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2.1 Hintergrund

Intrakranielle Meningeome entstammen Zellen,
welche die arachnoidale Schicht der Dura mater
bedecken oder vom intraventrikularen Plexus cho-
roideus herrithren. Obwohl diese Tumoren in der
Regel benigner Natur sind, konnen sie eine ernst-
hafte Herausforderung fiir den Behandler sein.
Meningeome stellen die zweithdufigsten hirneigenen
Tumoren dar (Kaul 2014b, Kaul 2014a, Marta 2011).

Typischerweise prisentieren sich Meningeome
sowohl bei Patienten (w/m) mit Neurofibromato-
sis Typ 2 und anderen spontan aufgetretenen Lisio-
nen mit einer Mutation auf dem Chromosom 22.
Zugleich sind andere chromosomale Aberrationen
wie 1p, 6g, 10 und 18q beschrieben. In der Atiogenese
von Meningeomen scheinen einige Umweltfaktoren
wie ionisierende Strahlen eine Rolle zu spielen (Kaul
2014b, Mansouri 2015).

In den 1970er Jahren wurden symptomatische
Meningeome in einem Verhaltnis von 2:100000 Ein-
wohnern diagnostiziert und asymptomatische Lasio-
nen in einer Hiufigkeit von 5,7:100000 festgestellt.
Die kumulative Inzidenz betrug 7,7:100000 Einwoh-
ner. Interessanterweise, aber nicht zufillig, hat sich
die Zahl der Erstdiagnosen der asymptomatischen
Lisionen in der Zwischenzeit verdreifacht. Dies liegt
am Aufkommen neuen digitaler Bildtechnologien
wie Computertomografie (CT) und spéter Magnet-
resonanztomografie (MRT). Ionisierende Strahlen
sind sowohl in héheren als auch in niedrigen Dosis-
bereichen ein Risikofaktor, wobei die unmittelbaren
Zusammenhange der Tumorogenese unklar bleiben
(Marta 2011).

Aufgrund der hoheren Inzidenz von Menin-
geomen bei Frauen und aufgrund des Vorkommens
von Hormonrezeptoren (Ostrogenrezeptoren) bei
Meningeomen wird derzeit iiber eventuelle Korrela-
tionen von Tumorentstehung und hormonellen Fak-
toren nachgedacht und geforscht.

Das Ausmaf$ immunologischer Kofaktoren in
der Atiologie von Meningeomen wird kontrovers
diskutiert. Eine Reihe neuer Forschungsansitze auf
dem Feld der Hirnforschung wird zum Verstindnis
der Atiologie von Meningeomen derzeit angestrengt,
diese schlieflen genetische, epigenetische, moleku-
lare und epidemiologische Methoden ein (Wiemels
2010, Bofin 1966).

Kleinere Lisionen sind in der Regel asympto-
matisch und werden manchmal bei einer Autop-
sie entdeckt. Groflere Lasionen verursachen Symp-
tome, deren Ausmaf3 von GrofSe und Lokalisation
abhingt. Fokale Anfille konnen verursacht werden
durch Meningeome, die auf dem Gehirn liegen und
Druck austiben (Englot 2015).

Eine progrediente spastische Paralyse in den
Beinen und ggf. Inkontinenz konnen auftreten, wenn
das Meningeom in der parasagittalen oder frontopa-
rietalen Region liegt. Es kann zu einer intrakraniellen
Drucksteigerung kommen, in dessen Folge Diplopie
oder anderen Visusstorungen auftreten. Dysfunktio-
nen der Hirnnerven IIT oder/und VI kénnen eben-
falls die gesundheitsbezogene Lebensqualitit beein-
trachtigen (Poon 2014, Kaley 2014).

Fiir eine optimale Behandlung ist eine detail-
lierte Anamnese genauso notwendig, wie ausfithrli-
che Untersuchung und differenzierte Herangehens-
weise. Eine addquate neurologische Untersuchung ist
obligatorisch zur besseren Einordnung von Sympto-
men und der Kontrolle derselben nach einer Thera-
pie. Eine Untersuchung mittels MRT wird Informa-
tionen iiber die anatomischen Verhiltnisse sowie die
Grof3e und die exakte Lokalisation der Lasion ermog-
lichen. MRT gehort zu den am héufigsten eingesetz-
ten Mitteln der Untersuchung, da sie zur Entdeckung
selbst kleinerer Lisionen beitragen kann. In der
Regel wird die MRT-Untersuchung mit Unterstiit-
zung von Kontrastmitteln die Quantitit und Quali-
tat der Diagnose steigern.

Meningeome werden in drei Kategorien einge-
teilt: Grad I-1IL.

Grad I: Langsam wachsende Tumoren, die in

der Regel das umgebende Hirngewebe nicht

beeintrichtigen. Diese Tumoren machen eine
grofle Mehrheit der Meningeome aus, etwa

70-80 % wird das Verhiltnis eingeschitzt.

Einige benignen asymptomatischen benotigen

keine Therapie. Die meisten behandelten

Meningeome dieser Kategorie rezidivieren

nicht.

Grad II: Tumore zeigen eine schnellere

Proliferation im Vergleich zu den benignen

Lasionen und neigen zu hoheren Rezidivraten.

Diese Lasionen wiirden immer von einer

Therapie profitieren, unabhéngig davon, welche

Methode eingesetzt wird.



2 2

2.2 - Stereotaktische Radiochirurgie und stereotaktische multifraktionierte Therapie

Grad III: Tumore werden auch als anaplastische
Meningeome bezeichnet, die eine hohe
Tendenz zu Lokalrezidiven nach einer Therapie
aufzeigen. Sie machen etwa 3 % der Menin-
geome aus.

Die chirurgische Resektion ist die Methode der
Wahlin der Behandlung von Meningeomen (Pech-
livanis 2011). Die komplette Entfernung mittels
Resektion von Tumor und assoziierter Dura mater
sowie Knochenkompartment stellt die ideale The-
rapie dar. Leider erlauben Lokalisation und Grofle
ausgewihlter Meningeome nicht immer dieses
Vorgehen.

Manche medikamentdse Therapieoptionen sind
diskutiert und Indikationen fiir deren Wirksambkeit
liegen in einigen Féllen vor (Kaley 2014). Eine Thera-
piemethode, deren Effekte und Sicherheit hier unter-
sucht wird, ist die stereotaktische Radiochirurgie in
wenigen Fraktionen und die fraktionierte stereotak-
tische Therapie. Die stereotaktische Radiochirurgie
oder fraktionierte stereotaktische Therapie mit vielen
kleinen Einzeldosierungen stellen sowohl als primare
Therapie als auch in der postoperativen Situation eine
realistische Variante dar (Mansouri 2014, Kaul 2015,
Badakhshi 2013).

2.2 Stereotaktische Radiochirurgie
und stereotaktische

multifraktionierte Therapie

Zu den standardmaflig eingesetzten Methoden
der Stereotaxie fiir benigne intrakranielle Lésio-
nen gehoren sowohl die Benutzung von Linearbe-
schleunigern als auch Gamma-Knife (Kaul 2014b,
Kaul 2014a). Auch Cyber-Knife, als eine Maschine
zur Durchfithrung von stereotaktischer Radiochir-
urgie und stereotaktische multifraktionierte Radio-
therapie, wird zunehmend in der Behandlung von
Meningeomen in der Praxis umgesetzt (Kaul 2015a,
Kaul 2015b).

Urspriinglich kamen stereotaktische Radio-
chirurgie und multifraktionierte Radiotherapie
zur Behandlung von Lisionen in der Schidelba-
sis zum Einsatz (Kaul 2014a), die aufgrund von
Nicht-Resektabilitat mit dieser Methode therapiert
wurden. Der Aktionsradius dieser Option hat sich

aber in den vergangenen Jahren deutlich erwei-
tert, weshalb heute auch andere Lokalisationen
und auch potenziell resektable Tumoren einer ste-
reotaktischen Radiotherapie unterzogen werden.
Die Raten der lokalen Kontrolle sind hoch und
die potenziellen Komplikationen sind akzeptabel
(Starke 2015, Sheehan 2014, Raper 2014, Sheehan
2010).

Seitdem wissen wir, dass die primére und defini-
tive stereotaktische Radiochirurgie in einer, wenigen
oder vielen Fraktion(en) einen nachhaltigen Effekt
hinsichtlich der Rate der lokalen Kontrolle haben
kann, die gut vergleichbar sind mit den Resultaten
der chirurgischen Resektionen (Simpson-Grad I).
Die Aussage gilt vor allem fiir kleinere Léasionen bis
zu einer Grofle <3,5 cm Durchmesser (Mansouri
2015, Pollock 2013, Pollock 2012, Kondziolka 2013,
Kondziolka 2016).

Auch die postoperative Option kann von Nutzen
fur die Patienten (w/m) mit Meningeomen sein,
vor allem trégt sie zur Verliangerung einer progres-
sionsfreien Zeit bei. Condra und Kollegen demons-
trierten die Effektivitdt der Radiotherapie nach
einer subtotalen Resektion im Vergleich zur Opera-
tion allein. Die Progressionsfreiheit nach 15 Jahren
konnte als tiberlegen zur alleinigen Operation ermit-
telt werden (Condra 1997).

Studien konnten eindeutig zeigen, dass die ste-
reotaktische Radiochirurgie mittels Gamma-Knife
oder Linearbeschleuniger (,linear accelerator,
LINAC) Rate der lokalen Kontrolle von 86 bis <97 %
und 89 bis <96 % erreichen konnen und die galt auch
nachhaltig bis zu mindestens fiinf Jahren nach der
Intervention (Starke 2015, Sheehan 2014, Sheehan
2015, Ding 2014). Belastbare Daten iiber einen Zeit-
raum von >10 Jahren nach der Therapie liegen nicht
Vor.

Uber die Ergebnisse von stereotaktischer Radio-
chirurgie mittels Cyber-Knife sind die Zeitraume fiir
definitive Empfehlungen noch zu kurz. Colombo
und Kollegen berichteten iiber eine Rate der lokalen
Kontrolle von 96,3 % und eine tolerable Neben-
wirkungsrate von 3,7 % in den ersten zwei Jahren
nach der Behandlung (Colombo 2009). Obwohl die
Ergebnisse vielversprechend sind, sind sie jedoch
fiir abschliefSende Schlussfolgerungen zu kurz-
fristig, daher sind weiterhin langfristige Resultate
notwendig.
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Die Qualitét der vorliegenden Daten zur stereo-
taktischen Radiochirurgie hangt von verschiedenen
Tumorfaktoren ab:

Lokalisation

Histologieklassifikation nach World Health

Organization (WHO)

Grofle

Andere Faktoren, die ebenfalls das Outcome beein-
flussen konnen, sind:
Patientenalter
genetische und molekulare Marker (z. B.:
,vascular endothelial growth factor®)
Zeitpunkt der Radiotherapie im Verhéltnis zur
vorangegangenen Operation

Nachfolgend versuchen wir, den Rang der stereo-
taktischen Radiochirurgie multiperspektivisch hin-
sichtlich Lokalisation, Histologie und Grofie zu
evaluieren.

2.2.1 Rolle der Lokalisation

Die Lokalisation eines Meningeoms scheint prog-
nostisch und préadiktiv eine Rolle zu spielen. Die
generelle Einteilung hinsichtlich Lokalisation
erfolgt nach Meningeomen der Schidelbasis und
»andere®. ,Andere“ schlief3t Lokalisationen wie
hintere Schidelgrube, parasagittal oder parafalzin
ein (Mansouri 2015).

Eine komplette chirurgische Entfernung von
Meningeomen der Schédelbasis stellt eine Heraus-
forderung selbst fiir sehr erfahrene Operateure dar.
Bei gegebener Resektabilitdt ist der Eingriffin einigen
Studien mit einem hohen Risiko mit Morbiditit und
Mortalitét bis zu 67 % verbunden (Sekhar 1996, Di
Maio 2012, Natarajan 2007, Combs 2012, Stippler
2006). Zusdtzlich ist festzustellen, dass Langzeiter-
gebnisse der Therapie vor allem hinsichtlich Progres-
sionsfreiheit von der Erkrankung nur in begrenztem
Umfang vorliegen, im besonderem, wenn die chirurgi-
sche Resektion als einzige Methode eingesetzt wurde.
Die Rezidivraten steigen bei alleiniger Resektion in
einigen Studien bis 30-40 % nach fiinf und 10 Jahren
Nachsorgezeit (Bassiouni 2009, Sandalcioglu 2008).

Spezielle Lokalisationen, beispielsweise an der
Konvexitdt oder am Sinus cavernosus konnen unter

Umstédnden mit einem hohen Morbiditétsgrad von
10-29 % einhergehen (Kondziolka 2013, Kondziolka
2016, Sanai 2010, Quinones-Hinojosa 2009).

Dementsprechend sollten die stereotaktische
Radiochirurgie und stereotaktische multifraktio-
nierte Radiotherapie als adjuvante Maffnahmen
bereits in das therapeutische Konzept einbezogen
werden.

Schadelbasis

Die Ergebnisse und klinischen Daten tiber die
Durchfithrung stereotaktischer Radiochirurgie
und stereotaktischer multifraktionierter Radio-
therapie sind vielversprechend und bediirfen eines
nédheren analytischen Blicks hinsichtlich Effektivi-
tat und Sicherheit fiir Schadelbasis-Meningeome,
die sich aus anatomischen Griinden nicht immer
fiir eine chirurgische Resektion eignen. Und selbst
wenn sie prinzipiell operabel sind, ist oft eine kom-
plette Resektion mit allen Erfordernissen eher nicht
moglich (Di Maio 2012, Combs 2012, Combs 2013).

Im Jahr 2009 haben McGregor und Kollegen in
ihrer Studie die besonderen Herausforderungen der
Schidelbasis-Meningeome hinsichtlich Prognose
und operativen Folgen und potenzieller Morbidi-
tat fokussiert. Fortschritte der Radiotherapie inklu-
sive stereotaktischer Radiochirurgie erweiterten die
Moglichkeiten der Therapie dieser Tumoren. Die
technologischen Entwicklungen der Radiotherapie
konnen sowohl allein oder in Kombination mit der
Chirurgie realisiert werden (McGregor 2009).

Onodera und Kollegen haben im Jahr 2011 eine
Studie publiziert (Onodera 2011), in der die Lang-
zeitergebnisse der Behandlung von 27 Patienten
(w/m) mit einem Schédelbasis-Meningeom berich-
tet wurden, die sich einer fraktionierten stereotak-
tischen Methode unterzogen hatten. Die mediane
Nachsorgezeit belief sich auf 90 Monate. Die appli-
zierte Dosis wurde in biologisch dquivalenter Dosis
umgerechnet und mit median von 82 Gy (Spanne:
60-106 Gy) angegeben.

Interessanterweise wurden in der Publika-
tion Daten fiir das allgemeine 5-Jahres-Uberleben
dokumentiert. Sie lagen bei 95,7 % (95 % CI: 87,3-
100 %) nach der ersten Therapie (Onodera 2011).
Die Angaben iiber das 5-Jahres-Uberleben und
die Rate der lokalen Kontrolle nach fraktionierter
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stereotaktischer Radiochirurgie lag bei beiden Para-
metern bei 100 %.

Die Rate der lokalen Kontrolle wurde differen-
ziert nach Tumorgrofie wie folgt angegeben: 100 % bei
einem Tumorvolumen von <9;1 cm?, und 68,2 % (95 %
CI: 37,2-99,2 %) bzw. 75,8 % (95 % CI: 45,2-100 %)
fiir grofere Volumina. Bei Patienten (w/m), die wegen
eines Rezidivs behandelt wurden, war die Rate der
lokalen Kontrolle deutlich schlechter (p=0,01). Ernst-
hafte radiogene Spétfolgen wurden nicht berichtet.

Die Autoren schlussfolgerten, dass es sich um eine
sichere und effektive Methode bei der Behandlung von
Schidelbasis-Meningeomen handelt. Speziell bei den
Patienten (w/m) mit Lisionen <9,1 cm? oder denjeni-
gen mit primédrer Radiotherapie (mit oder ohne Chir-
urgie) ist das Verfahren sehr wirksam (Onodera 2011).

Im Jahr 2012 haben Shen und Kollegen ihre
Erfahrungen mit fraktionierter stereotaktischer
Radiochirurgie in der Behandlung von 225 Fillen
veroffentlicht (Shen 2011). Die betroffenen Patien-
ten (w/m) unterzogen sich einer Therapie, bei der
54 Gy appliziert wurden. Die mediane Nachsorge-
zeit betrug 4,4 Jahre. Bei 92 % der Fille hatten die
Patienten (w/m) Beschwerden im Sinne von Dys-
funktionen der Hirnnerven wie Visus- und Gesichts-
feldprobleme (58 %) oder Einschrankungen in der
extraokularen Motorik (34 %).

Es kam nach der Therapie zu einer Besserung
von mindestens einem Symptom bei 57 % der Fille.
Darunter waren 40 % mit Visus- und Gesichtsfeld-
einschrankungen und 40 % mit Diplopie und Ptosis.
Und von allen symptomatischen Fillen, bei 27 %
waren die ersten Besserungen der Beschwerden in
den ersten zwei Monaten berichtet wurden.

Die Autoren schlussfolgerten, dass die Methode
sehr effektiv ist, um eine klinische Besserung bei
den Dysfunktion der Hirnnerven bei den Patienten
(w/m) zu erreichen, vor allem bei den Hirnnerven
IIT und VI. Bei mehr als die Halfte aller symptomati-
schen Fille kam es zu einer nachhaltigen und dauer-
haften Besserung der Beschwerden (Shen 2011).

Eine der grofiten Studien zur Thematik stammt
von Combs und Kollegen aus dem Jahr 2013 (Combs
2013). Das Ziel der Studie bestand darin, die Lang-
zeitergebnisse von 507 Patienten (w/m) mit Menin-
geomen der Schidelbasis zu aufzuarbeiten. Zur Zeit
der Behandlung hatten die meisten Patienten (w/m)
Symptome inklusive Sehstorungen, Kopfschmerzen,

Nausea, Dysfunktionen des fiinften und siebten
Hirnnervs oder Exophtalmus. Bei 266 Fallen (54 %)
fand eine neurochirurgische Intervention im Sinn
von Biopsie oder inkompletter Resektion statt. Die
benutzte Technologie war ein Linearbeschleuniger
oder ein Tomotherapiesystem. Es wurde eine frak-
tionierte stereotaktische Radiotherapie bei 376 der
Falle (74 %) und eine Tomotherapie bei 131 der Falle
(26 %) appliziert.

Die mediane Dosis war 57,6 Gy (Spanne:
25-68 Gy), die Einzeldosis lag bei 1,6 bis <5 Gy. Zur
Beurteilung der Toxizitdt oder der gesundheitsbe-
zogenen Lebensqualitit wurde ein Fragebogen an
die Patienten (w/m) versendet, in dem mit spezi-
fischen Fragestellungen die mit einem Schédelba-
sis-Meningeom assoziierten Beschwerden erkundet
wurden. Besonderer Fokus lag auf den radiogenen
Spitfolgen beispielsweise in Form von Visusdefiziten
oder Kopfschmerzen, Fatigue oder dhnlichen Prob-
lemen, die direkt die gesundheitsbezogene Lebens-
qualitét beeintrachtigen. Die mediane Nachsorgezeit
belief sich auf 107 Monate (Spanne: 1-270 Monate).
Insgesamt war die Therapie gut vertragen worden.
Die lokale Kontrolle war fiir die gesamte Gruppe 95
% nach fiinf Jahren und 88 % nach 10 Jahren. Die
Patienten (w/m) mit benigner Histologie hatten eine
deutliche hohere Lokalkontrolle im Vergleich zu den
hochgradigen malignen Meningeomen.

Die lokale Kontrolle fiir Meningeome mit beni-
gner Histologie betrug 91 % nach 10 Jahren. Im
Gegensatz hierzu hatten Patienten (w/m) mit aggres-
siven Lisionen eine Rate der lokale Kontrolle von
81 % nach fiinf und 53 % nach 10 Jahren vorzu-
weisen. Die gesundheitsbezogene Lebensqualitit
nach der Therapie lag fiir die gesamte Kohorte bei
unverdndert 47,7 %; bei 37,5 % der Fille trat eine
Besserung der Parameter ein. Die meisten Patienten
(w/m) berichteten tiber Verbesserung der Beschwer-
den oder zumindest einen Funktionserhalt. In der
gesamten analysierten Nachbehandlungszeit berich-
teten sehr wenige Personen iiber bleibende Spitfol-
gen. Zusammenfassend kann man sagen, dass die
Therapie unabhingig von der Methode der Radio-
therapie zu langfristiger Tumorkontrolle fiihrte, die
von wenigen relevanten Nebenwirkungen begleitet
waren. Die gesundheitsbezogene Lebensqualitit war
fiir Patienten (w/m) mit Schédelbasis-Meningeomen
insgesamt zufriedenstellend (Combs 2013).
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Eine andere Forschergruppe fokussierte ihre
Fragen auf die potenzielle Toxizitdt der Behandlung
mit Gamma-Knife-Technologie. Bir und Kollegen
publizierten ihre Ergebnisse im Jahr 2014 (Bir 2014).
Insgesamt wurden 136 Patienten (w/m) hinsichtlich
der Toxizitdt untersucht. In dieser Gruppe wiesen
68 Fille ein Rezidiv oder einen Residualtumor nach
einer mikrochirurgischen Resektion auf, die anderen
68 Fille waren einer priméren definitiven stereotakti-
schen Radiochirurgie mittels Gamma-Knife unterzo-
gen worden. Die gesamte Studienpopulation wurde
in der posttherapeutischen Phase sowohl klinisch als
auch radiologisch hinsichtlich der Ergebnisse evalu-
iert. Es wurden signifikante und variante Verdnde-
rungen nach der Therapie festgestellt. Bei 69 Féllen
(50,7 %) wurde eine Volumenreduktion registriert,
unverianderte Befunde in der Volumetrie fanden die
Autoren bei 44 Fillen (34,6 %) und Groflenzunahme
wurde bei 20 Fillen (14,7 %) gefunden. Die progres-
sionsfreie Zeit betrug nach drei Jahren 98 %, nach
finfJahren 95 % und nach 10 Jahren 85 %. Eine Ver-
besserung der Beschwerden im Vergleich pra- und
posttherapeutisch wurde absolut bei 30 % (71 vs.
41 %; p=0,0001) festgestellt. Der Karnofsky-Index
verbesserte sich ebenfalls eindeutig um 12 % (92 vs.
80). Es musste in 20 Fillen (14,7 %) eine Salvage-
Operation durchgefiihrt werden.

Die Autoren schlussfolgerten, dass die Studien-
befunde zur Radiochirurgie mittels Gamma-Knife
eine hohe Rate der lokalen Kontrolle ergaben und
zugleich die Methode als eine sichere Mafinahme
zum Erhalt der Hirnnervenfunktionen und damit
fiir eine akzeptable gesundheitsbezogene Lebens-
qualitit bei Patienten (w/m) sowohl mit neuen als
auch rezidivierten Lasionen empfehlen (Bir 2014).

Im Jahr 2014 veroftentlichten Cohen-Inbar und
Kollegen die Ergebnisse von 135 Fillen, die sich eben-
falls der Radiochirurgie mittels Gamma-Knife unter-
zogen hatten (Cohen-Inbar 2016). Die Patienten (w/m)
mit Grad-1-Lisionen (nach WHO) der Schiadelba-
sis wurden mit einer einzelnen Radiochirurgiedosis
mittels Gamma-Knife behandelt und etwa 60 Monate
nachgesorgt. IThre Daten wurden mittels einer prospek-
tiven und von einem institutionellen Board legitimier-
ten Datenbank analysiert. Die Kohorte bestand aus 135
analysierten Féllen (73 ménnlich; 54,1 %). Das mediane
Patientenalter betrug 54 Jahre (Spanne: 19-80 Jahre).
Das mediane Volumen der Lasionen belief sich auf

4,7 cm? (Spanne: 0,5-23 cm?). Die mediane Dosis am
Rand der Lasion war 15 Gy (Spanne: 7,5-36 Gy). Die
mediane Nachsorgezeit betrug 102,5 Monate (Spanne:
60,1-235,4 Monate). Relevante Variablen wurden im
Hinblick auf ihren Stellenwert als potenzielle prog-
nostische Faktoren und als Priadiktoren der neuro-
logischen Funktionen und der Tumorprogression
untersucht.

Zu letzten Visite in der Nachsorgenzeit konnte
ein Rate der lokalen Kontrolle von 88,1 % (n=119)
erreicht werden. Unverdndertes Volumen, also
ebenfalls als lokale Kontrolle interpretiert, konnte
in 61,5 % eruiert werden. Die progressionsfreie
Zeit belief sich nach funf Jahren auf 100 %, nach
10 Jahren auf 95,4 % und nach 15 Jahren auf 68,8
%. Gute Ergebnisse im Sinne von lokaler Kontrolle
und Funktionserhalt der Hirnnerven waren insge-
samt bei einer deutlichen Mehrheit der Patienten
(w/m) von 60,8 % (n=79) registriert. Mehrere Fak-
toren hatten einen nachweisbaren Einfluss auf die
Tumorprogression: Die prétherapeutische Quantitit
des Karnofsky- Index' war genau so einflussreich und
statistisch signifikant (p=0,001) wie auch der post-
therapeutische Funktionserhalt (p=0,003).

Und auch in diesem Fall war die hauptsachli-
che Schlussfolgerung der Autoren, dass die Radio-
chirurgie mittels Gamma-Knife Patienten (w/m)
mit einem Schidelbasis-Meningeom der WHO-
Klasse 1 eine hohe Rate der lokalen Kontrolle errei-
chen kann; das Ergebnis ist begleitet von niedriger
Inzidenz neurologischer Defizite. Zusitzlich konnte
gezeigt werden, dass der Karnofsky-Index zur Zeit
der Therapie als ein zuverlédssiger Pradiktionspara-
meter des Gesamtresultats betrachtet werden kann
(Cohen-Inbar 2016).

Navarria und Kollegen haben im Jahr 2015
iber ihre Ergebnisse der hypofraktionierten Radio-
chirurgie bei 27 Patienten (w/m) mit Meningeo-
men der Schiadelbasis berichtet (Navarria 2015).
Es wurden 30 Gy in fiinf Fraktionen appliziert, die
benutzte Technik war die volumetrische Arc-The-
rapie. In dieser Gruppe befanden sich 18 Patienten
(w/m), die vor der Therapie symptomfrei waren. Die
pradefinierten Endpunkte der Studie waren Toxizi-
tat und Reduktion von Symptomen. Die Lasionen
befanden sich bei vier Fillen in der vorderen Schi-
delbasis, bei 12 Patienten in der mittleren und beim
Restin der hinteren Schidelbasis. Die stereotaktische
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Radiochirurgie wurde bei 17 Fallen (65 %) als primare
definitive Mafinahme eingesetzt, bei den verbliebenen
neun Fillen (35 %) postoperativ. Die mediane Nach-
sorgezeit betrug 24,5 Monate (Spanne: 5-57 Monate).
Eine klinische Remission war bei einer groflen Mehr-
heit der Patienten (w/m) nach der Therapie erreicht.
Von den 18 symptomatischen Patienten (w/m) konnte
eine klinische Remission bei 9 Fillen (50 %) festge-
stellt werden. Bei all diesen Szenarien waren die
errungenen Ergebnisse nachhaltig. Zugleich war der
Endpunkt der Toxizitdt untersucht worden: in keinem
Fall kam es zu einer Toxizit4t Grad 23 im Sinne neuro-
logischer Defizite. Daneben war in der behandel-
ten Region kein Rezidiv festzustellen, 16 Patienten
(62 %) (w/m) hatten einen stabilen Status hinsicht-
lich Tumorvolumen und bei 9 Fillen (38 %) kam es
zu einer sichtbaren Volumenreduktion. Das mittlere
Volumen des Tumors betrug 10,8 cm?. Die mittlere
Uberlebenszeit belief sich auf 544+2,8 Monate.

Das Fazit der Autoren lautet: die Applikation von
stereotaktischer Radiochirurgie in wenigen Frak-
tionen ist eine sichere und effektive Methode fiir
Behandlung von Patienten (w/m) mit Meningeomen
der Schédelbasis. Die erreichte Rate der lokalen Kon-
trolle und die Nachhaltigkeit der Resultate suggerie-
ren, dass diese Methode gut fiir eine sorgfiltig selek-
tierte Patientengruppe (w/m) empfohlen werden
kann (Navarria 2015).

Im Jahr 2015 veroffentlichten Starke und Kol-
legen ihre Daten zu Schédelbasis-Meningeomen
(Starke 2015). Normalerweise werden symptoma-
tische Patienten (w/m) initial einer chirurgischen
Resektion unterzogen. In den Szenarien, in denen
die Lasionen nah an kritischen Strukturen, also in
eloquenten Regionen, liegen, konnte stereotaktische
Radiochirurgie als eine nicht-invasive Methode als
gute therapeutische Alternative fungieren. In dieser
Studie wurden explizit groflere Lasionen untersucht:
das Volumen der erforschten Tumore war >8 cm?,
was einem etwaigen Durchmesser von 2,5 cm
entspricht.

Die Datenanalyse basierte auf einer prospekti-
ven Datenbank, in der Daten und Informationen
von 469 Patienten (w/m) interpretiert wurden. Alle
Lésionen wurden einer Radiochirurgie mittels Gam-
ma-Knife unterzogen. Es wurde eine einzige Ein-
zeldosis appliziert. Insgesamt wurden 75 Fille mit
einem Schidelbasis-Meningeom analysiert, deren

Volumen >8 cm? war. Die minimale Nachsorgezeit
betrug 6 Monate, wobei diejenigen Fille, in denen
sich Komplikationen vor weniger als sechs Monaten
ereigneten, ebenfalls in die Analyse eingeschlossen
wurden. Die Kohorte bestand aus zwei Subgrup-
pen: In die erste Subgruppe waren Patienten ein-
geschlossen, die einer priméaren definitiven stereo-
taktischen Radiochirurgie mittels Gamma-Knife
unterzogen worden waren (n=30). In der zweiten
Subgruppe (n=45) wurden Fille nach einer post-
operativen sekundéaren stereotaktischen Radiochi-
rurgie analysiert.

Relevante Variablen wurden im Hinblick auf
ihren Stellenwert als potenzielle prognostische
Faktoren und als Pradiktoren der neurologischen
Funktionen und der Tumorprogression nach einer
Radiochirurgie mittels Gamma-Knife untersucht.
Nach einer mittleren Nachsorgezeit von 6,5 Jahren
(Spanne: 0,5-21 Jahre) konnte ein stabiler unver-
anderter Tumorstatus bei 37 Fillen (49 %) gezeigt
werden. Das Tumorvolumen war bei 26 Patien-
ten (35 %) reduziert, aber bei 12 Fillen (16 %) auch
vergroflert.

Die aktuariale Schitzung der progressionsfreien
Zeit betrug nach drei Jahren 90,3 %, nach fiinf Jahren
88,6 % und nach 10 Jahren 77,2 %. Bei vier Fallen
kam es zu einem Odem nach Radiochirurgie mittels
Gamma-Knife und bei drei Patienten jedoch zur
Reduktion priexistenter Odeme. Eine Regressions-
analyse nach Cox ergab, dass es folgende Kovaria-
ten gibt, die einen Einfluss auf die Ergebnisse haben
konnen:

Dysfunktionen der Hirnnerven III und VI

zur Zeit der ersten klinischen Présentation

(HR=3,78, 95 %; CI: 1,91-7,45; p <0,001)

Radiotherapie in der Anamnese (HR=12,06,

95 %; CI: 2,04-71,27; p=0,006)

Tumorvolumen >14 cm? (HR=6,86, 95 %; CI:

0,88-53,36; p=0,066)

Eine Gruppe von 64 Patienten (w/m) wurde einer
detaillierten addquaten Analyse in der Nachsorgezeit
unterzogen. Die Auswertung ergab, dass die neuro-
logischen Funktionen bei 37 Fallen (58 %) unveréin-
dert blieben und sich bei 16 Fillen (25 %) besserten,
jedoch bei 11 Patienten (17 %) schlechter wurden.
Zusitzlich wurde eine multivariate Analyse durch-
gefithrt, in der sich ergab, dass folgende Kovariaten
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existieren, die einen Einfluss auf die Ergebnisse
haben kénnen:
Chirurgische Resektion in der Anamnese
(Odds-Ratio [OR]=3,00, 95 %; CI: 1,13-7,95;
p=0,027)
Dysfunktionen der Hirnnerven IIT und VI
zur Zeit der ersten klinischen Prisentation
(OR=3,94, 95 %; CI: 1,49-10,24; p=0,007).

Insgesamt war eine Tumorprogression bei 64 % der
Fille festgestellt worden, bei denen es zu einer Ver-
schlechterung der neurologischen Defiziten kam.

Die Autoren schlussfolgerten, dass die Radiochi-
rurgie mittels Gamma-Knife eine verniinftige Rate
derlokalen Kontrolle in der Behandlung von Patien-
ten (w/m) mit Meningeomen der Schidelbasis errei-
chen kann und dies von einer niedrigen und tolerab-
len Toxizitdtsrate begleitet war. Patienten (w/m) mit
einem Tumorvolumen <14 cm3 und fehlender Dys-
funktion der entsprechenden Hirnnerven kénnen
am besten von der stereotaktischen Radiochirurgie
profitieren (Starke 2015).

Wir haben in diesem spezifischen Kontext unsere
eigene Erfahrungen reflektiert und anschliefend
kommuniziert (Kaul 2014b). In einer eigenen Studie
widmeten wir uns explizit der Analyse von Patien-
ten (w/m) mit Meningeomen der Schidelbasis (Kaul
2014a). Zielsetzung der Studie war die Machbarkeit der
multifraktionierten stereotaktischen Radiotherapie
hinsichtlich der Sicherheit und vor allem der Langzeit-
ergebnisse hinsichtlich der Wirksambkeit bei Patienten
(w/m) mit Schadelbasis-Meningeomen. Wir werteten
nicht nur die langfristigen klinischen Ergebnisse aus,
sondern versuchten auch Pradiktoren und prognosti-
sche Faktoren der Behandlung von Patienten (w/m)
mit Schddelbasis-Meningeomen zu evaluieren.

Wir haben in unserer Studie 136 Patienten (w/m)
mit Schiddelbasis-Meningeomen inkludiert. Das
mediane Alter der Gruppe lag bei 57 Jahren. In der
Kohorte gab es folgende Gradeinteilung: Grad I nach
WHO bei 34 Fillen; bei 102 Fallen war keine Biopsie
zur Gewebegewinnung fiir die Histologie durchge-
fithrt worden.

Die Kohorte bestand aus zwei Subgruppen: Eine
Subgruppe (n=57) bestand aus denjenigen, die sich
einer priméren definitiven stereotaktischen Radio-
therapie mittels Gamma-Knife unterzogen hatten.
Die zweite Subgruppe (n=79) wurde nach einer

postoperativen sekundéren stereotaktischen Radio-
therapie analysiert. Die mittlere Dosis lag bei 56,9 Gy
(Spanne: 32,4-63 Gy). Die mediane Nachsorgezeit
der Kohorte betrug 44,9 Monate.

Die Ergebnisse hinsichtlich progressionsfreier Zeit
waren iiberzeugend: 96,9 % der Patienten erreichten
fiir drei Jahre Progressionsfreiheit, fir fiinf Jahre 93,8 %
und fiir 10 Jahre 91,5 %. Patienten (w/m), bei denen
die Histologie nicht bekannt war, zeigten eine progres-
sionsfreie Zeit von 100 % nach drei Jahren, 98,7 % nach
finfund 93,5 % nach 10 Jahren. Patienten (w/m) mit
einer Histologie Grad I wiesen folgende Ergebnisse auf:
100 % nach drei Jahren, 91,7 % nach fiinf Jahren und
85,9 % nach 10 Jahren.

Die Gruppe derjenigen, die sich einer postoperati-
ven Behandlung unterzog, zeigte eine schlechtere pro-
gressionsfrei Zeit, verglichen mit denjenigen, die sich
einer priméren definitiven Therapie unterzogen hatten
(p=0,043). Interessanterweise waren die Ergebnisse
beider Gruppen nicht abhidngig von der Tumorgrof3e.

Die Toxizitét der Behandlung war insgesamt tole-
rabel. Am hdufigsten kam es akut und unmittelbar
nach Behandlungsende zu einer Grad-I-Toxizitat
in Form von Kopfschmerzen, Fatigue und lokaler
umschriebener Alopezie. Als chronischen Effekt
wurde in einem Fall von einer Grad-I-Toxizitét als
Kopfschmerzen und Fatigue berichtet. Diese grof3e
Studie zeigte, dass es sich bei der stereotaktischen
multifraktionierten Radiotherapie um eine effek-
tive Methode bei Patienten (w/m) mit Schidelba-
sis-Meningeomen handelt. Auflerdem hat sich diese
Methode als ein sicheres Verfahren mit einer hohen
Rate der lokalen Kontrolle darstellt. Wir konnten in
unserer Analyse zeigen, dass die vorangegangene chi-
rurgische Resektion ein signifikanter negativer Pro-
gnosefaktor war (Kaul 2014a).

Lasionen des Sinus cavernous

Meningeome, die sich im Sinus cavernosus befinden
und dort Symptome verursachen, scheinen gut auf
eine hochprizise Strahlentherapie, speziell auf eine
stereotaktische Radiochirurgie anzusprechen. Die
Tumorgrofle ist im Bereich eloquenter topografi-
scher Anatomie ein determinierender Faktor.
Kondziolka und Kollegen (Kondziolka 2016) und
auch die Arbeitsgruppe von Maruyama und Kollegen
(Maruyama 2004) haben unterstellt, dass Lasionen
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des Sinus cavernosus mit einer Groéfle <3 cm im
Durchmesser sich am besten fiir eine stereotakti-
sche Radiochirurgie eignen wiirden. Das Hauptpro-
blem dieser sensiblen anatomischen Region bezogen
auf die Tumorgrof3e ist das reziproke Verhéltnis zwi-
schen Wirksambkeit und Sicherheit. Tumoren <3 cm
Durchmesser sind offensichtlich zu favorisieren, da
die Applikation von stereotaktischer Radiochirurgie
hier effektiv sein kann und trotzdem die Hirnnerven-
funktionen zu erhalten vermag, dies gilt vor allem fiir
die visuellen Funktionen.

Neben dem prognostischen Faktor ,,Tumor-
grofle” wird durch die Studie von Maruyama und
Kollegen (Maruyama 2004) die Rolle eines Manage-
mentalgorithmus' herausgearbeitet. Dabei wird ein
mikrochirurgischer Eingriff — in meisten Fallen als
eine geplante subtotale Resektion — bei Sinus-caver-
nosus-Meningeomen empfohlen, wenn es sich um
riskante Szenarien handelt, bei denen der optische
Apparat gefihrdet sein kann. Der absichtlich und
geplant verbliebene Resttumor sollte im Anschluss
stereotaktischer Radiochirurgie unterzogen werden.
Im Zusammenhang mit diesem Hybridkonzept einer
geplanten Anwendung der invasiven Mikrochirurgie
kombiniert mit einer nicht-invasiven Radiochirurgie
ist eine perfekt abgestimmte und konsensuelle Inter-
disziplinaritit auflerordentlich wichtig. Andererseits
wire das Konzept nicht zu verwirklichen.

Fiir die Planung der Radiotherapie existieren vier
wesentliche Schwierigkeiten:

Das Hauptproblem liegt in der addquaten

Zielvolumendefinition. Sie basiert auf dem

Vorhandensein einer geeigneten Bildgebung

aus der Vorphase der Behandlung.

Die zweite ernsthafte Hiirde ist das Wissen

um die Toleranzschwelle des gesunden

Gewebes, vor allem des optischen Apparats;

diese Schwelle ist nicht mit letzter Sicherheit

bekannt. Die Verabreichung hoher und sehr
hoher Einzeldosen mittels stereotaktischer

Radiochirurgie in dieser eloquenten topografi-

schen Anatomie ist schwierig, wenn ein Ziel

der Therapie der Schutz des gesunden Gewebes
darstellt.

Ein drittes Problem kidme dazu: Selbst wenn die

Konvexitatstumoren nicht direkt Hirnnerven

und Hirnstamm benachbart sind und entfernt

von diesen Strukturen liegen, gibt es durch

ihre Verbindungen mit dem vendsen Sinus-
system und den intrakraniellen Venen jedoch
mindestens eine indirekte Beziehung zum
Sinus cavernosus.

Grundsatzlich existiert noch ein weiteres
Problem: die Problematik komorbider élterer
Patienten (w/m), die oft — falschlicherweise - fir
eine chirurgische Resektion nominiert werden
(Kondziolka 2016).

Alle vier Probleme miissten bei den Sinus-caverno-
sus-Lasionen berticksichtigt werden, wenn es um
eine rationale und adéquate Beratung betroffener
Personen geht. Dies ist nicht zuletzt eine ethische
Problematik angesichts der potenziellen Morbiditit
jeder der vorgeschlagenen therapeutischen Interven-
tionen. Insgesamt sind die Ergebnisse der nicht-inva-
siven stereotaktischen Radiochirurgie bei Meningeo-
men des Sinus cavernosus schlechter als jene anderer
Lokalisationen (Kondziolka 1999a).

Diese Diskrepanz zur Behandlung anderer
Tumorlokalisationen liefe sich damit erklaren, dass
die meisten Patienten (w/m) mit einem Sinus-caver-
nosus-Meningeom erst zu spét (Sheehan 2010), meist
nach erfolglosen chirurgischen Interventionen bei
einer radiotherapeutischen Institutionen vorgestellt
werden (Kane 2011, Kuhn 2013, Kano 2007).

2.2.2 Rolle der TumorgroBle

Die Tumorgrofle wird meist mit einem Durchmes-
ser (mm), gelegentlich aber auch als Volumen (cm?)
beschrieben. Ein direkter Vergleich der unterschied-
lichen Erhebungen wird dadurch erschwert. Die
Lisionsgrofie affektiert die Tumorprogression und
das Therapieansprechen, dies gilt vor allem fiir die
Anwendung von stereotaktischer Radiochirurgie
(Harrison 2016, Graf 2013, Astner 2010). Differente
Groflenschwellen der Meningeome wurden in der
Vergangenheit hinsichtlich Ansprechbarkeit auf eine
stereotaktische Radiochirurgie diskutiert. In der Regel
geht es um die Rate der lokalen Kontrolle und damit
die Erkrankungsprogression. Aus der Planungsper-
spektive der Radiotherapie liegt das Hauptproblem
in einer addquaten Definition des Zielvolumens.
Diese basiert auf dem Vorliegen geeigneter Bildge-
bung, bevor der Patient einer Behandlung unterzogen
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wurde. Die errechnete Dosis am Tumorrand ist pro-
blematisch, da sie sich reziprok zur Tumorgrofle
verhalt. Therapieleitend sind hier die eloquente ana-
tomische Region und der Schutz gesunder Strukturen.
Die Tumorgrofie ist ein wichtiger Faktor, daneben ist
sie einer unter vielen anderen Kofaktoren und sollten
bei der Prognoseabschitzung berticksichtigt werden
(Kondziolka1999a, Kondziolka 1999b).

2.2.3 Rolle der Histologie

Die Histologie spielt stets eine wesentliche Rolle fiir die
Prognoseabschitzung (Sheehan 2010, Choi 2010, Ding
2013). Der histologische Grad hat zudem prognosti-
sche Implikationen fiir die Wahl der Therapiemethode.
Grad-I-Meningeome zeigen die beste Ergebnisse in
allen bisherigen Studien (Mansouri 2015). Zugleich ist
anzumerken, dass die meisten Erhebungen zum Thema
Meningeome und deren Therapiemodalititen lediglich
iiber eine Nachsorgezeiten von 3-5 Jahren und aktua-
riale Schitzungen verfiigen. Wenige Studien berichten
iiber Ergebnisse mit einer aussagekriftigen Nachsorge-
zeitvon 10 Jahren. El-Khatib und Kollegen haben diese
Frage explizit erforscht (El-Khatib 2015). Thre Publi-
kation zu 14 Patienten (w/m) mit Grad-II-Meningeo-
men und Patienten (w/m) mit Grad-III-Meningeomen

(maximaler Durchmesser: 3 cm) konnte eine progres-
sionsfreie Zeit von 81 % (Grad IT) und 60 % (Grad III)
nach fiinfund 10 Jahren présentieren (EI-Khatib 2015).
Die mittlere Nachsorgezeit betrug fiinf Jahre.
Leider waren wenige Patienten (w/m) tiber einen Zeit-
raum von 10 Jahren nachgesorgt. Alle Patienten hatten
sich vor der Radiotherapie einer chirurgischen Resek-
tion unterzogen. Das Hauptproblem der Publikation
ist die geringe Anzahl der inkludierten Flle (EI-Kha-
tib 2015). Weitere Daten werden in den nachfolgenden
Tabellen (B Tab.2.1, B Tab. 2.2, B Tab. 2.3) présentiert.

Zusammenfassung

Stereotaktische Radiochirurgie ist eine sichere und
effektive Methode in der Behandlung von Patien-
ten (w/m) mit Meningeomen verschiedener Loka-
lisationen, Histologie und GréBe. Unter spezieller
Berlicksichtigung der gesundheitsbezogenen Le-
bensqualitét ist diese nicht-invasive Therapieme-
thode, unabhdngig vom Patientenalter, eine gute
Alternative zur invasiven Mikrochirurgie, vor allem
in denjenigen Féllen, in denen es sich um kleineren
Lasionen (<2 cm Durchmesser) handelt, die nicht
infiltrativ auBerhalb der kndéchernen Strukturen
wachsen. Stereotaktische Radiochirurgie ist eine
kosteneffektive Therapie (8 Abb. 2.1, @ Abb. 2.2,
O Abb. 2.3, @ Abb. 2.4, @ Abb. 2.5).

B Tab. 2.1 Bedeutung der Histologie Grad | nach WHO fiir die klinischen Resultate

Studie Technik n Lokale Uberleben (%) Toxizitét (%)
Kontrolle ( %)

Bledsoe 2010 GK 116 95,7 5-Jahres-0S: 98 23
Flannery 2010 GK 163 90 10-Jahres-0OS: 81 8
Zada 2010 GK 116 94,1 10-Jahres-PFS: 84 8
Kondziolka 2009 GK 32 96,9 5-Jahres-0S: 96,9 9,6
Kondziolka 2008 GK 384 93 10-Jahres-0S: 96,2 7,7
Kreil 2005 GK 200 98 10-Jahres-PFS: 97,2 23
Di Biase 2004 GK 162 91,7 5-Jahres-0S: 91 83
Nicolato 2002 GK 122 97,5 5-Jahres-OS: 100 4
Eustacchio 2002 GK 121 98,3 = 1,7
Stafford 2001 GK 168 91 5-Jahres-OS: 100 -

GK Gamma-Knife, OS ,overall survival” (Gesamtiiberleben), PFS ,progression free survival” (progressionsfreie Zeit)
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B Tab. 2.2 Bedeutung der Histologie Grad Il nach WHO fiir die klinischen Resultate

Studie Technik n Lokale Uberleben (%) Toxizitat (%)
Kontrolle (%)

Kim 2012 GK 33 56,7 5-Jahres-0S: 65 6,7
El-Khatib 2011 L 8 85,7 10-Jahres-0S: 87,5 3,5
Kondziolka 2009 GK 15 50 5-Jahres-0S: 85,7 -
Kondziolka 2008 GK 54 50 10-Jahres-0S: 52 =
Harris 2003 GK 18 - 10-Jahres-0S: 59 33
Stafford 2001 GK 13 - 5-Jahres-0S: 76

GK Gamma-Knife, L linear accelerator” (Linearbeschleuniger), OS ,overall survival” (Gesamtiiberleben), PFS
Lprogression free survival” (progressionsfreie Zeit)

B Tab. 2.3 Bedeutung der Histologie Grad Ill nach WHO fiir die klinischen Resultate

Studie Technik n Lokale Kontrolle Uberleben (%) Toxizitét (%)
(%)

Kim 2012 GK 10 21 - 6,7
El-Khatib 2011 L 8 57,1 5-Jahres-PFS: 43 3,5
Kondziolka 2009 GK 6 50 5-Jahres-0S: 33,3 -

Kondziolka 2008 GK 29 50 5-Jahres-OS: 20 -

Harris 2003 GK 12 = 5-Jahres-OS: 59 3.3

Stafford 2001 GK 9 = 5-Jahres-0S: 0 8

Ojemann 2000 GK 22 - 5-Jahres-0S: 40 -

GK Gamma-Knife, L ,linear accelerator” (Linearbeschleuniger), OS ,overall survival” (Gesamtiiberleben), PFS
,progression free survival” (progressionsfreie Zeit)
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B Abb.2.1a-c  Therapieplanung im MRT mit Markierung des Zielvolumens (rot). a, ¢ koronare Schnittfiihrung. b sagittale
Schnittfiihrung
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B Abb.2.2a-c Therapieplanung im CT mit Markierung des Zielvolumens (rot). a koronare Schnittfiihrung. b sagittale
Schnittfiihrung. c transversale Schnittfiihrung
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B Abb.2.3a-d Ausflihrung der stereotaktischen Radiochirurgie als volumetrische Arc-Therapie. a Arc 1. b Arc 2. ¢ Arc 3.d Arc 4
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O Abb.2.4 Dosisverteilung im el
118 % = RI2 Gy
Dosis-Volumen-Histogramm D Mo Bose : 47 % = 89 Gy
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CT 41 (Axial)
Shice 118 /164

B Abb. 2.5a-c Therapieplanung im CT bei einer okuldren Lasion links mit Markierung der Isodosislinien. a koronare
Schnittfihrung im Zentrum der Schadelbasis. b sagittale Schnittfiihrung. ¢ transversale Schnittfiihrung. Bulbus oculi rechts in a
und c (griin)
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