegende Ar-
tikel liefert eine Ubersicht tiber den derzeitigen
Kenntnisstand sowie diagnostische Erkenntnisse
und Empfehlungen.
Schliisselwdrter:  Meningeom,  Resektion,
Screening, kognitiv, Befinden

Abstract: Neuropsychological Aspects of
Intracranial Meningioma. Neurocognitive and
mental changes following neurosurgical treat-
ment of intracranial meningiomas are rarely eval-
uated and deliver heterogeneous insights. Pre-
sent experiences reveal substantial methodolog-

ical differences with restrictions for comparabil-
ity and value so far, even though these aspects
are of high relevance notably for therapy recom-
mendations and assessment of progress. Conclu-
sive testing models created for daily clinical rou-
tine in context of economic strain have to ensure
comprehensive pre- and postsurgical analysis
but should also take into account new and po-
tent screenings. The following article provides an
overview of the existing procedures and also di-
agnostic insights and recommendations. J Neu-
rol Neurochir Psychiatr 2016; 17 (2): 35-8.

Key words: Meningioma, resection, screening,
cognitive, mental health

Abkiirzungen

GEKID Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in Deutschland MoCA Montreal Cognitive Assessment
GNP Gesellschaft fiir Neuropsychologie RKI Robert-Koch-Institut

KPS Karnofsky Performance Scale WHO  World Health Organization
MMST Mini Mental Status Test ZNS Zentrales Nervensystem

Kurze Hinfilhrung zum Thema

Im klinischen Alltag tritt die Analyse neurokognitiver und
psychischer Aspekte einer ZNS-Erkrankung zunehmend in
den Vordergrund und wird von Anspriichen einer moglichst
okonomischen Verlaufsbeurteilung im Rahmen neurochirur-
gischer Interventionen begleitet [1]. Die Untersuchungen sind
zeitaufwendig, erfordern eine gute Planung und entsprechend
qualifizierte personelle Ressourcen. Speziell in der Behand-
lung von intrakraniellen Meningeomen liegen bisher kaum
belastbare neuropsychologische Daten vor, obwohl deren Be-
deutung fiir eine Outcome-Abschitzung, Therapieempfehlung
und Bewertung sehr groB ist. Der nachfolgende Artikel gibt
einen Uberblick iiber die bisherigen Erkenntnisse.

Epidemiologie und Klassifikation

Fiir den deutschsprachigen Raum liegen bisher kaum reprisen-
tative Daten zur Haufigkeit von Hirntumoren und Meningeo-
men in Speziellen vor, da die Erhebungen bisher uneinheitlich
auf Ebene der Bundeslidnder erfolgten. Erst mit der Schaffung
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des Bundeskrebsregisterdatengesetzes im August 2009 wur-
de diese Situation verbessert. Nach den aktuell vorliegenden
Angaben des Zentrums fiir Krebsregisterdaten, einer gemein-
samen Veroffentlichung des Robert-Koch-Instituts und der
Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in Deutsch-
land e. V. [2] imponieren Tumoren des ZNS mit < 2 % unter
allen Krebsneuerkrankungen eher selten, betreffen dann je-
doch zu 95 % das Gehirn einschlielich Hirnstamm. Die stan-
dardisierte Erkrankungsrate von ZNS-Tumoren in Deutsch-
land lag 2010 bei Minnern (bzw. Frauen) bei 7,9 (bzw. 5,2)
je 100.000 Personen pro Jahr. In den USA stellen Menin-
geome mit 33,8 % derzeit eine der hiufigsten priméren int-
rakraniellen Neoplasien dar, die Privalenz wird mit 97,5 je
100.000 Personen angegeben, wobei Frauen mit einer Inzi-
denzrate von durchschnittlich 8,4 pro 100.000 Personen und
Jahr in etwa doppelt so hdufig betroffen sind wie Méinner
(3,6) [3]. Mit hoherem Lebensalter nehmen die Inzidenzra-
ten zu, in der Altersgruppe der 35—44-jdhrigen ist das Erkran-
kungsrisiko fiir Frauen gegeniiber Ménnern mit einer Ratio
von 3:1 am hochsten.

Nach der Klassifikation der Weltgesundheitsorganisation
(WHO) werden Meningeome nach histologischen Kriterien
in drei Grade unterteilt. In 90 % der Fille handelt es sich um
gutartige Meningeome (WHO 1°), 5-7 % sind atypisch (WHO
II°), nur etwa 3 % sind maligne (WHO III°). Meningeome
haben in der Regel eine gute Langzeitprognose. Ein entschei-
dender prognostischer Faktor ist das ResektionsausmaB. So
werden bei Vollstindigkeit einer neurochirurgischen Resek-
tion die 5-Jahres-Uberlebensraten mit iiber 80 % angegeben,
die 15-Jahres-Uberlebensraten liegen bei etwa 70 % [4].
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Atiologie und klinische Symptomatik

Meningeome haben ihre Ursprungsregion in den Hirnhéduten
(Meningen) und entstehen unter langsamem Wachstum ent-
arteter arachnoidaler Granulationen, welche der Liquorresorp-
tion in das vendse System dienen. Meningeome treten am hiu-
figsten an der Konvexitit oder an der Schidelbasis auf, wei-
tere Lokalisationen wie Falx, Keilbeinfliigel, hintere Schidel-
grube, Tentorium, Nervus opticus oder intraventrikuldr
kommen auch vor, sind jedoch seltener [5]. Ursachen fiir ihre
Entstehung werden v. a. in Mutationen des NF2-Gens bzw.
einem Verlust des Chromosoms 22q gesehen [6], auch loka-
le Faktoren wie Viren, Umwelttoxine oder spezifische Noxen
spielen eine Rolle. Kontroverse Priadiktionen zeigen sich auch
beziiglich der Auswirkungen eines Schidel-Hirn-Traumas [4,
71; eine radiotherapeutische Behandlung des Gehirns im Kin-
desalter steigert die Wahrscheinlichkeit um den Faktor 10 [8].

Die klinische Symptomatik der Patienten mit Meningeomen
ist vielfaltig und kann unspezifisch sein, teilweise werden sie
eher als Zufallsbefund im Rahmen von bildgebenden Kontroll-
untersuchungen anderer Grunderkrankungen entdeckt. Am
hiufigsten sind Meningeome jedoch mit einer Spitepilepsie,
aber auch mit Kopfschmerzen, Halbseitenlihmung und kogni-
tiven Storungen verbunden, wobei letztere zu Beginn subtil,
im weiteren Verlauf eher prominent mit exekutiven und Ge-
dédchtnisstorungen sowie Bradyphrenie imponieren [9]. Zu-
sdtzlich konnen Augenschmerzen, Hemianopsie, Amaurose
oder Exophthalmus sowie auch Hyp- und Anosmie auftreten.
In einigen Fillen sind Stirnhirnsyndrome als komplexe Sto-
rungen exekutiver Funktionen beschrieben [10].

Neurokognitive Aspekte

Das Wissen um das neurokognitive Funktionsniveau und die
Lebensqualitit der betroffenen Patienten vor und nach einer
Tumor-Behandlung ist aktuell immer noch unbefriedigend, es
besteht der Wunsch nach neuropsychologischer Expertise an
Tumorzentren und Vereinheitlichung von Outcome-Kernkrite-
rien in der Neuroonkologie [11]. Lage, Ausmal} oder Progres-
sion des Tumors selbst sowie die jeweilige neurochirurgische,
radio- oder chemotherapeutische Behandlung konnen direkt
oder indirekt zu Einschridnkungen der kognitiven Leistungsfi-
higkeit fithren [11, 12]. Auch sind Aspekte der psychosozia-
len Belastung sowie Stimmungsverinderungen und allgemei-
ne Erschopfung zu beriicksichtigen.

Umfang und Form kognitiver und psychischer Diagnostik ist
dabei wiederum abhéngig von inhaltlichen Fragen, Kenntnis-
stand, Verfiigbarkeit der Population und Verfahren sowie von
okonomischen Zwingen. Unter diesen Kriterien sind die Rich-
tungsentscheidungen der bisherigen Analysen zu verstehen.
Auf der einen Seite finden sich Studien mit lteren, etablierten
Screenings wie z. B. dem Mini-Mental-Status Test (MMST)
von Folstein [13], welcher zwar kurz ist, jedoch weder Anfor-
derungen an die Spezifitit und Sensitivitit erfiillt, noch Uber-
lebensraten bei Tumorerkrankungen oder Effekte spezifischer
Therapieverfahren ausreichend valide vorhersagen kann [14].
Neuere Screenings wie das Montreal Cognitive Assessment
MoCA® [15] miissen vor diesem Hintergrund auf den Priif-
stand, um ihre Detektionsgiite auch im Bereich der Menin-
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geome zu beweisen. Dessen Uberlegenheit gegeniiber alten
Screenings ist zumindest bei zahlreichen anderen Erkrankun-
gen wie Demenz, Parkinson, Hirnmetastasen oder auch Hun-
tington bereits belegt [16-20].

Auf der anderen Seite wird die Verwendung umfangreicher
Testbatterien empfohlen [14, 21], wobei die Heterogenitit der
benutzten neuropsychologischen Instrumente und die schier
uniiberschaubare Fiille verfiigbarer Tests zur psychometri-
schen Analyse einzelner Funktionen einen Vergleich der je-
weiligen Effektivitiat erschwert [22, 23]. Die Leitlinien der
Gesellschaft fiir Neuropsychologie (GNP) fiir die neuropsy-
chologische Diagnostik und Therapie enthalten zumindest
Diagnostikempfehlungen auf syndromaler Ebene, auch kon-
nen Empfehlungen anderer Arbeitsgruppen, die im Rahmen
neurochirurgischer Interventionen einen Katalog spezifischer
Tests vorschlagen, beriicksichtigt werden [24].

Betrachtet man die seit den letzten zehn Jahren vorliegenden
Studien, so finden sich in der Regel problematische metho-
dische Einschrinkungen. Entweder wurden Einzelfallstudien
durchgefiihrt, kleine Stichprobenzahlen analysiert, das Alter
der untersuchten Patientenklientel ist hoch und nicht repré-
sentativ oder der prioperative Status wurde nicht miterfasst.
Tucha u. Smely [25] untersuchten 33 Patienten im Alter von
60—80 Jahren mit intrakraniellen Meningeomen unterschied-
licher Lokalisation pré- und postoperativ sowie im Vergleich
zu Gesunden mit ausfiihrlicher Testbatterie. Dabei konnten sie
neben zahlreichen pridoperativen Leistungsdifferenzen auch
eine postoperative Erholung im Bereich des Arbeitsgedicht-
nisses sowie in den Exekutivfunktionen zeigen. In einer spé-
teren, dhnlich ausfiihrlichen Studie der gleichen Arbeitsgrup-
pe [10] konnten bei 54 Patienten mit frontalen Meningeo-
men signifikant schlechtere prdoperative Leistungen im Ver-
gleich zu Gesunden in nahezu allen untersuchten Dominen
nachgewiesen werden, 4-9 Monate nach der Operation zeig-
ten sich neben vereinzelten Testwiederholungseffekten noch
Beeintrichtigungen der Aufmerksamkeitsleistungen und der
Exekutivfunktionen. Jo u. Armstrong [26] zeigten bei 6 Pa-
tienten mit Meningeomen mittleren Alters signifikante pra-
operative Auffilligkeiten zumindest in einem kognitiven Be-
reich, die topologisch assoziiert waren. Garzeri u. Galazza
[27] beschrieben eine postoperative Verbesserung der kogni-
tiven Leistungen nach bifrontalem Zugang bei 36 Patienten
mit Olfaktoriusmeningeom im MMST. Slavik et al. [28] konn-
ten ebenfalls ohne Hinweis auf die verwendeten Messverfah-
ren einen Riickgang kognitiver Storungen bereits zwei Mona-
te nach Resektion gleichartiger Tumoren erkennen.

Dijkstra et al. [29] untersuchten 89 Patienten mit Meningeo-
men WHO I° unterschiedlicher Lokalisation ein Jahr postope-
rativ und entdeckten signifikante Einschriankungen im Bereich
der exekutiven Funktionen, des Arbeits- und Sprachgedicht-
nisses, der Informationsverarbeitungskapazitéit sowie der psy-
chomotorischen Geschwindigkeit gegeniiber Gesunden, stell-
ten jedoch, wie auch van Nieuwenhuizen et al. [30], keinen
dariiber hinaus gehenden Einfluss einer additiven Strahlenbe-
handlung oder der Tumorgrofe fest.

Carlsson et al. [31] kontrollierten einen 6jihrigen Jungen mit
frontalem Meningeom mit einer umfangreichen Testbatterie



vor der Operation sowie regelméBig bis zwei Jahre im Ver-
lauf und beobachteten eine langwierige Restitution topolo-
gisch assoziierter Defizite. Konglund et al. [32] untersuchten
54 Patienten im Alter von 60—84 Jahren vor und nach Resek-
tion intrakranieller Meningeome unterschiedlicher Lokalisa-
tion mit dem MMST und stellten eine generelle signifikan-
te postoperative Verbesserung fest. Van Nieuwenhuizen et al.
[33] testeten 21 unbehandelte Patienten mit stabilen Lésions-
befunden ihrer Meningeome unterschiedlicher Lokalisationen
und stellten im Vergleich zu altersgleichen Gesunden signi-
fikant schlechtere Leistungen in den Bereichen Arbeits- und
Sprachgedichtnis, psychomotorische Geschwindigkeit sowie
hinsichtlich Lebensqualitit und Vitalitit fest. Koizumi et al.
[34] zeigten bei 10 Patienten mit parasagittalen und Konvexi-
tiats-Meningeomen eine signifikante Verbesserung im MMST
drei Monate nach neurochirurgischer Resektion.

Insgesamt weisen die heterogenen Daten sowohl auf priope-
rativ vorliegende Einschrinkungen in vielfiltigen neurokogni-
tiven Leistungsbereichen wie Aufmerksamkeit, psychomoto-
risches Tempo, Informationsverarbeitungsgeschwindigkeit,
Arbeitsgedichtnis, kognitive Flexibilitit, Exekutivfunktionen
und Kurzzeitgedichtnis als auch auf eine postoperative Erho-
lung hin, die jedoch nicht das Ausmaf} altersgeméBer Leis-
tungsfihigkeit zu erreichen scheint.

Psychische Aspekte

Auch das Wissen iiber Auswirkungen neurochirurgischer In-
terventionen auf das psychische Befinden, das Funktionsni-
veau und die Lebensqualitidt der Betroffenen wird als noch
unzureichend bewertet [1, 33]. Faktoren wie Stress, Depres-
sion, prioperative Angst, Angststorungen, Fatigue bzw. eine
Kombination beteiligter Faktoren scheinen zwar das Ergeb-
nis zu modulieren, stehen jedoch nicht immer mit dem Aus-
mal der insbesondere postoperativen kognitiven Leistungs-
einschrinkungen oder einer konsekutiven Anfallserkrankung
im Zusammenhang [35, 36]. Dagegen korreliert insbesondere
eine schlechtere psychische Verfassung mit niedrigeren Uber-
lebensraten; Art, Grofle und strukturelle Beziehungen des Tu-
mors werden mit einer erhohten Inzidenz von Depressionen
in Zusammenhang gebracht [37]. Studien zur Lebensqualitit
beschreiben zwar konsistent eine eher globale postoperative
Verbesserung [38, 39], jedoch werden Alter, Krankheitsdauer,
stattgehabte adjuvante Strahlentherapie sowie kognitive Dys-
funktionen als relevante Einflussgroflen gesehen [30, 40, 41].

Bisherige Ergebnisse unserer eigenen
Studie

In einer prospektiven Studie konnten wir bisher 20 Patienten
(5 Ménner und 15 Frauen) bei einem mittleren Alter MW (SD)
von 53,7 Jahren (8,7) mit erstmaligem intrakraniellem Me-
ningeom vor der neurochirurgischen Resektion im Hinblick
auf subjektive Beschwerden und neurokognitive Auffilligkei-
ten sowohl mit dem MoCA® als auch mit einer ausfiihrlichen
neuropsychologischen Testbatterie untersuchen. 85 % der
Patienten war rechtshindig, 70 % hatten einen Abschluss der
10. Klasse. Fithrende Symptome bei Aufnahme waren Sensi-
bilitdtsstorungen, Sehstérungen, Schwindel und paroxysmale
Anfille. 55 % der Patienten zeigten praoperativ keine Auffil-

ligkeiten in der Karnofksy Performance Scale (KPS), wobei
die Einschitzungen zwischen 80-100 % lagen. Die Dauer der
Beschwerden, die zur Aufnahme fiihrten, betrug durchschnitt-
lich 1,12 Jahre (1,3). 50 % der Meningeome waren rechts-
hemispheriell lateralisiert, 30 % links, 20 % bilateral. Uber
die Hilfte der Tumoren (55 %) befanden sich im Bereich des
Frontallappens, 25 % temporal, 10 % parietal und 10 % okzi-
pital. 55 % betrafen Falx und Keilbein, 20 % die Konvexitit,
10 % die Olfaktoriusrinne, der Rest das Tentorium und den
Sinus cavernosus. Das Simpson-Grading ergab in 70 % der
Fille eine vollstindige Resektion. Histologisch dominierten
atypische (30 %), transitionale (25 %) sowie meningotheliale
Tumoren. Die WHO-Gradierung zeigte ausschlieflich gutarti-
ge Tumoren (80 % Grad I, 20 % Grad II). Prioperativ wurden
nur in einem Fall kognitive Beschwerden wie Ged4chtnis- und
Konzentrationsstérungen geschildert. Im MoCA® erzielten
die Patienten unter Beriicksichtigung des klinischen Cut-offs
von Werten unter 26 Punkten mit einem Mittelwert von 25,7
Punkten (SD 2,1) unter Normalverteilung (K-S-Test = 0,130;
p = 0,20) ein eher grenzwertiges Ergebnis, welches auf zu-
mindest leichte Schwierigkeiten bereits priaoperativ hinweist.
Die vorlédufigen Ergebnisse der postoperativen Kontrollen von
bisher 10 Patienten nach einem Jahr zeigen sowohl hinsicht-
lich des Screenings (u-Test =—1,26; p = 0,20) als auch der um-
fangreichen Messinstrumente bisher orientierend keine signi-
fikanten Verdnderungen. Eine ausfiihrliche Analyse ist in na-
her Zukunft geplant.

Empfehlungen

Da die Aussagekraft bisheriger Studien u. a. durch geringe
Fallzahlen, unzureichende oder heterogene Testverfahren,
einen Mangel an prédoperativen Daten oder auch durch eine
nicht reprisentative Zusammensetzung der Stichprobe limi-
tiert ist, wird fiir zukiinftige Studien empfohlen, bei reprisen-
tativen Stichproben ausfiihrlich pri- und postchirurgisch Kog-
nition und psychisches Befinden zu untersuchen und dabei die
Wertigkeit neuer Screening-Verfahren zu evaluieren.

Fazit fiir die Praxis

Bisherige Erkenntnisse iiber prd- und postoperative neu-
rokognitive und psychische Zustinde bei Meningeomen
miissen derzeit als noch unzureichend bezeichnet werden.

Prioperative Auffilligkeiten sind heterogen und abhéngig
von Tumorlage und Erkrankungsdauer.

Postoperativ ist teilweise eine Erholung der kognitiven
Leistungen und der Lebensqualitit zu beobachten.

Bei der Verwendung von Screening-Verfahren sollten
Sensitivitit und Spezifitit gegeben sein.
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