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1 Zusammenfassung

Ziel dieser Studie war es bildmorphologische Merkmale aus neuroradiologischen CT- und
MRT-Untersuchungen bei Oligodendrogliomen, sowie einem kleinen Kollektiv von Oligoa-
strozytomen zu analysieren und mit dem histopatholgischen Grading in Zusammenhang zu
stellen. Dabei stand das Merkmal Kontrastmittelaufnahme im Mittelpunkt der Untersuchun-

gen.

Hierzu wurde mittels einer retrospektiven pathologisch-radiologischen Studie von 1990 bis
1999 untersucht, in die insgesamt 42 Patienten eingeschlossen wurden. 29 von diesen wa-
ren an einem Oligodendrogliom und 13 an einem Oligoastrozytom erkrankt. Die Tumor-
diagnosen waren durch stereotaktische Biopsien und/oder durch subtotale Tumorresektion
histologisch gesichert und wurden unabhéngig nach dem WHO-Gradingsystem beurteilt.
Retrospektiv wurden ohne Kenntnis des Tumorgrades standardisiert préaoperative CT- und
MRT-Aufnahmen beziiglich Tumorgrofle, infiltrierte Strukturen, Tumorlokalisation, Raum-
forderungen, Verkalkungen, Zysten, Blutungen, Nativdarstellung und Kontrastmittelaufnah-
me beurteilt. Bei den Oligodendrogliomen lagen 31 MRT- und 28 CT-Aufnahmen vor, bei den
Oligoastrozytomen 9 MRT- und in allen Féllen CT-Aufnahmen. Es wurde vor allem der Zu-
sammenhang zwischen Kontrastmittelaufnahme und Tumorgrad und zwischen Kontrastmit-
telaufnahme und Verkalkungen betrachtet. Abschliessend wurde ein statistischer Vergleich

zwischen den histopatholgischen und den neuroradiologischen Parametern durchgefiihrt.

Es konnte ein signifikanter Zusammenhang zwischen der Kontrastmittelaufnahme und dem
Vorhandensein von Endothelproliferationen nachgewiesen werden. Jedoch fiel auch bei low
grade Gliomen eine gelegentliche Anreicherung von Kontrastmittel — vor allem im Bereich
von Verkalkungen — auf. Offenbar gibt es auler Blut-Hirn-Schranken-Stérungen durch Neo-
angiogenese noch weitere Mechanismen, die zu malignitdtsgradunabhéngiger intratumoraler
Kontrastmittelaufnahme in Oligodendrogliomen und Oligoastrozytomen fithren kénnen. Zum
einen wird eine Blut-Hirn-Schranken-Unterbrechung durch hydrierte Calciumkristalle disku-
tiert, zum anderen muf} vor allem beim Auftreten diskreter, linglicher Verkalkungen an die
Moglichkeit der Fehlinterpretation von mit kontrastmittelgefiillten erweiterten Kapillaren

gedacht werden.



2 1 Zusammenfassung

Somit mufl abschliefend die Aussage getroffen werden, dafl es sich bei dem radiologischen
Merkmal Kontrastmittelaufnahme lediglich um ein Hinweiszeichen auf einen anaplastischen
Tumor handelt, jedoch erst die histologische Untersuchung eine abschliefende Wertung er-
laubt.

Abstract

Oligodendrogliomas and Oligoastrozytomas: An analysis of CT and MRT cha-

racteristics compared to histopathological grading

This thesis focuses on the analysis of characteristics of neuroradiological CT and MRT inve-
stigations by oligodendrogliomas as well as by a small collective of oligoastrocytomas which
were to be associated with the histopathological grading. Thereby, the characteristics of the

of the contrast agent absorption was of crucial importance for these investigations.

A retrospective pathological-radiological study including 42 patients and performed from
1990 to 1999 was investigated. 29 of the patients were sick due to an oligodendrogliomas
and 13 due to an oligoastrocytomas. The tumour diagnoses were histological ensured by
stereotactical biopsys and/or by subtotal tumorexcision and were independently evaluated
according to the WHO grading system. Retrospectively standardised pre-surgical CT and
MRT shootings were evaluated without knowledge of the tumour grade according to tumour
size, infiltrated structures, tumour site, space requirement, calcification, cysts, bleedings,
virgin illustrations, and contrast agent absorption. For the oligodendrogliomas 31 MRT and
28 CT shootings, for the oligoastrocytomas 9 MRT and all CT shootings were available.
Particularly the correlation between contrast agent absorption and tumour grade as well as
between absorption and calcification was examined. Terminatory a static comparison between

the histopathological and neuroradiological parameter was performed.

A significant correlation between the contrast agent absorption and the presence of endo-
thelial hyperplasia/proliferation could be verified. However, an incidental accumulation of
contrast agent, especially in the range of calcification, appeared also by low grade gliomas.
Obviously besides blood-brain-barrier-disturbance due to neoangionesis other mechanisms
exist, which can cause tumor grade independent intra-tumoural contrast agent absorpti-
on in oligodendrogliomas and oligoastrocytomas. On the one hand a blood-brain-barrier-
interruption caused by hydrogenated calcium crystals will be discussed, on the other hand
especially when discrete, oblong calcifications occur the possibility for misinterpretation of

with contrast agent filled expanded capillaries has to be considered.



Therefore, it can be concluded that the radiological characteristic contrast agent absorption
only can be seen as an indication for an anaplastic tumour. The histological investigation is

required for final valuation.
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2 Einleitung

Oligodendrogliome und Oligoastrozytome sind diffuse gliale Hirntumoren und entstehen
hauptséchlich bei Erwachsenen. Zu den Gliomen im engeren Sinne gehoren neben der ver-
gleichsweise selteneren oligodendroglialen Reihe, die von Oligodendrozyten ihren Ursprung
nimmt, auch die wesentlich hdufiger auftretenden Astrozytome, die von Astrozyten ausgehen.
Desweiteren werden noch oligoastrozytéire Mischformen, die beide Zellformen beinhalten, be-
schrieben. Wird die Tumorentitdt Gliome weiter gefafit, werden auch die hauptséchlich bei
Kindern und Jugendlichen auftretenden Tumore des Plexus Choroideus und des Ependyms

hinzugezahlt.

Bei den Oligodendrogliomen handelt es sich um seltene, langsam wachsende Tumore mit einer
vorherrschenden neoplastischen oligodendrozytiaren Komponente (KLEIHUES, BURGER,
SCHEITHAUER, 1993; NIEDERMAYER et al, 1998). Sie stellen ca. 2 - 5 % aller priméren
Hirntumore dar und ca. 5 - 10 % aller Gliome (RUSSEL, RUBINSTEIN, 1989; SHIMIZU
et al, 1993; DOLINSKAS et al; 1987, MORK et al, 1985; WALKER, KAYE, 2001). Sie
treten vor allem im mittleren Erwachsenenalter mit einer Haufung zwischen dem 35. und 50.
Lebensjahr auf (KLEIHUES et al, 1997; KROS et al, 1988; DAUMAS-DUPORT et al, 1997;
SMITH et al, 1983; RUSSEL, RUBINSTEIN, 1989). Das ménnliche Geschlecht erkrankt mit
einer Ratio von 2:1 oder 3:2 haufiger als das weibliche (KLETHUES et al, 1997; SHAW et al,
1992; MORK et al, 1985; WALKER, KAYE, 2001).

Dem Grading von Hirntumoren und insbesondere von Gliomen wird eine grofile Bedeutung
beigemessen, da sich Therapieplanung und Prognose eines individuellen Falls unter anderem
vom Malignitétsgrad ableiten. Der Tumorgrad eines Glioms ist der Parameter, der am besten
mit der Uberlebenszeit korreliert (KOLLES et al, 1998; NIEDERMAYER et al, 1998). Eini-
ge weitere Faktoren haben einen zusitzlichen Einflul auf das Uberleben. Dazu zihlen v. a.
Patientenalter unter 20 Jahren, frontale oder parietale Tumorlokalisation, Tumorverkalkun-
gen und fehlende Konstrastmittelaufnahme in den bildgebenden Verfahren. Aufgrund meist
fehlender Fernmetastasierung wird das sonst {ibliche Tumorstaging nach dem TNM-System
auf Hirntumoren nicht angewendet (KOLLES et al, 1998; UICC, 1990).
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Bisher gibt es kein einheitliches Gradingsystem fiir Oligodendrogliome. In der Vergangenheit
wurden mehrere unterschiedliche Gradingsysteme erarbeitet, die auf verschiedenen histolo-
gischen Merkmalen basieren.

1949 verfassten Kernohan et al ein Gradingsystem mit vier verschiedenen Malignititsstufen.
Tumoren Grad 1 wiesen keine Anaplasie, eine milde Zellularitéit, keine Mitosen, minimale
Endothelproliferation sowie eine breite Ubergangszone zum gesunden Hirngewebe auf. Bei
Grad 2-Geschwiilsten waren die meisten Zellen unauffillig, wenige zeigten eine Anaplasie, es
waren ebenfalls eine milde Zellularitéit und keine Mitosen nachweisbar, die Ubergangszone
zum Hirngewebe war geringeren Abstandes. Beim Malignitétsgrad 3 zeigten schon die Hélfte
der Zellen eine Anaplasie, die Zelldichte war erhcht, es fanden sich Mitosen, mehrere Endo-
thelproliferationen, z. T. Nekrosen, sowie eine knappe Ubergangszone. Bei Grad 4-Tumoren
zeigten sich alle Merkmale sehr ausgeprigt, die Ubergangszonen waren sehr gering. Die Grad
1- und Grad 2-Oligodendrogliome wurden als low-grade eingestuft, Grad 3 und 4 als high-
grade (KERNOHAN et al, 1949).

Smith et al bezogen sich 1983 bei der Erstellung eines Gradingsystems auf fiinf verschiedene
histologische Merkmale: Endothelproliferation, Nekrose, verdnderte Kern-/Plasma-Relation,
Zellularitdt und Pleomorphie. Bei Grad A-Oligodendrogliomen war keines der Merkmale
nachweisbar oder einzelne sehr geringer Ausprigung. Grad B-Tumoren zeigten Pleomor-
phie bzw. erhéhte Zelldichte und/oder eine erhohte Kern-/Plasma-Relation. Bei Grad C
zeigten sich sdmtliche Merkmale wie bei Grad B, sowie zusétzliche Endothelproliferationen,
Grad D-Geschwiilste verfiigten iiber alle fiinf histologischen Merkmale in starker Auspragung
(SMITH et al, 1983).

1992 wurde von Shaw et al das Ste.-Anne-Mayo-System (SAMS) zum Grading der Oligo-
dendrogliome verdcffentlicht. Es orientiert sich am gleichnamigen Gradingsystem fiir Astro-
zytome. Beurteilt werden hier die Kriterien Kernatypien, Mitosen, Endothelproliferationen
und Nekrosen. Die Tumore werden in vier Malignititsgrade eingeteilt, wobei bei Grad 1
keines der Merkmale, bei Grad 2 eines , bei Grad 3 zwei und bei Grad 4 drei oder alle der
oben genannten Merkmale nachweisbar sind. Als prognostisch relevante Faktoren beschrieb
Shaw retrospektiv jedoch lediglich die Nekrosen und die Endothelproliferation (SHAW et al,
1992).

Die WHO unterscheidet sowohl in den urspriinglichen Fassungen von 1979 und 1993, sowie
in der aktuellen Version von 2002 ein zweistufiges Gradingsystem, in dem Oligodendroglio-
me in Grad IT oder III eingeteilt werden. Die anaplastischen Grad III-Tumore verfiigen iiber
eine fokale oder diffuse Anaplasie, eine hohe Zellularitit, Kernpolymorphie, gesteigerte mit-
otische Aktivitat und Nekrosen (ZULCH, 1979; KLEIHUES, BURGER, SCHEITHAUER,
1993; KLEIHUES, LOUIS, SCHEITHAUER, 2002). Hierbei, wie bei den meisten anderen



Systemen auch, hiangt es von der subjektiven Beurteilung des Untersuchers ab, wie leicht

oder stark ausgeprigt er die einzelnen Merkmale im Préparat einstuft.

Nach WHO bezeichnet man als Grad I-Gliome umschriebene Gliome ohne diffuse Ausbrei-
tung. Dazu zéhlen die pilozytischen Astrozytome, die pleomorphen Xanthoastrozytome und
die subependyldren Riesenzellastrozytome. Die Grad I-Gliome treten v.a. im Kindes- und Ju-
gendalter auf. Grad IV-Gliome sind nach WHO als Glioblastome definiert. Hierbei handelt es
sich um hochmaligne Hirntumoren, bei denen es in der Regel nicht moglich ist nachzuweisen,

von welcher Zellinie sie ausgegangen sind.

Daumas-Duport veroffentlichte 1992 zunéchst ein dreistufiges Gradingsystem, welches sich
lediglich auf die Merkmale Kernatypien, Mitosen und Endothelhyperplasien bzw. -prolifera-
tionen bezieht. Der niedrigste Malignitétsgrad ist durch das Fehlen dieser Merkmale definiert,
der hochste durch das Vorhandensein aller (DAUMAS-DUPORT et al, 1992).

Das entscheidende an den Arbeiten von Daumas-Duport ist, daf} sie ihr Gradingsystem mit
Daten zu Uberlebenszeiten korrelierte. So entstand schlieBlich 1997 ein zweistufiges System,
welches sich lediglich auf das Vorhandensein oder Fehlen von Endothelproliferationen stiitzt.
Hierbei wird davon ausgegangen, dafl die Oligodendrogliome erst langsam in Form von iso-
lierten Tumorzellen im Hirnparenchym wachsen und erst durch Neoangiogenese in solide
Tumoren und somit in einen hoheren Malignitédtsgrad {ibergehen (DAUMAS-DUPORT et
al, 1997; FORTIN et al, 1999). Weitere Studien zeigten, dal dieser Ansatz gut reproduzier-
bar und dieses histologische Merkmal als Zeichen der tumoralen Neoangionese beziiglich der
Prognose allen iibrigen Merkmalen und EinfluBgréfien iiberlegen ist (KOLLES et al, 1998;
NIEDERMAYER et al, 1998). Dieser Ansatz wird ebenfalls in spéteren Studien durch die
Erkenntnis unterstiitzt, daf§ die Expression des vascular endothelial growth factors (VGEF)
mit dem Tumorgrad und der Uberlebenszeit korreliert (VARLET et al, 2000).

In der Vergangenheit zeigten eine Vielzahl von Studien bei Astrozytomen (,common type
astrocytomas“) einen Zusammenhang zwischen verschiedenen bildmorphologischen Merkma-
len in CT und MRT mit dem Malignitatsgrad (GRAIF et al, 1985; PIERALLINI et al,
1997; TERVONEN et al, 1992; WATANABE et al, 1992). Durch die tumorale Neoangio-
genese kommt es bei Astrozytomen zu einer Zerstorung von Teilen der Blut-Hirn-Schranke
und somit zu einer tumoralen Kontrastmittelanreicherung. Daumas-Duport konnte in ihrem
Gradingansatz fiir Oligodendrogliome zeigen, dafl es moglicherweise zwischen tumoraler Kon-
trastmittelaufnahme in der Computertomografie und dem Tumorgrad einen Zusammenhang
gibt (DAUMAS-DUPORT et al, 1997). Bei den Oligodendrogliomen und den Oligoastrozy-
tomen liegen bisher beziiglich dieser Fragestellung jedoch erst wenige Daten vor (LEE et al,
1989; LEE et al, 1998; TICE et al, 1993).
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Die Prognose der Oligodendrogliome wird, je nachdem nach welchem Gradingsystem der
Malignititsgrad ermittelt wurde, mit sehr unterschiedlichen Uberlebenszeiten angegeben.
Bezugnehmend auf das Gradingsystem von Daumas-Duport wurde fiir low grade Oligoden-
drogliome eine Uberlebenszeit von mehr als zehn Jahren ermittelt. Die Prognose von ana-
plastischen Oligodendrogliomen wird zwischen der von low- und high grade Astrozytomen
angesiedelt mit einer mittleren Uberlebenszeit von 3,5 Jahren (DAUMAS-DUPORT et al,
1997; KOLLES et al, 1998; NIEDERMAYER et al, 1998). Héufig erleiden die Patienten im
Lauf ihrer Krankengeschichte Rezidive, oftmals mit einer Progression des Tumors in einen
hoheren Malignitédtsgrad (KLEIHUES et al, 1997; VARLET et al, 2000).

Bei den Oligoastrozytomen ist das Verhéltnis von ménnlichen zu weiblichen Betroffenen
dhnlich wie bei den Oligodendrogliomen etwa 3:2 (SHAW et al, 1994). Das mediane Erkran-
kungsalter liegt bei 37 (HART et al, 1974) bis 45 Jahren (KLEIHUES et al, 1997).

Die Klassifizierung der Oligoastrozytome ist schwierig und in der Literatur nicht eindeutig
definiert. Die Abgrenzung, ab welchem Zellverhéltnis von astrozytéiren zu oligodendrozyté-
ren Zellen man von einem Oligoastrozytom spricht, ist subjektiv. Wahrend Shaw nur einen
kleinen Teil der Gliome als Mischgliome bezeichnet (SHAW et al, 1994), benennen andere
Autoren jedes Gliom mit kleinstem oligodendrozytérem Anteil als Oligoastrozytom (COONS
et al, 1997; FORTIN et al, 1999). Somit handelt es sich bei etwa 80 % der Gliome um Misch-
gliome (NIEDERMAYER et al, 1998). Die Inzidenz dieser Tumore ist schwer abzuschétzen
und variiert stark (KLEIHUES et al, 1997).

Fiir die Oligoastrozytome existiert kein eigenes Gradingsystem. Sie werden nach dem WHO-
System fiir Oligodendrogliome gegradet (KLEIHUES, LOUIS, SCHEITHAUER, 2002).

Wie die Daten von Daumas-Duport zeigen, sind neuroradiologische CT- und MRT-Untersu-
chungen nicht nur bei der Entdeckung von Hirntumoren die entscheidenden Untersuchungen,
sondern gewinnen eine zunehmende Bedeutung beim Malignitdatsgrading und somit auch
als zusétzliche Informationsquelle fiir das therapeutische Vorgehen im Einzelfall. Bis jetzt
gibt es keine neuroradiologischen Studien/Arbeiten, die sich mit dem Malignitétsgrading
von Oligodendrogliomen und -astrozytomen beschiftigen. Bei Astrozytomen (common ty-
pe astrozytomas) dagegen ist bekannt, dafi das Kontrastmittelverhalten sehr eng mit dem
Malignitétsgrad korreliert. Bei Astrozytomen mit tumoraler Kontrastmittelaufnahme ist die
vorliegende Blut-Hirnschranken-Storung histopathologisch mit einer nachweisbaren Endo-
thelproliferation in Zusammenhang zu bringen und somit als Hinweis fiir das Vorliegen eines
high grade-Astrozytoms (Grad III oder Grad IV) zu werten. Daten hierzu liegen bisher le-
diglich von Daumas-Duport vor (DAUMAS-DUPORT et al, 1997).
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2.1 Ziel der Studie

Ziel dieser Studie ist es, eine systematische Untersuchung von bildmorphologischen Parame-
tern in neuroradiologischen CT- und MRT-Untersuchungen von Oligodendrogliomen durch-
zufithren. Da sich bei den Astrozytomen zeigt, dafl eine enge Korrelation zwischen der Kon-
trastmittelaffinitdt in MRT- und CT-Studien und dem histopathologischen Kriterium der
Endothelproliferation als Ausdruck einer Tumorneovaskularisation besteht, wird ein entspre-
chender Zusammenhang fiir Oligodendrogliome und Oligoastrozytome mit der vorliegenden
Studie untersucht. Im Mittelpunkt dieser Untersuchung steht dabei der Parameter Kontrast-
mittelaufnahme von Oligodendrogliomen in CT und MRT. Desweiteren wird zusétzlich ein
kleines Kollektiv von Oligoastrozytomen beziiglich dieser Fragestellung betrachtet. Die Er-
gebnisse der systematischen neuroradiologischen Bildanalyse von CT und MRT werden mit
histopathologischen Daten zum Tumorgrading verglichen. Dabei wird versucht, Kriterien zu
finden, um bildmorphologisch zwischen low grade und high grade Oligodendrogliomen und

Oligoastrozytomen zu differenzieren.
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3 Material und Methoden

3.1 Patienten

Die vorliegende retrospektive Studie mit einfacher Verblindung wurde am Institut fiir Neu-
roradiologie der Universitétsklinik des Saarlandes in Homburg/Saar durchgefiihrt. Es liegen
Ergebnisse von 42 Patienten mit insgesamt 49 Tumoren aus einem Beobachtungszeitraum

von 1990 - 1999 vor. Folgende Einschlulkriterien wurden fiir diese Studie definiert:
1. Vorliegen eines histologisch gesicherten Oligodendroglioms oder Oligoastrozytoms
2. Vorliegen einer nativen priaoperativen CT- und/oder MRT-Untersuchung

3. Vorliegen einer prioperativen CT- und/oder MRT-Untersuchung nach i.v. Kontrast-

mittelgabe

Von allen Tumoren wurde Biopsie- und Resektionsmaterial histologisch nach WHO-Kriterien

aufgearbeitet.

3.1.1 Oligodendrogliome

29 Patienten hatten ein histologisch gesichertes Oligodendrogliom. Dabei handelte es sich um
17 ménnliche Erkrankte (58,62 %, 17/29) mit insgesamt 19 Tumormanifestationen, wovon
zehn ein Grad II- (52,63 %, 10/19) und neun ein Grad III-Oligodendrogliom (47,37 %,
9/19) aufwiesen. Bei den 12 weiblichen Patienten (41,38 %, 12/29) fanden sich insgesamt 15
Neoplasien, wobei sieben Frauen ein low grade Oligodendrogliom (46,67 %, 7/15) und acht
ein anaplastisches hatten (53,33 %, 8/15).

Von den 29 Patienten mit einem Oligodendrogliom konnten bei drei Patienten Krankheits-
verlaufe beobachtet werden. Die insgesamt 34 Tumore wurden beim Grading in 17 WHO
Grad II- und in 17 WHO Grad III-Oligodendrogliome eingestuft. In 24 Fillen handelte es
sich bei den Oligodendrogliomen um einen Primértumor (70,59 %, 24/34). Davon wurden
15 Tumore als Grad II eingeteilt (62,5 %, 15/24) und neun als Grad III (37,5 %, 9/24).
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Bei den iibrigen zehn Oligodendrogliomen handelte es sich um Rezidive (29,41 %, 10/34),
welche in zwei Féllen als low grade und bei acht Patienten als anaplastisch graduiert wurden.
In fiinf Féllen lag lediglich das Bildmaterial von der erneuten Manifestation vor, wahrend
bei den restlichen eine Krankheitsverlaufsbeobachtung méglich war, da auch die Aufnahmen
von den Primértumoren gesichtet werden konnten. Im Verlauf entwickelte ein Patient nach
drei Jahren ein Rezidiv, ein weiterer erkrankte nach fiinf Jahren erneut. In beiden Féllen
kam es hierbei zu einem Upgrading. Eine Patientin wies im Verlauf insgesamt drei Rezidive
auf, wobei sich das erste nach vier Jahren manifestierte, das zweite nach weiteren zwei und
das dritte im darauffolgenden Jahr. Wahrend in diesem Fall die ersten zwei Tumore noch
als Grad II-Oligodendrogliome klassifiziert wurden, wiesen das dritte und vierte Rezidiv

Endothelproliferationen auf und wurden somit als high grade Oligodendrogliome eingestuft,
vgl. Tabelle [3.1]

Tabelle 3.1: Oligodendrogliome

Grad II | Grad IIT | Summe
Primértumor (PT) 15 9 24
Rezidiv (PT auch in Studie eingeschlossen) 1 4
Rezidiv (Bilder von PT liegen nicht vor) 1 4
Summe 17 17 34

Das durchschnittliche Alter zum Zeitpunkt der Diagnosestellung betrug bei den Patien-
ten mit Oligodendrogliomen 45,48 + 12,31 Jahre. Das mittlere Alter lag bei den Féllen
mit Grad II-Oligodendrogliomen bei 46,29 4+ 12,85 Jahren und bei denen mit Grad III-
Oligodendrogliomen bei 45,0 + 10,24 Jahren, vgl. Tabelle [3.2]

Tabelle 3.2: Patientenkollektiv Oligodendrogliome

Grad 11 Grad III Gesamt
Geschlecht m/w 10/7 9/8 19/15
mittleres Patientenalter (a) | 46,29 + 12,85 | 45,0 + 10,24 | 4548 + 12,31

3.1.2 Oligoastrozytome

13 Patienten wiesen ein histologisch gesichertes Oligoastrozytom auf. In diesem Kollektiv
waren sechs Frauen (46,15 %, 6/13) und sieben Ménner (53,84 %, 7/13) betroffen. Histolo-
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gisch handelte es sich in sechs Féllen um eine WHO Grad II (3/6 Frauen, 4/7 Méanner) und
in sieben Fillen um einen WHO Grad III (3/6 Frauen, /7 Ménner).

Das Kollektiv beinhaltete elf Erstmanifestationen (84,62 %, 11/13) und zwei Rezidive (15,38 %,
2/13), letztere wurden beide als anaplastisch graduiert. Bei den Primértumoren handelte es
sich bei sechs Patienten um low grade (54,55 %, 6/11) und bei fiinf Patienten um high grade
Oligoastrozytome (45,45 % 5/11), vgl. Tabelle 3.3

Tabelle 3.3: Oligoastrozytome

Grad II | Grad III | Summe
Primértumor (PT) 6 5 11
Rezidiv (PT auch in Studie eingeschlossen) 0 0
Rezidiv (Bilder von PT liegen nicht vor) 0 2
Summe 6 7 13

Bei den Oligoastrozytomen waren die Patienten zum Zeitpunkt der Diagnosestellung im Mit-
tel 33,54 4+ 10,78 Jahre alt. In diesem Kollektiv konnten bei den low grade Oligoastrozytomen
ein mittleres Alter von 32,29 + 7,02 Jahren beobachtet werden, wiahrend die Betroffenen bei
den anaplastischen Oligoastrozytomen durchschnittlich 35,0 + 14,66 Jahre alt waren, vgl.
Tabelle [3.4

Tabelle 3.4: Patientenkollektiv Oligoastrozytome

Grad 11 Grad III Gesamt
Geschlecht m/w 4/3 3/3 7/6
mittleres Patientenalter (a) | 32,29 £+ 7,02 | 35,0 £ 14,66 | 33,54 £+ 10,78

3.2 Histologische Praparate und Auswertung

Insgesamt wurden in zwolf Fallen die histologischen Préaparate lediglich durch eine stereotak-
tische Biopsie gewonnen (9x bei den Oligodendrogliomen, 3x bei den Oligoastrozytomen). 19
mal handelte es sich um Operationspriaparate einer subtotalen Resektion des Tumorgewebes
(15x bei den Oligodendrogliomen, 4x bei den Oligoastrozytomen) und bei 18 Tumoren folgte
einer stereotaktischen Probeentnahme eine subtotale Resektion (12x bei den Oligodendro-

gliomen, 6x bei den Oligoastrozytomen).
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Das zugrundeliegende Grading wurde nach WHO (KLEIHUES, LOUIS, SCHEITHAUER,
2002) am Institut fiir Neuropathologie der Universitit des Saarlandes in Homburg/Saar
durchgefiihrt. Das fiir den Tumorgrad entscheidende Merkmal Endothelhyperplasien bzw.
-proliferationen wurde als positiv gewertet, wenn sich in mindestens einem Gesichtsfeld (Ob-
jektiv: 10-fach) bei allen Kapillaren ein hyperplastisches Endothel findet. Bei nicht siche-
rem Nachweis wurde das Merkmal als fehlend beurteilt (KOLLES et al, 1998). Desweiteren
wurden die histologischen Merkmale Kernatypien, Mitosen und Nekrosen betrachtet. Diese
Kennzeichen wurden lediglich deskriptiv betrachtet und nicht zur Beurteilung des Tumorgra-
des hinzugezogen (DAUMAS-DUPORT et al, 1997; NIEDERMAYER et al, 1998; KOLLES
et al, 1998).

3.3 Bildmaterial

Von den Patienten mit Oligodendrogliomen wurden retrospektiv 28 MRT-Untersuchungen,
bei denen mindestens eine T2-gewichtete und eine T1-gewichtete Sequenz vor und nach i.v.
Gabe eines Kontrastmittels vorlag, analysiert. Desweiteren standen 27 CT-Nativuntersuchungen
und 21 CT-Untersuchungen nach i.v. Kontrastmittelgabe zur Verfiigung, vgl. Tabelle[3.5] Bei
sieben Patienten lagen ausschlielich MRT-Aufnahmen, bei sechs weiteren Patienten einzig

CT-Aufnahmen vor und in 21 Féllen existierten Bilder beider bildgebendener Verfahren.

Bei den Oligoastrozytomen lagen bei vier Patienten lediglich CT-Aufnahmen vor und bei

den iibrigen neun Patienten waren sowohl CT- als auch MRT-Aufnahmen verfiighar, vgl.
Tabelle [3.5]

Der Grofteil des Bildmaterials wurde im Institut fiir Neuroradiologie beziehungsweise in der
Abteilung fiir Nuklearmedizin der Universitétskliniken des Saarlandes in Homburg/Saar er-
stellt. In 13 Fallen wurden Fremdaufnahmen aus verschiedenen Praxen und Krankenh&usern

angefordert und analysiert.

Tabelle 3.5: Bildmaterial

Nur MRT | Nur CT | MRT + CT
Oligodendrogliome 7 6 21

Oligoastrozytome 0 4 9
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3.3.1 Bewertungskriterien

Alle CT- und MRT-Untersuchungen wurden mittels eines standardisierten Erhebungsbo-
gens ohne Kenntnis des histologischen Tumorgrades (einfach verblindet) ausgewertet. Der

Erhebungsbogen erfafite neun Parameter:

1. Tumorlokalisation

2. Abgrenzbarkeit des Tumors zum umgebenen Hirngewebe und Form des Tumors: (1)
scharf, rundlich, ovaldr, (2) unscharf, verwaschen und unregelméflig, (3) scharf, unre-

gelméBig, (4) diffus, rundlich, ovalér

3. Muster der Hirninfiltration: (1) weile Substanz, (2) Cortex, (3) Corpus callosum, (4)
Basalganglien, (5) Thalamus, (6) Balken

4. Tumordarstellung und Dichte im CT: (1) hypodens, (2) hyperdens, (3) isodens, (4)
hypo-hyperdens, (5) hypo-isodens

5. Tumordarstellung und Signalintensitit im MRT: T2-gewichtet (1) homogen hyperin-
tens, (2) inhomogen hyperintens, (3) inhomogen hyper-/hypointens; T1-gewichtet: (4)
homogen hypointens, (5) inhomogen hypointens, (6) inhomogen hypo-/hyperintens, (7)

inhomogen hypo-/isointens, (8) inhomogen iso- hyperintens
6. Kontrastmittelaufnahme im CT: (1) nicht vorhanden, (2) vorhanden
7. Kontrastmittelaufnahme im MRT: (1) nicht vorhanden, (2) vorhanden

8. Tumorverkalkungen: (1) nicht vorhanden, (2) vorhanden (Im Zweifelsfall wurde zur
Beurteilung des Vorhandenseins von Verkalkungen ausschlieflich deren Sichtbarwerden

in den CT-Aufnahmen als beweisend gewertet.)

9. Nachweis von zystischen Tumorverdnderungen und Blutungen: Zysten (1) nicht vor-

handen, (2) vorhanden; Blutungen (3) nicht vorhanden, (4) vorhanden

Die sich durch die Tumorgrofle und -lokalisation ergebene Raumforderung wurde in Bezug auf
das gesamte Hirngewebe eingeschétzt, wobei die Auswirkung auf die Ventrikelweite, eventuell

vorhandene Mittellinienverschiebungen und Kompression der Zisternen erfalt wurde.

Bei drei Patienten war eine Beobachtung des Krankheitsverlaufs moglich, da hier Bildmate-
rial sowohl vom Primértumor als auch von Rezidiven vorlag. Fiir diese Félle mufiten folgende

gesonderte Bewertungskriterien fiir die statistische Beurteilung festgelegt werden:

e Das Alter und die Geschlechtsverteilung wurde bezogen auf den jeweilig zu beurteilen-

den Tumor, also das Rezidiv, betrachtet.
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e Bei der Beurteilung der Lokalisation und der betroffenen Strukturen wurden ledig-
lich die Primartumoren beriicksichtigt, da davon ausgegangen werden kann, dafl sich

Rezidive am selben Ort wieder bilden.

e Die Bewertung der Tumormerkmale in CT und MRT bezog sich wieder auf jeden
einzelnen Tumor, unabhéngig davon, ob es sich um eine Erstmanifestation oder um ein
Rezidiv handelte.

3.4 Statistische Methoden

Die statistische Auswertung der erhobenen Daten wurde mit Unterstiitzung des Instituts
fiir Medizinische Biometrie, Epidemiologie und Medizinische Informatik der Universitét des
Saarlandes in Homburg/Saar durchgefiihrt. Dabei kam das Statistik-Programmpaket SPSS,
Version 11.5 zur Anwendung. Die Untersuchung des Zusammenhangs von histologischen und
bildmorphologischen Parametern erfolgte mit einem exakten Fisher-Test bzw. mit einem
Chi-Quadrat-Test. Fiir die Beurteilung des p-Wertes wird das international iibliche Signi-
fikanzniveau von 5 % verwendet. Dies bedeutet, dal die TO-Hypothese bei einem p-Wert
p < 0,05 verworfen wird und ein gefundener Unterschied zwischen zwei Stichproben als

signifikant angesehen wird.
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4 Ergebnisse

4.1 Neuropathologische Ergebnisse

4.1.1 Primartumore Oligodendrogliome

Alle Oligodendrogliom Primértumore wiesen Kernatypien auf, entsprechend dem Haupt-
merkmal einer Neoplasie (100 %, 24/24).

Bei keinem der 15 niedriggradigen priméren Oligodendrogliome traten Endothelprolifera-
tionen auf ( 0 %, 0/15 Tumore), wihrend bei sdmtlichen anaplastischen Tumoren dieses

Merkmal nachweisbar war (100 %, 9/9); siche Tab. [4.1]

Die priméren Grad II-Oligodendrogliome wiesen lediglich in drei Féllen Mitosen auf (20,0 %,
3/15), wihrend bei den Grad I1I-Tumoren in acht Fillen Mitosen gefunden wurden (88,89 %,

8/9).

Nekrosen wurden lediglich in zwei hohergradigen Tumoren beobachtet (22,22 %, 2/9), vgl.
Tab. [4.11

4.1.2 Oligodendrogliomrezidive

Wie in Tab. dargestellt, wiesen auch bei den Rezidiven der Oligodendrogliome sdmtliche
Tumore Kernatypien auf (100 %, 10/10).

Endothelproliferationen fanden sich in keinem der zwei niedriggradigen Rezidive (0 %, 0/2),
jedoch bis auf eine Ausnahme in sdmtlichen high grade Tumorrezidiven (87,5 %, 7/8). Dieser
Ausnahmefall ohne histologischen Nachweis von Endothelhyperplasien wurde als Grad I11-
Tumorrezidiv klassifiziert, da es sich erstens beim vorangegangenen Primértumor bereits um
einen WHO Grad III Malignitdatsgrad gehandelt hat und zweitens eine PET-Untersuchung

mit FDG einen deutlich erhohten Glucosestoffwechsel zeigte.
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Mitosen konnten in 9/10 Rezidiven nachgewiesen werden (90 %). Lediglich in einem Grad

[I-Oligodendrogliomrezidiv fehlte dieses histologische Merkmal.

Nekrosen fanden sich in zwei hohergradigen Oligodendrogliomrezidiven (20 %, 2/10 Rezidi-

ve).
Tabelle 4.1: Oligodendrogliome und Histologie
Kernatypien | Mitosen | Endothelpro- | Nekrosen
liferationen
Grad II-Primértumore 15/15 3/15 0/15 0/15
Grad III-Primértumore 9/9 8/9 9/9 2/9
Grad II-Rezidive 2/2 1/2 0/2 0/2
Grad ITI-Rezidive 8/8 8/8 7/8 2/8

4.1.3 Primartumore Oligoastrozytome

Auch bei priméren Oligoastrozytomen waren in sémtlichen Préparaten Kernatypien zu finden
(100 %, 11/11).

Die Endothelproliferationen zeigten sich bei dieser Tumorgruppe ebenfalls nur in high grade
Tumoren (0 % der primdren Grad II-Oligoastrozytome, 0/6; 100 % der priméaren Grad ITI-
Oligoastrozytome, 5/5).

Mitosen waren in einem Priparat der low grade Geschwiilste zu beobachten (16,67 %, 1/6),
wahrend bei den high grade Tumoren sdmtliche Oligoastrozytome dieses Merkmal aufwiesen

(100 %, 5/5).

Nekrosen zeigten sich lediglich bei zwei anaplastischen Tumoren (18,18 %, 2/11), siehe
Tab. L2

4.1.4 Oligoastrozytomrezidive

Bei den zwei untersuchten Fallen von Oligoastrozytomrezidiven, handelte es sich bei beiden
Patienten um Grad III-Tumorrezidive, (Tab. [£.2). Bei diesen Tumoren konnten sowohl Ker-
natypien, als auch Endothelproliferationen und Mitosen nachgewiesen werden (100 %, 2/2).

Nekrosen fanden sich jedoch nur in einem Oligoastrozytomrezidiv (50 %, 1/2).
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Tabelle 4.2: Oligoastrozytome und Histologie

Kernatypien | Mitosen | Endothelpro- | Nekrosen
liferationen
Grad II-Primértumore 6/6 1/6 0/6 0/6
Grad III-Priméirtumore 5/5 5/5 5/5 2/5
Grad II-Rezidive 0 0 0 0
Grad ITI-Rezidive 2/2 2/2 2/2 1/2

4.2 Klinische Symptomatik und Verlauf

4.2.1 Oligodendrogliome

Die jeweilige Symptomatik, iiber die die Patienten zum Zeitpunkt ihrer Vorstellung in der
neurochirurgischen Klinik der Universitit des Saarlandes klagten und deren Héufigkeit sind
in Abbildung [4.1] zusammengefaft.

In zwolf Fallen fiel die Tumorerkrankung durch Krampfanfélle auf (41,38 %, 12/29). Die-
se traten generalisiert oder fokal auf. Bei zehn Patienten war eines der Primé&rsymptome
Kopfschmerzen (34,48 %, 10/29), in sechs Fillen zeigten sich Schwindel und eine Fallnei-
gung (20,69 %, 6/29). Angehorigen von fiinf Erkrankten fiel eine Wesensverdnderung auf
(38,46 %, 5/29), die die Betroffenen jedoch meist nicht selbst bemerkten. Sechs weitere Tu-
more duflerten sich durch eine Schwéche (20,69 %, 6/29), die ein Patient als Beinschwere
empfand und bei zwei anderen Patienten kam es sogar zu Paresen von Extremitéten. Sechs
Erkrankte klagten iiber Pardsthesien, die sich zum Teil als Taubheitsgefiihl oder Schmerz
duBerten (20,69 %, 6/29). Vier Betroffene litten unter Erbrechen unterschiedlicher Stérke
(13,79 %, 4/29), fiinf weitere verspiirten Geddchtnis- und Konzentrationsstérungen (17,24 %,
5/29), wovon eine Patientin desorientiert war. Sprach- bzw. Wortfindungsstérungen wurden
dreimal beobachtet (10,34 %, 3/29), Sehstorungen duBerten sich in einem Fall in Form von
Flimmerattacken und in einem weiteren durch Doppelbilder (6,9 %, 2/29). Drei Erkrankte
klagten unter anderem iiber extreme Miidigkeit bzw. iiber eine allgemeine Verlangsamung
(10,34 %, 3/29), bei zwei weiteren Patienten kam es zu Koordinationsstérungen (6,9 %, 2/29).
In einem Fall kam es zu einer Horminderung (3,45 %, 1/29), in einem weiterem Kasus zu
Urininkontinenz (3,45 %, 1/29) und einmal fiel das Oligodendrogliom durch BewuBtlosigkeit
auf (3,45 %, 1/29). Vier an Rezidivtumoren Erkrankte hatten keinerlei Symptome und die
Oligodendrogliome wurden bei Verlaufskontrollen im Rahmen der Nachsorgeuntersuchungen
entdeckt (13,79 %, 4/29).
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Abb. 4.1: Klinische Symptome bei Oligodendrogliome
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Von den Patienten mit Oligodendrogliom Priméartumoren WHO Grad II erhielten fiinf le-
diglich eine stereotaktische Biopsie und sechs eine Tumorresektion. Bei vier Patienten schlofl
sich an eine Probeentnahme eine operative Tumorreduktion an. Bei den zwei Patienten mit
Oligodendrogliomrezidiven WHO Grad II wurde in einem Fall eine stereotaktische Biop-
sie durchgefiihrt und in dem anderen Fall eine Resektion vorgenommen. Die Patienten mit
Oligodendrogliom Primértumoren WHO Grad III erhielten in vier Féllen eine Tumorteilre-
sektion und bei fiinf Patienten folgte einer stereotaktischen Biopsie eine Operation. Patienten
mit Oligodendrogliomrezidivtumoren WHO Grad III erhielten in zwei Féllen eine stereota-
kische Probeentnahme, fiinfmal wurde die Erkrankung durch eine operative Intervention
therapiert und bei einem Patienten wurde préoperativ eine histologische Sicherung durch
eine Probeentnahme vorgenommen. Bis auf einen Patienten wurde bei allen Patienten mit
Oligodendrogliomen WHO Grad III postoperativ eine Radiatio durchgefiihrt, welche in zwei
Féllen mit einer Chemotherapie kombiniert wurde. Ein Kasus mit niedriggradigem Tumor
wurde postoperativ ebenfalls bestrahlt, da sich in den radiologischen Verlaufskontrollen sowie
in der klinischen Symptomatik eine Progression des Tumors zeigte. Insgesamt sind im Beob-
achtungszeitraum 5/29 Patienten verstorben (17,24 %), wobei in drei Féllen ein Upgrading
eines primidr WHO Grad II-Oligodendroglioms zu einem WHO Grad I11I-Rezidiv beobachtet
wurde. Lediglich ein Erkrankter hatte ein niedriggradiges Oligodendrogliom und verstarb im
ersten Jahr nach Diagnosestellung an Komplikationen. Die mittlere Uberlebenszeit lag bei
4,75 £ 3,33 Jahren, nach dem Upgrading iiberlebten die Patienten im Durchschnitt 2,33 +
0,58 Jahre.

4.2.2 Oligoastrozytome

Die klinischen Symptome der Patienten mit Oligoastrozytomen und deren Haufigkeit wurden

in Abbildung [£.2] zusammengefafit.

Bei den Oligoastrozytomen traten Krampfanfélle bei sieben Patienten auf und waren so-
mit in diesem Kollektiv ebenfalls das hiufigste Symptom (53,85 %, 7/13). Vier Erkrankte
klagten iiber Kopfschmerzen unterschiedlicher Stirke und Lokalisation (30,77 %, 4/13), in
zwei Fillen kam es zu Erbrechen (15,38 %, 2/13). Zwei Patienten klagten iiber eine Ady-
namie bzw. Apathie (15,38 %, 2/13), zwei weitere waren mit Kribbelparisthesien belastet
(15,38 %, 2/13) und zweimal fiel eine Sehverschlechterung auf (15,38 %, 2/13), davon einmal
in Form von Doppelbildern. Bei einem Betroffenen beobachteten die Angehorigen eine We-
sensverdnderung (7,7 %, 1/13), bei einem weiterem Patienten war das Hauptsymptom eine
N.trochlearis-Parese (7,7 %, 1/13) und in einem anderen Kasus kam es zu Geruchshalluzi-
nationen (7,7 %, 1/13).
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Von den Patienten mit einem Oligoastrozytom-Primartumor WHO Grad II erhielten zwei
ausschliellich eine Probeentnahme zur histologischen Sicherung und bei den iibrigen vier
Patienten folgte der Biopsie eine operative Tumorverkleinerung. Die Patientin mit dem
low grade Oligoastrozytom erhielt lediglich eine Probeentnahme. Bei den Patienten mit
Olioastrozytom-Primartumoren WHO Grad III wurde der Tumor in drei Féllen operativ
verkleinert, in zwei weiteren Féllen wurde prdoperativ eine Biopsie entnommen. Der Patient
mit dem high grade Oligoastrozytomrezidiv wurde durch eine operative Resektion therapiert.
In dem hier beobachteten Kollektiv wurden 4/6 an einem high grade Oligoastrozytom Er-
krankte nach neurochirurgischer Tumorverkleinerung mit einer Radiatio therapiert, in einem
Fall erhielt ein Patient mit niedriggradigem Tumor eine Strahlentherapie. Verstorben ist im

Beobachtungszeitraum keiner der Patienten.

4.3 Oligodendrogliome - Lokalisation und raumfordernde
Effekte

Bei 29 Patienten mit Oligodendrogliomen (24 Primértumore, 5 Rezidive) wurden computer-
und magnetresonanztomografisch 30 Tumorlokalisationen nachgewiesen. 28 Patienten wie-
sen nur einen Tumor auf. Bei einem Patienten fanden sich zwei Tumormanifestationen, eine
supra- und eine infratentoriale. Letztere wurde bei der statistischen Auswertung nicht be-

riicksichtigt, da von dieser kein Probenmaterial zur histologischen Untersuchung vorlag.

Die Oligodendrogliome waren schwerpunktméfig mit 18 Tumoren frontal lokalisiert (62,07 %,
18/29), weitere fiinf befanden sich im fronto-temporalen Bereich (17,24 %, 5/29) und zwei
lagen fronto-temporo-parietal (6,9 %, 2/29), (Abb. [4.4). Von den iibrigen vier Tumoren
wuchsen zwei im Temporallappen (6.9 %, 2/29), einer okzipital (3,45 %, 1/29) und einer
parieto-okzipital (3,45 %, 1/29). 28 mal war nur eine Hemisphére betroffen (96,55 %, 28/29),
in einem Fall breitete sich das Oligodendrogliom bihemisphérisch aus (3,57 %, 1/29), vgl.

Abb. 4.3

Bis auf eine Ausnahme entstanden die Rezidive am selben Ort wie die Primédrtumore. Bei
einer Patientin wurde eine leptomeningeale Tumoraussaat mit nodulédren Rezidivtumoren an

der Leptomengix und im IV. Ventrikel beobachtet.

Von den insgesamt 24 Oligodendrogliom Priméartumoren wurde in den CT- und MRT-
Untersuchungen bei 23 Fillen ein lokal raumfordernder Effekt beobachtet (95.83 %, 23/24),
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(d)

Abb. 4.3: 28-jahriger ménnlicher Patient mit einem bifrontal gelegenen Oligodendrogli-
om WHO Grad II. Der Tumor stellt sich inhomogen hyper-hypointens im T2-
gewichteten MRT-Scan (a) und inhomogen iso-hypointens im T1-gewichteten
MRT-Scan dar. In der Nativserie der CT zeigt sich ein hypo-hyperdenses Bild
(d). Sowohl in der CT als auch in der MRT zeigen sich intratumorale Verkalkun-
gen. In beiden bildgebenden Verfahren zeigt sich eine Kontrastmittelaufnahme im
Bereich der Verkalkungen (c)(e). (NE = non enhanced = nativ; CE = contrast
enhanced = kontrastmittelverstérkt)
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Abb. 4.4: Lokalisation der Oligodendrogliome

in einem Fall war die gesamte Hemisphére betroffen (4,17 %, 1/24). Bei den Oligodendro-
gliomrezidiven waren sdmtliche Raumforderung lokal begrenzt (100 %, 10/10), in einem Fall

wuchs das Oligodendrogliomrezidiv im ehemaligen OP-Gebiet.

Die Mittellinie war bei 15 Primédrtumoren nicht verlagert (62,5 %, 15/24) und wurde bei neun
Oligodendrogliomen in verschieden starker Auspriagung pellotiert bzw. verschoben (37,5 %,
9/24). Von den Rezidivtumoren pellotierten vier die Mittellinie (40,0 %, 4/10) und in sechs
Fillen hatte das Tumorwachstum keinen Einflu (60,0 %, 6/10), (Tab. [4.3).

Tabelle 4.3: Oligodendrogliome: raumfordernder Effekt gegeniiber der Mittellinie in C'T oder

MRT
Mittellinie Primartumore | Rezidive
nicht verlagert 9 4
verlagert 15 6

Das Ventrikelsystem wurde in verschieden starker Ausprigung durch die tumorssen Raumfor-
derungen beeintrichtigt, (Tab. . Bei elf Oligodendrogliom Primértumoren stellten sich al-
le Ventrikel unauffallig dar (45,83 %, 11/24), wihrend bei 13 Tumoren einzelne Ventrikel kom-
primiert oder teilkomprimiert wurden (54,17 %, 13/24). Die CT- und MRT-Untersuchungen
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zeigten bei den Oligodendrogliomrezidiven bei lediglich zwei Patienten ein unauffilliges Bild
(20,0 %, 2/10), wéhrend es in fiinf Féllen wieder zu einer Kompression der Ventrikel kam
(50,0 %, 5/10). Ein Rezidivtumor wuchs direkt im Ventrikelvorderhorn (10,0 %, 1/10) und
zweimal fand sich eine Ventrikeldilatation durch einen vorhergehenden OP-Defekt (20,0 %,
2/10).

Tabelle 4.4: Oligodendrogliome: raumfordernder Effekt gegeniiber dem Ventrikelsystem in

CT und MRT
Ventrikelsystem Priméirtumore | Rezidive
unauffallig 11 2
komprimiert 13 5)
dilatiert, kompensatorisch durch OP-Defekt 0 2
intraventrikuliares Tumorwachstum 1

Bei den Oligodendrogliom Priméartumoren fanden sich in lediglich einem Kasus unaufféllige
Zisternen (4,17 %, 1/24). In 19 Féllen waren CT- und MR-tomografisch die angrenzen-
den Zisternen von der Raumforderung komprimiert (79,17 %, 19/24), dreimal war hiervon
die gesamte Hemisphére betroffen (12,5 %, 3/24) und bei einem Patienten mit bilateralem
Tumorwachstum der gesamte frontale Hirnbereich (4,17 %, 1/24). Die Oligodendrogliomre-
zidive beintrichtigen in acht Fillen die regional angrenzenden Zisternen (80,0 %, 8/10) und

bei zwei Patienten waren die Zisternen wegen des OP-Defektes nicht beurteilbar (20,0 %,

2/10), (Tab. [L.5).

Tabelle 4.5: Oligodendrogliome: raumfordernder Effekt gegeniiber basalen und kortikalen Zi-
sternen in CT und MRT

Zisternen Primartumore | Rezidive

unauffillig 1 0

regional verstrichen 19

8
Hemisphére verstrichen 3 0
0

frontal verstrichen
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4.4 Oligodendrogliome - Primartumore

4.4.1 GroBe, Abgrenzbarkeit und Gestalt der Tumore

Die Oligodendrogliomtumore liefen sich am besten auf T2- gewichteten Spinecho- Aufnah-
men abgrenzen. Auf diesen stellten sie sich als homogen oder inhomogen hyperintense Lé&-
sionen dar. Daher wurde zur Beurteilung der Abgrenzbarkeit und zur Groéflenbestimmung
der Tumore, soweit vorhanden, die T2-gewichtete Spinecho-Sequenz der MRT-Untersuchung

verwendet.

Der grofite Oligodendrogliom Primértumor stellte sich mit einer Tumorgréfie von 6,2 cm x
7,6 cm x 6 ¢cm, wiahrend der kleinste lediglich 2,5 cm x 2,8 cm x 3,2 ¢cm mafl. Bei einem
Patienten fand sich ein bifrontal gelegener Tumor mit Balkeninfiltration, der auf der linken

Seite 7 cm x 7 ecm und auf der rechten 4 cm x 5 ¢cm maf.

M Grad lI-Primartumore OGrad II-Rezidive
B Grad Ill-Prim&rtumore FA Grad lll-Rezidive
7
6
6 -
5
5 -
E 41
N
C 3 3 3
< 34
2 2 2
2 4
1 1
1 4
0 0 0 0O
0 ,
scharf, rundlich, unscharf, scharf, diffus, rundlich,  polymorph, teils
ovalar verwaschen, unregelmaniig ovalar scharf, teils diffus

unregelmaRig

Abb. 4.5: Oligodendrogliome: Gestalt und Abgrenzbarkeit

Bei den Priméartumoren fanden sich keine deutlichen Groflenunterschiede zwischen low gra-
de und high grade Oligodendrogliomen. Die durchschnittliche Grofle der WHO Grad II-
Oligodendrogliome maf3 5,2 cm x 5,8 cm x 4,8 cm, wihrend die WHO Grad I1I-Priméartumore

mit einer durchschnittlichen Gréfle von 4,2 cm x 5,6 cm x 4,5 cm zur Darstellung kamen.
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Die Oligodendrogliome stellten sich in Gestalt und Abgrenzbarkeit unterschiedlich dar (Abb.
. Die iiberwiegende Anzahl der Tumore bildete sich unscharf, verwaschen und unregel-
méBig begrenzt ab (45,83 %, 11/24). Bei fiinf Oligodendrogliomen lielen sich die Tumore
scharf vom umgebenen Gewebe abgrenzen und hatten ein rundlich, ovaldres Erscheinungs-
bild (20,83 %, 5/24). In drei Fillen waren die Oligodendrogliome zwar scharf abgrenzbar,
jedoch von der Gestalt her eher unregelmiflig konfiguriert (12,5 %, 3/24) und vier weitere
Tumore zeigten bei unregelméBiger Abgrenzung eine eher rundliche Form (16,67 %, 4/24).
Ein low grade Oligodendrogliom war im frontalen Anteil scharf abgrenzbar, im okzipitalen
Teil stellte es sich jedoch diffus dar (4,17 %, 1/24). Bei dem Patienten mit dem bifokalen
Tumor fiel auf, dal der Hauptherd unscharf und unregelméflig erschien, wiahrend der zwei-
te Herd im Cerebellum glatt begrenzt und rundlich imponierte. Ein Unterschied zwischen
Gestalt und Abgrenzbarkeit zwischen low grade und high grade Oligodendrogliomen konnte

nicht festgestellt werden.

4.4.2 Muster der Hirninfiltration

Von den insgesamt 24 betrachteten priméren Oligodendrogliomen infiltrierten 23 die weife
Substanz (95,83 %, 23/24) und davon zusétzlich 20 die angrenzende Hirnrinde (83,33 %
20/24). Zusétzlich waren bei einem Patienten waren die Stammganglien (4,17 %, 1/24),
in einem weiteren Fall der Thalamus (4,17 %, 1/24) und bei vier Oligodendrogliomen der
Balken betroffen (16,67 %, 4/24). Bei einem Patienten fand sich neben einer supratentoriellen
Tumorlokalisation ein zweiter Herd im Cerebellum. Abbildung[4.6|zeigt die Gesamthéufigkeit

aller Oligodendrogliome der Infiltration der angegebenen Regionen.

4.4.3 CT-Dichte und MR-Signalintensitat

Fiir die Auswertung standen 20 MRT-Untersuchungen (13 von low grade und 7 von high
grade Oligodendrogliomen), sowie 22 CT-Untersuchungen (14 von low grade und 8 von high
grade Oligodendrogliomen) zur Verfiigung.

Fast alle Oligodendrogliome stellten sich in den T1-gewichteten MRT-Aufnahmen iiberwie-
gend hypointens dar (Abb.[4.7)). Bei den Grad II-Oligodendrogliomen zeigten vier Tumore ei-
ne homogene Hypointensitat (30,77 %, 4/13) und zwei inhomogene Hypointensitat (15,38 %,
2/13). In drei weiteren Féllen konnte ein inhomogen hypo-hyperintenses Erscheinungsbild be-
obachtet werden (42,86 %, 3/13) und bei vier anderen Patienten zeigten sich die Oligodendro-
gliome inhomogen hypo-isointens (30,77 %, 4/13). Die Grad I1I-Oligodendrogliome grenzten
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Abb. 4.6: Oligodendrogliome: Muster der unterschiedlichen Hirninfiltration
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Abb. 4.7: Oligodendrogliome: MRT-Signalintensitét in T1-gewichteter Spinecho-Sequenz
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sich bei einem Patienten homogen hypointens vom iibrigen Hirngewebe ab (14,29 %, 1/7)
und bei drei anderen inhomogen hypointens (42,86 %, 3/7). Einmal konnte eine inhomogen
hypo-isointense Abbildung beobachtet werden (14,29 %, 1/7). Bei zwei Patienten zeigte sich
eine inhomogen hypo-hyperintense Darstellung (28,57 %, 2/7). Es ergab sich keine statistisch
signifikante Haufung beziiglich der Darstellung von Grad II-Oligodendrogliomen gegeniiber
der von Grad III-Oligodendrogliomen.

Auf den T2-gewichteten MRT-Scans stellten sich alle Oligodendrogliome hyperintens dar.
Von den niedriggradigen Oligodendrogliomen grenzten sich sechs durch eine homogene Hy-
perintensitit vom umgebenen Gewebe ab (46,15 %, 6/13), wihrend vier weitere ein eher
inhomogenes Bild zeigten (30,77 %, 4/13). Drei Oligodendrogliome zeichneten sich durch
ein inhomogen hyper-hypointenses Erscheinungsbild aus (42,86 %, 3/13). Die high grade
Oligodendrogliome waren in drei Fillen homogen (42,86 %, 3/7) und in zwei weiteren inho-
mogen hyperintens (28,57 %, 2/7). Bei zwei Patienten hatte der Tumor ein inhomogen hyper-
hypointenses Bild (28,57 %, 2/7). Auch bei der Analyse der T2-gewichteten MRT-Aufnahmen
ergaben sich keine statistisch signifikanten Unterschiede in der Darstellung (p = 0,96 bei Pri-
mértumoren) zwischen Grad II- und Grad III-Oligodendrogliomen (Abb. [4.8)).

B Grad lI-Primértumore OGrad IllI-Primértumore
B Grad lI-Rezidive Grad lllI-Rezidive
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homogen hyperintens inhomogen inhomogen hyper- inhomogen hyper-
hyperintens hypointens isointens

Abb. 4.8: Oligodendrogliome: MRT-Signalintensitét in T2-gewichteter Spinecho-Sequenz

Auf den nativen CT-Aufnahmen vor i.v.-Kontrastmittelgabe stellten sich die Neoplasien
iiberwiegend hypodens dar. Bei den Tumoren mit einem niedrigen Malignitatsgrad zeig-

ten zehn Oligodendrogliome ein hypodenses (71,43 %, 10/14) und vier Tumore ein hypo-
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hyperdenses Erscheinungsbild (28,57 %, 4/14). Die anaplastischen Oligodendrogliome zeig-
ten sich in drei Aufnahmen hypodens (37,5 %, 3/8), in vier Féllen hypo-hyperdens (37,5 %,
4/8). Bei einem Patienten imponierte der Tumor im nativen CT-Scan homogen hyperdens
(12,5 %, 1/8) (Abb.[4.9). Auch in diesem bildgebenden Verfahren stellten sich beide Tumor-

grade &hnlich dar (p = 0,2 bei Primértumoren).

M Grad II-Primartumore OGrad IllI-Primartumore
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hypodens hyperdens

Abb. 4.9: Oligodendrogliome: CT-Densitét

4.4.4 Kontrastmittelverhalten

Zur Beurteilung des Kontrastmittelverhaltens der priméren Oligodendrogliome standen ins-
gesamt 20 MRT-Aufnahmen (13 von low grade und 7 von high grade Oligodendrogliomen)
und 18 CT-Untersuchungen (11 von low grade und 7 von high grade Oligodendrogliomen)
zur Verfiigung.

Insgesamt konnte auf den kontrastverstirkenden T1-gewichteten MRT-Scans bei 65,0 % al-
ler priméren Oligodendrogliome eine Gadoliniumanreicherung beobachtet werden (= 13/20)
(Abb. [4.10]). Wéhrend alle Grad ITI-Oligodendrogliome eine Kontrastmittelaufnahme auf den
T1-gewichteten MRT-Scans zeigten (100 %, 7/7), wurde auch bei knapp der Hilfte der Grad
[I-Oligodendrogliome wurde eine Kontrastmittelaufnahme beobachtet (46,15 %, 6/13), vgl.
Abb. 411l
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Abb. 4.10: Kontrastmittelaufnahme der Oligodendrogliome im MRT

Bei Verwendung eines Fisher-Tests zur Beurteilung eines moglichen Unterschieds der Kon-
trastmittelaufnahme bei low und high grade Tumoren wird ein P-Wert von p = 0,04 berech-

net.

Bei der Beurteilung der Computertomografien fiel auf, dafl sich die Kontrastmittelanreiche-
rung sich im Vergleich zu MRT-Aufnahmen insgesamt diskreter darstellte und eine solche
nur bei 55,56 % aller priméren Oligodendrogliome beobachtet werden konnte (22/18 Tumo-
re), (Abb. [£.12)). Von den low grade Primértumoren nahmen nur 3/11 Kontrastmittel auf
(27,27 %). Von den high grade Neoplasien wiesen alle ein positives Kontrastmittelverhalten
auf (7/7). Ein Gruppenvergleich von Grad II- und Grad III-Oligodendrogliomen mit einem
Fisher-Test ergab fiir die TO-Hypothese einen Punktwert von 0,004.

4.4.5 Tumorverkalkungen

Verkalkungen stellen sich bildmorphologisch in CT und MRT unterschiedlich dar. Bei beiden
Untersuchungsmethoden konnen sie sowohl feinfleckig bis hin zu grobscholligen Formationen
abgebildet werden. Im CT zeigen sie sich als stark hyperdense Bezirke. Das kernspintomo-
grafische Bild von cerebralen Verkalkungen ist sehr variabel. Es reicht von Signalverlust bis
hin zu einer geringen Hyperintensitdt. Tumorverkalkungen bilden sich T1-gewichtet héufig

leicht hypointens ab.
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Abb. 4.11: 47-jéhrige Patientin mit einem Oligodendrogliom WHO Grad II. In der T2-
gewichteten MRT-Sequenz stellt sich der Tumor inhomogen hyperintens dar (a)
und in der T1-gewichteten MRT-Sequenz inhomogen hypointens (b). Es finden
sich keine intratumoralen Verkalkungsareale und keine Kontrastmittelaufnahme
(¢). (NE = non enhanced = nativ; CE = contrast enhanced = kontrastmittelver-
starkt)
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Abb. 4.12: Kontrastmittelaufnahme der Oligodendrogliome im CT

Verkalkungen lieen sich in 30,0 % der MRT (6/20) und in 54,55 % der CT beobachten
(12/22). Die primédren Grad II-Oligodendrogliome zeigten im MRT in 3/13 Féllen Verkal-
kungen (23,08 %), alle wiesen zusatzlich im verkalkten Bereich eine Kontrastmittelaufnahme
auf (100 %, 3/3) (Abb. [£.14). Im CT fanden sich bei 6/14 low grade Oligodendrogliomen

Verkalkungen (42,86 %), bei drei der sechs Oligodendrogliome lag zusétzlich eine Kontrast-
mittelaufnahme vor (50 %, 3/6), (Abb. [4.15)).

Bei den Grad III-Oligodendrogliomen hingegen konnten in den MRT-Scans in 3/7 Féllen
verkalkte Bezirke beschrieben werden (42,86 %) und in den Computertomografien zeigten
sich Verdnderungen dieser Art in sechs Fillen (75,0 %, 6/8). Es zeigte sich kein signifikanter
Zusammenhang zwischen Verkalkungen und Tumorgrad bei den Primértumoren (bezogen
auf MRT p = 0,34; bezogen auf CT p = 0,16).

4.4.6 Zysten und Blutungen

Im MRT zeigten insgesamt 45,0 % aller Oligodendrogliom Priméartumore zystische Veran-
derungen (9/20) (Abb. [£.14), im CT waren es 31,82 % der betrachteten priméren Oligo-
dendrogliome (7/22) (Abb. [£.15)). Bei den MRT-Aufnahmen fanden sich bei 5/13 low grade
Oligodendrogliomen Zysten (38,46 %), bei den auf dieses Kollektiv bezogenen Computerto-
mografien lieflen sich in 4/14 Féllen Veranderungen dieser Art nachweisen (28,57 %). Bei den
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Abb. 4.13: 28-jéhrige Patientin mit einem frontal gelegenen Oligodendrogliom WHO Grad II.
In der CT zeigt sich der Tumor hypodens mit intratumoralen Verkalkungsarealen
(a). In den T2-gewichteten MRT-Scans findet sich eine inhomogen hyperintense
Darstellung (b), in den T1-gewichteten MRT-Scans zeigt sich das Oligodendro-
gliom inhomogen hypointens (c). Es zeigen sich intratumorale Verkalkungen und
eine diskrete Kontrastmittelaufnahme im Bereich der Verkalkungsareale (c¢). (NE
= non enhanced = nativ; CE = contrast enhanced = kontrastmittelverstérkt)
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anaplastischen Oligodendrogliomen konnten in den Kernspinaufnahmen bei 4/7 Tumoren zy-
stische Strukturen nachgewiesen werden (57,14 %), in den Computertomografien waren es
3/8 (37,5 %). Auch das Auftreten von Zysten ist unabhéngig vom Tumorgrad (bezogen auf
MRT p = 0,37; bezogen auf CT p = 0,51).

Blutungen konnten in keinem der Primértumore nachgewiesen werden, (Abb. und [4.15)).
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Abb. 4.14: Oligodendrogliome: Tumorverkalkungen, Zysten und Blutungen im MRT

4.5 Oligodendrogliome - Rezidive

4.5.1 GroBe, Abgrenzbarkeit und Gestalt der Tumore

Das grofite Oligodendrogliomrezidiv mafl 7,5 cm x 6 ¢cm x 5,8 cm, wihrend das kleinste

Rezidiv nur mit 2,5 cm x 2 em x 2,2 ecm zur Darstellung kam.

Die zwei low grade Oligodendrogliomrezidive fanden sich beide in der Groéflenordnung von
ca. 5 cm x 5 cm X 4,75 cm, wihrend die high grade Rezidive mit durchschnittlich 3,84 cm x

4,19 cm x 3,69 cm bei Diagnosestellung deutlich kleiner waren.
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Abb. 4.15: Oligodendrogliome: Tumorverkalkungen, Zysten und Blutungen im CT

Beziiglich der Tumorgestalt zeigte sich (Abb. bei den Rezidivtumoren sich ein dhnliches
Verteilungsmuster wie bei den Primértumoren. Von den low grade Oligodendrogliomrezidi-
ven stellte sich einer diffus und unregelméBig begrenzt dar (50 %, 1/2) und ein zweiter lief§
sich zwar scharf zum umgebenen Gewebe abgrenzen, zeigte jedoch eine unregelméflige Ge-
stalt (50 %, 1/2). Bei den high grade Oligodendrogliomrezidiven kamen drei Tumore scharf
abgrenzbar und rundlich, ovalar zur Darstellung (37,5 %, 3/8), zwei imponierten diffus und
unregelméBig (25 %, 2/8), zwei weitere lieBen sich zwar scharf zum umgebenen Hirngewebe
abgrenzen, zeigten jedoch ein unregelmifiges Erscheinungsbild (25 %, 2/8) und ein Oligoden-

drogliomrezidiv stellte sich trotz verwaschener Abgrenzbarkeit rundlich, ovalar dar (12,5 %,

1/8).

4.5.2 Muster der Hirninfiltration

Acht Rezidivtumore infiltrierten die weifle Substanz und den Cortex (80 %, 8/10). Von diesen
waren bei einem Tumor zusétzlich die Stammganglien (10 %, 1/10) und bei einem weiteren
der Balken betroffen (10 %, 1/10). Zwei Oligodendrogliomrezidive breiteten sich innerhalb
der weilen Substanz ohne Infiltration der Hirnrinde aus (2 %, 2/10), wobei in beiden Féllen
die Stammganglien mitbetroffen waren, siche Abb. [1.6] Bei einer Patientin zeigte sich ein

Rezidiv im Bereich der Leptomeninx und des IV. Ventrikels, welches jedoch statistisch nicht
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beriicksichtigt wurde, da keine histologische Sicherung moglich war.

4.5.3 CT-Dichte und MR-Signalintensitat

Zur Beurteilung lagen bei den zwei low grade Oligodendrogliomrezidiven ausschliefSlich MRT-
Aufnahmen vor, bei den anaplastischen standen sechs MRT- und fiinf CT-Untersuchungen

zur Verfiigung.

Bei den low grade Rezidivtumoren stellte sich (Abb. in der T'1-gewichteten MRT-Sequenz
der Tumor in einem Fall inhomogen hypo-hyperintens dar (50,0 %, 1/2) und bei dem anderen
Patienten inhomogen hypo-isointens (50,0 %, 1/2). Bei den anaplastischen Oligodenrogliom-
rezidiven zeigten drei Tumoren ein homogenes (50 %, 3/6) und ein Rezidiv ein inhomo-
gen hypointenses Bild (16,67 %, 1/6). In zwei weiteren Fillen imponierte der Rezidivtu-
mor inhomogen hypo-isointens (33,33 %, 2/6). Es zeigte sich kein statistisch signifikanter
Zusammenhang zwischen der MRT-Signalintensitdt und dem WHO-Malignitédtsgrad in den
T1-gewichteten Aufnahmen (p = 0,51).

In der T2-gewichteten Sequenz stellte sich ein Grad II-Oligodendrogliomrezidiv homogen
hyperintens dar (50,0 %, 1/2) und das andere inhomogen hyper-hypointens (50,0 %, 1/2).
Bei den Grad III-Rezidiven fand sich bei drei Patienten eine homogen (50,0 %, 3/6) und
bei zwei weiteren eine inhomogen hyperintense Abbildung (33,33 %, 2/6). In einem Fall er-
schien das Oligodendrogliomrezidiv inhomogen hyper-hypointens (16,67 %, 1/6). Auch bei
Verwendung T2-gewichteter MRT-Sequenzen konnte keine statistischen Unterschiede beziig-

lich Tumordarstellung und Tumorgrad zwischen low und high grade Rezidiven nachgewiesen

werden (p = 0,26) (Abb. [4.8).

Wie in Abbildung dargestellt, zeigten sich in den CT-Nativaufnahmen zwei der anapla-
stischen Oligodendrogliomrezidive homogen (40,0 %, 2/5) und ein weiteres erschien hypo-
hyperdens (20,0 %, 1/5). In einem Fall bildete sich das Oligodendrogliom hyper- (20,0 %,
1/5) und bei einem anderen Patienten isodens ab (20,0 %, 1/5). Da in diesem Kollektiv
lediglich Aufnahmen von Grad III-Oligodendrogliomen vorlagen, konnte keine statistische

Erhebung erfolgen.

4.5.4 Kontrastmittelverhalten

Zur Beurteilung des Kontrastmittelverhaltens lagen acht MRT-Scans und drei CT-Untersu-

chungen vor.
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Alle Oligodendrogliomrezidive, zwei Grad II und sechs Grad III, zeigten im MRT eine An-
reicherung des Kontrastmittels Gadolinium-DTPA (100 %, 8/8) (Abb. 4.10).

Von den Grad III-Rezidivtumoren lagen in drei Féllen kontrastverstarkende CT-Untersu-
chungen vor. Alle Rezidivtumoren nahmen Kontrastmittel auf (100 %, 8/8). Da in diesem
Kollektiv lediglich Aufnahmen von Grad I1I-Oligodendrogliomen vorlagen, konnte keine sta-
tistische Erhebung erfolgen, Abb.

()

Abb. 4.16: 33-jéhriger ménnlicher Patient mit Manifestation eines diffusen, fronto-temporal
gelegenen Oligodendrogliomrezidivs WHO Grad III. Der Tumor zeigt sich in
der T2-gewichteten MRT-Sequenz hyperintens (a), in der T1-gewichteten MRT-
Sequenz hypointens (b). Es finden sich leichte punktférmige intratumorale Ver-
kalkungsareale. Nach Gabe von Gadolium-DTPA zeigt sich eine intratumorale
Kontrastmittelaufnahme (c). In den CT-Aufnahmen stellt sich das Oligodendro-
gliom hypodens dar und zeigt nach Kontrastmittelaufnahme eine Anreicherung
(d). (NE = non enhanced = nativ; CE = contrast enhanced = kontrastmittelver-
starkt)
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4.5.5 Tumorverkalkungen

Bei den Grad II-Oligodendrogliomrezidiven liefl sich im MRT in einem Fall eine diskrete
Verkalkung nachweisen (50,0 %, 1/2). Vier der high grade Oligodendrogliomrezidive zeigten
im MRT Verkalkungen (66,67 %, 4/6) (Abb. [£.14), und in allen fiinf Féllen waren diese
Verénderungen im CT zu sehen ( 100 %, 5/5) (Abb. [£.15). Es ergaben sich keine statistisch
signifikanten Zusammenhéinge zwischen dem Tumorgrad der Rezidivtumoren und dem Auf-
treten von Verkalkungen (bezogen auf MRT p = 0,64, bezogen auf CT war keine statistische
Erhebung moglich, da nur Bildmaterial von Grad III-Oligodendrogliomen vorlag und somit

kein Vergleichskollektiv zur Verfiigung stand.).

4.5.6 Zysten und Blutungen

Bei den zwei low grade Rezidivtumoren konnten im MRT in einem Fall zystische Verédnde-
rungen nachgewiesen werden (50 %, 1/2). Bei den anaplastischen Rezidivtumoren fanden
sich im MRT in 2/6 Fillen zystische Verdnderungen (33,33 %) (Abb. im CT wur-
den sie bei 2/5 Patienten nachgewiesen (40 %) (Abb. [£.15). Auch beim Auftreten dieses
Tumormerkmals zeigte sich kein statistisch signifikanter Zusammenhang (bezogen auf MRT
p = 0,64; bezogen auf CT war bei Rezidivtumoren keine statistische Erhebung moglich, da
nur Bildmaterial von Grad III-Oligodendrogliomen vorlag und somit kein Vergleichskollektiv

zur Verfiigung stand).

Bei den Blutungen war ein Patient mit einem low grade Oligodendrogliom betroffen (50 %,
1/2) und ein weiterer mit einem anaplastischen Tumor (16,67 %; 1/6+) (Abb. und
115).

4.6 Oligoastrozytome - Lokalisation und raumfordernde
Effekte

Aufgrund der niedrigen Fallzahl (n = 13) in diesem Subkollektiv, war es nicht moglich eine
aussagekriftige statistische Auswertung vorzunehmen. Die ermittelten Daten werden daher

nur deskriptiv dargestellt.

Auch bei den Oligoastrozytomen wurde bei der Betrachtung Lokalisation, Tumorgréfie und

raumfordernde Effekte das gesamte Kollektiv (Primértumore und Rezidive) beurteilt.
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Bei den Oligoastrozytomen war mit sechs Tumoren fast die Hélfte im Frontallappen lokalisiert
(46,15 %, 6/13). Zwei befanden sich fronto-temporal (15,38 %, 2/13), zwei andere lagen im
Temporallappen (15,38 %, 2/13), einer lag temporo-parieto-okzipital (7,69 %, 1/13) und eine
weitere breitete sich medio-temporo-okzipital iiber den Pedunculae und dem Cerebellum aus
(7,69 %, 1/13) ( Abb. [4.17). In einem Fall war der Parietallappen betroffen (7,69 %, 1/13).
Mit Ausnahme eines Tumors war immer nur eine Hemisphére neoplastisch infiltriert. Auch
bei den Oligoastrozytomen wuchsen bis auf einen alle unifokal. Bei dem bifokalen Tumor
hatte sich auler dem oben beschriebenen frontal wachsenden Oligoastrozytom im fronto-
parietalen Bereich noch ein kleinerer Tumor gebildet, der jedoch histologisch nicht gesichert

werden konnte.
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Abb. 4.17: Lokalisation der Oligoastrozytome

In den Untersuchungen wurden bei den Oligoastrozytom Priméartumoren in allen Fiéllen ein
lokal raumfordernder Effekt beobachtet (100 %, 11/11). Bei den Rezidivtumoren zeigte sich
bei einem Patienten ebenfalls ein lokal raumfordernder Effekt (50 %, 1/2), wéhrend bei einem

anderen das gesamte Cerebrum betroffen war (50 %, 1/2).

Sieben Oligoastrozytom Primértumoren hatten (Tab. keinen Einflufl auf die Lage der
Mittellinie (63,64 %, 7/11) und in vier Fillen wurde sie leicht pellotiert (36,36 %, 4/11). Bei
einem Rezidiv blieb die Mittellinie unverdandert (50 %, 1/2), wihrend sie bei dem anderen
sehr stark verschoben wurde (50 %, 1/2).

Die Ventrikelweite blieb bei sechs Patienten mit priméren Oligoastrozytomen unverdndert
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Tabelle 4.6: Oligoastrozytome: raumfordernder Effekt gegeniiber der Mittellinie in C'T oder

MRT
Mittellinie Primartumore | Rezidive
nicht verlagert 7 1
verlagert 4 1

(54,55 %, 6/11), dreimal komprimierte der Tumor einen Ventrikel (27,27 %, 3/11), ein-
mal kam es zu einem Liquoraufstau mit konsekutiver supratentorieller Ventrikeldilatation
(9,10 %, 1/11) und bei einem Patienten kam es sowohl zu einer Dilatation, als auch zur
Kompression von verschiedenen Ventrikelabschnitten (9,10 %, 1/11). Ein Oligoastrozytom-
rezidiv hatte keinen Einfluf auf die Ventrikelweite (50 %, 1/2), wihrend bei dem anderen
Patienten eine Kompression des Foramen Monroi und des Aquiaduktes mit Dilatation der
vorgeschalteten Ventrikel beobachtet wurde (50 %, 1/2) ( Tab. [4.7)).

Tabelle 4.7: Oligoastrozytome: raumfordernder Effekt gegeniiber dem Ventrikelsystem in CT

und MRT
Ventrikelsystem Priméirtumore | Rezidive
unauffallig 6 1
komprimiert 3 0
dilatiert, kompensatorisch durch OP-Defekt 1 0
teils komprimiert, teils dilatiert 1 1

In nur einem Kasus der Oligoastrozytom Primértumoren blieben die Zisternen unverédndert
(9,10 %, 1/11) (Tab.[4.8), achtmal waren lediglich die regional angrenzenden Bereiche betrof-
fen (72,73 %, 8/11), einmal die Zisternen einer gesamten Hemisphére (9,10 %, 1/11) und ein
Patient wies die Zeichen einer intrakraniellen Drucksteigerung mit verstrichenen kortikalen
und basalen Zisternen auf (9,10 %, 1/11). Auch bei den Oligoastrozytomrezidiven konnten
bei einem Patienten keine Zisternen dargestellt werden (50 %, 1/2), wihrend in dem anderen

Fall diese lediglich im regionalen Bezirk verstrichen waren (50 %, 1/2).
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Tabelle 4.8: Oligoastrozytome: raumfordernder Effekt gegeniiber basalen und kortikalen Zi-
sternen in CT und MRT

Zisternen Primartumore Rezidive
unauffallig 1 0
regional verstrichen 8 1
Hemisphire verstrichen 1 0
komplett verstrichen 1 1

4.7 Oligoastrozytome - Primartumore

4.7.1 GroBe, Abgrenzbarkeit und Gestalt der Tumore

Wie bei den Oligodendrogliomen, lielen sich auch die Oligoastrozytome auf T2-gewichteten

MRT-Scans am besten abgrenzen.

Der grofite Primértumor bei den Oligoastrozytomen mafl 8,5 cm x 7 ¢cm x 6,5 cm und der

kleinste 3 cm x 2,3 cm x 2,3 cm.

Es fiel auf, daf§ die Grad III-Oligoastrozytome zum Zeitpunkt der Diagnosestellung mit
durchschnittlich 5,54 ¢m x 4,76 cm x 5,02 cm etwas grofler waren als die low grade Tumore
mit durchschnittlich 4,33 cm x 3,51 cm x 3,8 cm.

Die Gestalt der priméren Oligoastrozytome war mit drei Grad II- (50,0 %, 3/6) und vier Grad
III-Tumoren (80,0 %, 3/5) iiberwiegend rundlich und ovalér. In lediglich einem Fall eines low
grade Tumors stellten sich die Raumforderungen unregelméfig und verwaschen dar (1,67 %,
1/6), wéhrend noch bei einem weiteren low grade (16,67 %, 1/6), sowie einem high grade
Oligoastrozytom (20,0 %, 4/5) eine scharfe Abgrenzbarkeit zum umgebenen Hirngewebe bei
jedoch unregelméBiger Gestalt zu beobachten war, vgl. Abb. [{.1§

4.7.2 Muster der Hirninfiltration

In diesem Kollektiv infiltrierten sdmtliche Oligoastrozytome sowohl die weifle Substanz als
auch den Cortex (100 %, 11/11). Bei einer Patientin waren zusétzlich die Stammganglien
durchsetzt,vgl. Abb. 4.19]
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Abb. 4.18: Oligoastrozytome: Gestalt und Abgrenzbarkeit getrennt dargestellt fiir Primér-
tumore, Rezidive und nach WHO-Grad
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Abb. 4.19: Oligoastrozytome: Muster der unterschiedlichen Hirninfiltration
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4.7.3 CT-Dichte und MR-Signalintensitat

Bei den priméren Oligoastrozytomen standen insgesamt acht MRT-Untersuchungen (4 von
low grade und 4 von high grade Tumoren) zur Auswertung zur Verfiigung. Bei allen elf

Patienten lagen CT-Voraufnahmen vor, die in diese Studie miteinbezogen werden konnten.

Auch in diesem Kollektiv stellten sich die Neoplasien in den T1-gewichteten MRT-Scans hy-
pointens dar (Abb. [£.20). Die low grade Oligoastrozytome boten in zwei Fillen ein homogen
hypointenses Bild (50,0 %, 2/4), bei zwei Patienten stellten sich die Tumoren inhomogen
hypointens dar (50,0 %, 2/4). Die anaplastischen, priméren Oligoastrozytome zeigten mit
drei homogen hypointensen Erscheinungsbildern (75,0 %, 3/4) dhnliche bildmorphologische
Merkmale. In einem Fall erschien das Oligoastrozytom inhomogen hypointens (25,0 %, 1/4).

H Grad lI-Primartumore OGrad IlI-Primartumore
O Grad llI-Rezidive Grad IlI-Rezidive
4
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S 21
c
<
1 1
1 4
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Abb. 4.20: Oligoastrozytome: MRT-Signalintensitéit in T1-gewichteter Spinecho-Sequenz

Bei den priméren low grade Oligoastrozytomen bot sich in den T2-gewichteten Aufnahmen
bis auf eine Ausnahme ein homogen hyperintenses Bild (75,0 %, 3/4). Die anaplastischen
Oligoastrozytome stellten sich alle homogen hyperintens dar (100 %, 4/4) (Abb. [4.21)).

Bei der Befundung der nativen Computertomografien stellten sich alle Oligoastrozytome
hypodens dar (Abb. 4.22)). Bei den Grad II-Oligoastrozytomen imponierten vier Tumore mit
einem homogen hypodensen Bild (66,67 %, 4/6) und zwei Aufnahmen inhomogen hypodens
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Abb. 4.21: Oligoastrozytome: MRT-Signalintensitét in T2-gewichteter Spinecho-Sequenz

(33,33 %, 2/6). Die Grad III-Oligoastrozytome zeigten auch hier dhnliche Charakteristika,
denn drei der fiinf Tumore waren homogen hypodens (60,0 %, 3/5), einer hypo-hyperdens
(20,0 %, 1/5) und einer kam hypo-isodens zur Darstellung (20,0 %, 1/5).

4.7.4 Kontrastmittelverhalten

In diesem Kollektiv zeigte sich bei insgesamt 75,0 % aller priméren Oligoastrozytome ein
positives Kontrastmittelverhalten im MRT (6/8) (Abb. [4.23). Bei den low grade Oligoa-
strozytomen nahmen zwei von vier Gadolinium-DTPA auf (50,0 %, 2/4), wobei die Kon-
trastmittelaufnahme mit tumoralen Kalzifikationen korrelierte (100 %, 2/2). Die im MRT
untersuchten high grade Oligoastrozytome wiesen alle eine starke Anreicherung auf (100,0 %,

4/4).

Bei 54,55 % aller priméren Oligoastrozytome konnte in den Computertomografien eine Kon-
trastmittelaufnahme beobachtet werden (6/11) (Abb. £.24)). Von den Grad II-Oligoastrozy-
tomen nahm lediglich einer von sechs Tumoren das Kontrastmittel auf (16,67 %, 1/6), wobei
diese Anreicherung im Bereich starker Verkalkungen lag. Auch die kontrastverstirkende CT

zeigte bei allen Grad I1I-Oligoastrozytomen eine Kontrastmittelansammlung (100 %, 5/5).
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Abb. 4.22: Oligoastrozytome: CT-Densitét
WHO Grad I WHO Grad Il
‘lkeine KM-Aufnahme OKM-Aufnahme ‘
4
2 2
1
0 0 0 0
Primartumore (4) Rezidive (0) Primartumore (4) Rezidive (1)

Abb. 4.23: Kontrastmittelaufnahme der Oligoastrozytome im MRT
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Abb. 4.24: Kontrastmittelaufnahme der Oligoastrozytome im CT

4.7.5 Tumorverkalkungen

Verkalkungen waren in 37,5 % (3/8) der MRT-Scans und in 27,27 % (3/11) der CT-Unter-

suchungen zu beobachten.

In der MRT stellten sich die Verkalkungen nur diskret dar. Es waren zwei low grade (50,0 %,
2/4) und ein anaplastisches Oligoastrozytom betroffen (25,0 %, 1/4) (Abb. |4.25)).

Die CT-Untersuchungen zeigten bei zwei priméren low grade Oligoastrozytome Tumorver-
kalkungen (33,33 %, 2/6) (Abb. [4.26]), wobei sich in einem Fall auch eine Kontrastmittelauf-
nahme in einer T1-gewichteten MRT-Sequenz fand. Tumorkalzifikationen wurden bei einem
high grade Oligoastrozytom gefunden (20,0 %, 1/5).

4.7.6 Zysten und Blutungen

Bei den Oligoastrozytomen wurden in 37,5 % der MRT- (3/8) und in 36,36 % der CT-

Aufnahmen (4/11) zystische Befunde nachgewiesen.

Von den low grade Oligoastrozytomen stellte sich im MRT in einem Fall eine Zyste dar
(25,0 %, 1/4) (Abb. 4.25)). In den Computertomografien wurden bei den Grad II-Primér-
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tumoren in zwei Fillen Zysten geringer Auspriagung nachgewiesen (33,33 %, 2/6) (Abb.
1.26).

Bei den high grade Oligoastrozytomen dagegen erschienen in 50 % der vorliegenden MR-
Aufnahmen zystische Anteile (2/4), bei den CT-Scans in zwei Fillen (40,0 %, 2/5). Alle

Zysten befanden sich zentral im Tumorgewebe.

Tumorblutungen wurden bei keinem Oligoastrozytom nachgewiesen, (Abb. und [4.26)).
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Abb. 4.25: Oligoastrozytome: Tumorverkalkungen, Zysten und Blutungen im MRT

4.8 Oligoastrozytome - Rezidive

4.8.1 GroBe, Abgrenzbarkeit und Gestalt der Tumore

Das grofite Oligoastrozytomrezidiv konnte mit 8 cm x 6 cm x 6 cm vermessen werden,

wahrend der andere Rezidivtumor 3 ¢cm x 3,8 cm x 6,9 cm maf.

Beide Oligoastrozytomrezidive waren von rundlich, ovaldrer Gestalt und lieen sich scharf
vom umgebenden Hirngewebe abgrenzen (100 % ,2/2) (Abb. |4.18)).
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Abb. 4.26: Oligoastrozytome: Tumorverkalkungen, Zysten und Blutungen im CT

4.8.2 Muster der Hirninfiltration

Beide Rezidivtumoren infiltrierten die weifie Substanz und den Cortex (100 %, 2/2) (Abb. :
bei einem der Patienten war der Tumor infra- und supratentorial gewachsen und verlagerte

dadurch den Hirnstamm und das Cerebellum.

4.8.3 CT-Dichte und MR-Signalintensitat

Es lag in einem Fall eine MRT-Untersuchung vor. Das Oligoastrozytomrezidiv stellte sich

in der T1-gewichteten Sequenz homogen hypointens und in der T2-gewichteten Sequenz

homogen hyperintens dar, (Abb. und 4.21)).

In den CT-Aufnahmen stellte sich ein Tumor homogen hypodens dar (50,0 %, 1/2) und einer
hypo-hyperdens (50,0 %, 1/2), vgl. Abb.

4.8.4 Kontrastmittelverhalten

Die vorliegenden MRT-Scans zeigten eine Kontrastmittelaufnahme des Oligoastrozytomre-

zidivs (100,0 %, 1/1) (Abb. .23).
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Wie die Abb. darstellt, zeigten in den CT-Untersuchungen beide Tumore eine Gadoli-
niumanreicherung (100,0 %, 2/2).

4.8.5 Tumorverkalkungen

Es fanden sich bei keinem der zwei Oligoastrozytomrezidivtumoren Verkalkungen.

4.8.6 Zysten und Blutungen

In beiden Rezidiven fanden sich im zentralen Bereich zystische Strukturen (100 %, 2/2), vgl.
Abb. .25 und .26

Tumorblutungen konnten nicht nachgewiesen werden.

4.9 Statistische Ergebnisse Gesamtkollektiv

4.9.1 Oligodendrogliome

Eine vergleichende statistische Auswertung zwischen der tumoralen Kontrastmittelaufnahme
in Oligodendrogliomen und dem histologischen Merkmal endotheliale Proliferationen (ent-
spricht dem Tumorgrad) mit einem exakten Fisher-Test ergab fiir die MRT einen p-Wert
von p = 0,044 und fiir die CT einen p-Wert von p = 0,004. Die iibrigen drei histologischen
Gradingkriterien Kernatypien, mitotische Aktivitdt und Nekrosen zeigten keine statistisch
signifikanten Korrelationen zu den untersuchten bildmorphologischen Befunden und zur Kon-

trastmittelaufnahme.

Um zu untersuchen, ob méglicherweise zusétzliche Faktoren neben dem Tumormalignitéts-
grad die tumorale Kontrastmittelaufnahme beeinflussen, wurden zusétzliche statistische Tests
und Vergleiche durchgefiihrt. Bei der Auswertung der Daten fiel auf, dafl bei einem Teil der
niedriggradigen (WHO Grad II) Oligodendrogliome, die eine Kontrastmittelaufnahme auf-
wiesen, sich computertomografisch groflere Verkalkungsformationen abbildeten. Es wurde
daher in einem néchsten Schritt untersucht, ob es einen statistischen Zusammenhang zwi-
schen der Kontrastmittelaufnahme in den T1-gewichteten MR-Sequenzen und tumoralen
Verkalkungen, nachgewiesen mit der CT in Oligodendrogliomen Grad II oder Grad III be-
steht. Ein exater Fisher-Test zeigte keine signifikante Korrelation (p > 0,05) (Tab. und

Tab. [4.10)).
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Daraufhin wurde eine kombinierte Analyse mit mehreren Argumenten zugefiihrt. Diese un-
tersucht den Zusammenhang von Tumorgrad und in der CT nachgewiesenen Verkalkungen
versus der Kontrastmittelaufnahme der MRT. Zu diesem Zweck wurden zwei neue statistische
Gruppen gebildet: Gruppe 1 beinhaltet alle Fille mit einem high grade Oligodendrogliom
(WHO Grad III) oder im CT nachgewiesene tumorale Verkalkungsformationen und Gruppe
2, bestehend aus allen low grade Oligodendrogliomen (WHO Grad II) und nicht vorhande-
nen Verkalkungen. Diese Untersuchung ergab eine statistisch signifikante Korrelation fiir die
Hypothese, dal die MRT-Kontrastmittelaufnahme in Oligodendrogliomen von einem hohen
Tumorgrad (WHO Grad IIT) oder Verkalkungen abhéingen kann. Der p-Wert berechnet sich

in einem exakten Fisher-Test p = 0,01.

Tabelle 4.9: Kombinierter Vergleich zwischen Grad II- und Grad III-Oligodendrogliomen und
Verkalkungen - Priméartumore

Priméirtumore Gruppe 1 Gruppe 2
Grad III/Grad II mit Verkalkungen | Grad II ohne Verkalkungen
Kontrastmittel 13 2
kein Kontrastmittel 3 6
Summe 26 8

Tabelle 4.10: Kombinierter Vergleich zwischen Grad II- und Grad III-Oligodendrogliomen
und Verkalkungen - Rezidive

Rezidive Gruppe 1 Gruppe 2
Grad II1/Grad IT mit Verkalkungen | Grad IT ohne Verkalkungen
Kontrastmittel 9
kein Kontrastmittel 0 0
Summe 9 1

4.9.2 Oligoastrozytome
Aufgrund der niedrigen Fallzahl dieses Kollektivs (n=13) ist eine statistische Auswertung
nur bedingt moglich.

Bei dieser Patientengruppe konnten statistisch lediglich in der CT deutliche Unterschiede

beziiglich des Kontrastmittelverhaltens zwischen den niedrigmalignen und den anaplastischen
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Oligoastrozytomen nachgewiesen werden (bezogen auf MRT: p = 0,21; bezogen auf CT:
p = 0,08).

Die Verkalkungen stehen weder in signifikantem Zusammenhang mit der Kontrastmittelauf-
nahme (bezogen auf MRT: p = 0,72; bezogen auf CT: p = 0,17) noch mit dem Diagnosegrad
(bezogen auf MRT: p = 0,29; bezogen auf CT: p = 0,5).

Auch das Auftreten zystischer Strukturen ist vom Malignititsgrad unabhéngig (bezogen auf
MRT: p = 0,5; bezogen auf CT: p = 0,65).
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5 Diskussion

5.1 Oligodendrogliome und Oligoastrozytome

5.1.1 Problematik der neuropathologischen Klassifikation und des

Malignitatsgradings

Bei den Oligodendrogliomen handelt es sich um hirneigene, diffus wachsende Tumoren, die
vor allem von den Oligodendrozyten ausgehen (KLEIHUES, BURGER, SCHEITHAUER,
1993; NIEDERMAYER et al, 1998; KLEIHUES et al, 1997; SMITH et al, 1983). Diese
Tumore weisen in der Regel ein langsames Wachstum auf (RUSSEL, RUBINSTEIN, 1989;
KROS et al, 1988; MORK et al, 1986; SHAW et al, 1992; DAUMAS-DUPORT et al, 1997,
LEE et al, 1998).

Die Benennung von Gliomen richtet sich nach dem vorherrschenden astrozytéren oder oligo-
dendrozytiaren Anteil (KLEIHUES et al, 1997), da es sich bei diesen Geschwiilsten niemals
um eine Neoplasie handelt, die lediglich aus einer Gliazellform hervorgeht (STOCHDORPH,
1988; SMITH et al, 1983; KROS et al, 1988). In der Vergangenheit wurde die Klassifi-
kation der Oligodendrogliome kontrovers diskutiert, da viele dieser Tumore aufgrund einer
histologischen Ahnlichkeit als diffuse fibrillire Astrozytome klassifiziert, oder aber dysembry-
oplastische neuroepitheliale Tumoren als Oligodendrogliome eingeteilt wurden (DAUMAS-
DUPORT et al, 1997). Zum Teil wurden Tumore als Oligodendrogliome bezeichnet, wenn
der oligodendrozytire Anteil > 50% gegeniiber dem astrozytdren Anteil war (SMITH et al,
1983; KROS et al, 1988; LEE et al, 1998). Nach WHO werden heute Gliome als Oligodren-
drogliome bezeichnet, wenn sie iiberwiegend aus neoplastischen Oligodendrozyten bestehen
(KLEIHUES et al, 2002).

Bei den Oligoastrozytomen handelt es sich um Tumore, die sowohl eine oligodendrozytére
als auch eine astrozytire Komponente enthalten (MORK et al, 1985; BURGER, SCHEIT-
HAUER, 1991; KLEIHUES et al, 1997 und 2002; DAUMAS-DUPORT et al, 1992 und 1997;
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SHAW et al, 1994; LEE et al, 1998). Die wesentliche Problematik bei diesen Tumoren be-
steht darin, daf es keine einheitliche Klassifikation gibt. In der Vergangenheit wurde u.a. da-
von ausgegangen, daf} es sich lediglich um eine Untergruppe der Oligodendrogliome handelt
(ZULCH, 1986). Heute werden Mischgliome als eigene Gruppe mit eigenen Charakteristiken
in Krankheitsverlauf und Uberlebenszeit gewertet. Wie unter Abschnitt 2.2 erliutert, wird
bis heute kontrovers diskutiert, wie grof3 der Anteil des oligodendrozytéiren bzw. astrozyti-
ren Bestandteils im Tumor sein muf}, um ihn als Mischgliom zu klassifizieren (MORK et
al, 1985; ZULCH, 1986; BURGER, SCHEITHAUER, 1991; NIEDERMAYER et al, 1997;
KLEITHUES et al, 1997 und 2002 ; LEE et al, 1998; FORTIN et al, 1999). Das bedingt, dafl
sowohl die Inzidenz von Oligodendrogliomen, wie auch die von Oligoastrozytomen unklar
ist, da in der Vergangenheit in den verschiedenen Studien nicht die gleichen Ausgangsbe-
dingungen bei der Zuordnung der Gliome herrschten (KLETHUES et al, 1997). Inzwischen
wird davon ausgegangen, dafl es sich beim deutlichen Vorliegen kleinster oligodendrozytérer
oder astrozytirer Komponenten um ein Mischgliom handelt (COONS et al, 1993; FORTIN
et al, 1999; KLEIHUES et al, 2002). Damit wéren ca. 80% aller niedriggradigen Gliome
Mischgliome (NIEDERMAYER et al, 1998). Somit stellt sich die Frage, inwieweit frithere
Untersuchungen zu Oligodendrogliomen und Astrozytomen durch eine recht hohe Dunkel-
ziffer an Mischgliomen in ihrer Aussage verfilscht wurden (DAUMAS-DUPORT et al, 1997;
PRAYSON et al, 2000; LEONARDI, LUMENTA, 2001). Eine eindeutige Definition zur Klas-

sifikation ist unabdingbar.

Neben der Problematik der einheitlichen Klassifikation der Oligodendrogliome besteht auch
noch die Schwierigkeit, dal es bis heute kein einheitliches Gradingsystem fiir diese Tumo-
re gibt. Da Oligodendrogliome {iiblicherweise nicht metastasieren, ist das TNM-System auf
diese nicht anzuwenden (UICC, 1990). Es wird schon seit vielen Jahren versucht ein zu-
verléssiges Gradingsystem mit prognostischer und therapeutischer Aussagekraft zu erstellen
(DAUMAS-DUPORT et al 1992; DAUMAS-DUPORT et al, 1994 und 1997; SHAW et al,
1992; KERNOHAN et al, 1938; SMITH et al, 1983; KLEIHUES et al, 1997). Hierbei orien-
tieren sich die verschiedenen Arbeitsgruppen und Autoren v.a. an unterschiedlichen histolo-
gischen Merkmalen. Ein Uberblick iiber einige der unterschiedlichen Gradingsysteme wurde
in der Einleitung (Kapitel [2)) dargestellt. Die Aussagen dariiber, welche histologischen Merk-
male mit dem Tumorgrad korrelieren, sind sehr widerspriichlich (KERNOHAN et al, 1949;
MORK et al; 1986; SMITH et al, 1983; SHAW et al, 1992; ZULCH, 1979; KLEIHUES et
al, 1995 und 1997; DAUMAS-DUPORT et al, 1992; ALVORD et al, 1992; PRAYSON et al,
2000). Vor allem beziiglich des Auftretens von Mitosen, Pleomorphie, Endothelhyperplasien
und Nekrosen wurden immer wieder entgegengesetzte Theorien und Ansatzpunkte vertreten
(KERNOHAN et al, 1938; MORK et al, 1986; SMITH et al 1983; KROS et al, 1988; AL-
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VORD et al, 1992; SHAW et al, 1992; KLEIHUES et al 1993 und 2002; DAUMAS-DUPORT
et al, 1992 und 1997; BURGER, SCHEITHAUER, 1993). Letztendlich zeigte sich, dal keines
der Merkmale mit der Uberlebenszeit korreliert (DAUMAS-DUPORT et al, 1997; NIEDER-
MAYER et al, 1998; KOLLES et al, 1998). Durch die groe Bandbreite bei der uneinheitlichen
Beurteilung von verschiedenen histologischen Kennzeichen sind die einzelnen Gradingansét-
ze schlecht reproduzierbar. Die Einteilung der Tumorgrade héngt stark vom subjektiven
Empfinden des Betrachters ab, wodurch auch eine Korrelation mit der Uberlebenszeit sta-
tistisch nicht eindeutig verwertbar ist (DAUMAS-DUPORT et al, 1997; NIEDERMAYER
et al, 1998; KOLLES et al, 1998). In dieser Arbeit wurde strikt das WHO-System (KLEI-
HUES et al, 1997 und 2002) angewendet. Desweiteren wurde ein von Daumas-Duport et al
1997 etabliertes zweistufiges bindres Gradingsystem betrachtet, welches sich lediglich auf das
Vorhandensein bzw. Fehlen von Endothelproliferationen stiitzt (DAUMAS-DUPORT et al,
1997). Das Auftreten dieses Merkmals wird als Zeichen einer Tumorangiogenese angesehen,
die erwiesenermafien mit einer Tumorprogression einhergeht (ZAGZAG, 1995). Wie unter
Abschnitt beschrieben, wurde festgelegt, ab wann das Kriterium als positiv, also Vorhan-
den zu werten ist. Somit handelt es sich um einen reproduzierbaren Ansatz. In verschiedenen
Arbeiten wurde dargelegt, daB die so ermittelten Malignitétsgrade mit den Uberlebensraten
korrelieren (DAUMAS-DUPORT et al, 1997; KOLLES et al, 1998; NIEDERMAYER et al,
1998).

Beziiglich des Gradingsystems von Oligoastrozytomen bestehen die gleichen Uneinigkeiten
wie bei den Oligodendrogliomen. Auch bei diesen Tumoren wurden in der Vergangenheit die
verschiedensten Gradingsysteme angewendet (DAUMAS-DUPORT et al 1994; KLEITHUES
et al, 1997 und 2002; KERNOHAN et al, 1938; SMITH et al, 1983; SHAW et al, 1994;
PERRY, 2001). Ziilch ging 1986 noch davon aus, dafi alle Oligoastrozytome als low grade
Gliome zu bezeichnen sind (ZULCH, 1986). Inzwischen ist jedoch bekannt, daf8 auch diese
Geschwiilste zur Progression neigen und auch histologische Merkmale eines hoheren Mali-
gnitédtsgrades aufweisen kénnen (KLEIHUES et al, 1997; DAUMAS-DUPORT et al, 1997).
Im Rahmen dieser Studie wurden die Oligoastrozytome mit dem unter Abschnitt be-
schriebenen bindren Gradingsystem beurteilt (DAUMAS-DUPORT et al, 1997; KLEIHUES
et al, 1997 und 2002). Auch bei diesen Tumoren erwiesen sich die Endothelproliferatio-
nen als entscheidendes prognostisches Merkmal (NIEDERMAYER et al, 1998; KOLLES et
al, 1998; DAUMAS-DUPORT et al, 1997; RICCI, DUNGAN, 2001). Alle iibrigen nach der
WHO-Klassifikation zu beurteilenden histologischen Kriterien wie Mitosen, Kernatypien und
Nekrosen (KLETHUES et al, 1993) blieben ohne signifikanten Zusammenhang zum Maligni-
tatsgrad.
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5.1.2 Epidemiologie und klinische Symptomatik

Oligodendrogliome sind typischerweise eine Erkrankung des mittleren Erwachsenenalters
(KLEIHUES et al, 1997; KROS et al, 1988; DAUMAS-DUPORT et al, 1997; SMITH et
al, 1983; RUSSEL, RUBINSTEIN, 1989), die etwa in einer Ratio von 2:1 bzw. 3:2 hiufiger
das ménnliche Geschlecht betrifft (KLETHUES et al, 1997; SHAW et al, 1992; MORK et
al, 1985; OSBORN, 1994; SHIMIZU et al, 1993; LUDWIG et al, 1986; CHIN et al, 1980;
WALKER, KAYE, 2001). Selten wird ein Vorkommen bei Kindern und Jugendlichen be-
schrieben (KLEIHUES et al, 1997; LEE et al, 1998). Es fand sich jedoch, im Gegensatz zu
fritheren, auf anderen Gradingsystemen basierenden Studien (SMITH et al, 1983; LUDWIG
et al, 1986; SHAW et al, 1992), kein Unterschied im Erkrankungsalter in Bezug auf den
Tumorgrad (DAUMAS-DUPORT et al, 1997; KROS et al, 1988). Wihrend des Krankheits-
verlaufes kommt es oft zum Auftreten von Lokalrezidiven (ZULCH, 1986; KLEIHUES et al,
1997), da es auch bei der vorherigen operativen Resektion des Tumors aufgrund des infiltra-
tiven Wachstums meist nicht moglich ist, diesen vollstdndig zu entfernen. Weiterhin konnte
beobachtet werden, daf} es bei Rezidiven hiufig zu einem Upgrading kam. In den Féllen in
denen eine Beobachtung des Krankheitsverlaufes innerhalb dieser Studie moglich war, kam
es immer zu einem Upgrading bei Auftreten des Rezidivs. Bei fiinf Patienten lag lediglich
das Bildmaterial der Rezidive vor, jedoch war es moglich Informationen iiber die Primértu-
moren zu erhalten. Auch hier kam es in 4/5 Féllen zu einem Upgrading mit dem erneuten
Auftreten des Tumors. Es ist bekannt, da§ Oligodendrogliome zur Progression neigen (OS-
BORN, 1994; KLEIHUES et al und 1997; NIEDERMAYER et al, 1998; LEE et al, 1998;
DAUMAS-DUPORT et al, 1994; DAUMAS-DUPORT et al, 1997; VARLET et al, 2000).
Einige Autoren publizierten in der Vergangenheit einen Ubergang von Oligodendrogliomen
in die malignen Glioblastome (BURGER, SCHEITHAUER, 1991; RINGERTZ, 1950; OS-
BORN, 1994; KLEIHUES et al, 2002). Es wird jedoch heute davon ausgegangen, dafl es sich
lediglich um eine histologische Ahnlichkeit handelt, da anaplastische Oligodendrogliome iiber
das Vorkommen von Endothelproliferationen, mitotischer Aktivitdt und Nekrosen verfiigen.
Astrozytome werden beim Auftreten dieser histologischen Merkmale schon als Grad IV nach
SAMS graduiert und sind somit definitionsgeméf ein Glioblastom (ALVORD et al, 1992).

Auch bei Mischgliomen handelt es sich um Tumoren des mittleren Erwachsenenalters, wobei
das mediane Alter zum Zeitpunkt der Diagnosestellung ca. 10 Jahre frither angesiedelt wird
als bei den Oligodendrogliomen (HART et al, 1974; KLEIHUES et al, 1997). Auch hier
findet sich eine Geschlechtsverteilung dhnlich der der Oligodendrogliome (SHAW et al, 1994;
KLEIHUES et al, 1997; JASKOLSKY et al, 1987; LEE et al, 1998). Die Neigung zu Rezidiven

mit Tumorprogression in einen hoheren Malignitéatsgrad liegt auch bei diesen Geschwiilsten
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vor (KLEIHUES et al, 1993; DAUMAS-DUPORT et al, 1997; LEE et al, 1998; VARLET
et al, 2000). Aufgrund der vorliegenden astrozytiaren Komponente ist es bei diesen Tumoren
denkbar, daf sie in ein Glioblastom iibergehen (LEE et al, 1998).

Oligodendrogliome und Oligoastrozytome werden auf verschiedene Art und Weise symptoma-
tisch. Im Vordergrund stehen Krampfanfille und Kopfschmerzen. Auch Schwindelattacken,
Wesensverédnderungen und Schwéchegefiihl und Parésthesien in den Extremitéten werden ge-
legentlich beschrieben (DAUMAS-DUPORT et al, 1997; BURGER, SCHEITHAUER, 1994;
LEE et al, 1989 und 1998; MORK et al, 1985; SHAW et al, 1994; KLEIHUES et al, 1997;
PRAYSON et al, 2000). Daumas-Duport et al berichten in einer Studie aus dem Jahr 1997,
daB 91 % der Patienten durch Krampfanfille auffillig wurden (DAUMAS-DUPORT et al,
1997). Diese hohe Zahl konnte durch diese Untersuchung jedoch nicht bestétigt werden. In
diesem Kollektiv litten lediglich 41,38 % der Patienten mit Oligodendrogliomen an Krampf-
anfdllen. Je nach Lokalisation und Gréfle der Tumoren kommen natiirlich sémtliche neuro-

logische Symptome von Sehstérungen bis hin zur Bewufltlosigkeit vor.

5.1.3 Diskussion neuroradiologischer Tumormerkmale

Oligodendrogliome und Oligoastrozytome sind iiberwiegend supratentorial und im Fron-
tallappen lokalisiert. Sie kommen jedoch auch mit abnehmender Haufigkeit im Temporal-,
Parietal- und Okzipitallappen vor (LEE et al, 1998; BURGER et al, 1993; MORK et al, 1985;
ZULCH, 1986; SHAW et al, 1992; DAUMAS-DUPORT et al, 1997; GINSBERG et al, 1997;
OSBORN;, 1994; RUSSEL, RUBINSTEIN, 1989; KLEIHUES et al, 1998). Diese Lokalisati-
onshiaufigkeiten konnten in dieser Studie bestéitigt werden. 62,07 % der Oligodendrogliome
wuchsen frontal, weitere Tumore fanden sich fronto-temoporal bzw. fronto-temporo-parietal
und lediglich vier Neoplasien verteilten sich auf den temporalen, parietalen oder okzipita-
len Bereich. Nicht selten sind mehrere Lappenregionen befallen (DAUMAS-DUPORT et al,
1997). Meistens ist nur eine Hemisphére betroffen, selten kommt es jedoch zu einer bilate-
ralen Lokalisation und gelegentlich kann es sogar zum Auftreten mehrerer Herde kommen
(LEE et al, 1998; MORK et al, 1985; SHAW et al, 1992). Infratentorielle Priadilektionsorte
sind selten, vereinzelte Fille einer Spinalkanalinfiltration sind in der Literatur beschrieben
(OSBORN, 1994; BURGER et al, 1993). Bei einem Patienten fand sich neben der tempora-
len Lokalisation des Primértumors noch ein zweiter Herd im Bereich des Cerebellums. Bei
einer weiteren Patientin fielen nach mehrjahrigem Krankheitsverlauf beim Auftreten eines
zweiten Rezidives eine lokale Raumforderung und ausgeprigte Kontrastmittelanreicherun-

gen im Bereich des IV. Ventrikels und der Leptomeninx auf, wobei es sich vermutlich um
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eine leptomeningeale Rezidivausbreitung handelte. In der Literatur sind ebenfalls solche Ein-
zelfiille beschrieben (LEE et al, 1998; KLEIHUES et al, 1997; OSBORN, 1994; BURGER,
SCHEITHAUER, 1991; WOBER, JELLINGER, 1976). Einige Autoren berichten iiber Ein-
zelfille mit Fernmetastasierung bei Oligodendrogliomen und Oligoastrozytomen (ZULCH,
1986; OSBORN, 1994; BURGER et al, 1993). In dem vorliegenden Kollektiv konnte dieses
jedoch nicht beobachtet werden.

Der Tumorgrad ist in Hinsicht auf die Prognose von Patienten mit Hirntumoren nicht der
einzige bestimmende Faktor, denn fiir den weiteren Krankheitsverlauf und die weitere Le-
bensqualitét ist es von wesentlicher Bedeutung wie grof3 der entstandene postoperative De-
fekt und wo er anatomisch lokalisiert ist und wie sich die Tumorerkrankung auf die {ibrigen
Regionen des Gehirns auswirkt (NIEDERMAYER et al, 1998). Diesbeziiglich reichte das
Spektrum dieser Studie von Tumoren, die keinerlei Raumforderung im Bereich des Gehirns
in Anspruch nahmen bis hin zu Geschwiilsten, die eine massive Mittellinienverschiebung und
Hemisphérenkompression verursachten, was dann zu ausgepréigter Hirndrucksymptomatik
fithren konnte. Die kleinen Raumforderungen resultierten aus der geringen Grofle oder aus
der Tatsache, dafl es sich um Rezidive handelte, die im Bereich des alten Operationsdefektes

wuchsen.

Die Mehrzahl der Tumore hatte in den bildgebenden Verfahren ein polymorphes, diffuses
Erscheinungsbild, wobei sich die Geschwiilste trotzdem in den meisten Féllen gut zum Hirn-
gewebe abgrenzen lieen. Etwa 1/3 zeigte sich rundlich, ovaldr wachsend mit scharfer Ab-
grenzbarkeit zum umgebenden Hirngewebe. Hierbei ist zu erwidhnen, dafl Gestalt und Ab-
grenzbarkeit keine Riickschliisse auf den Tumorgrad erlauben. Im Rahmen dieser Studie fiel
jedoch auf, daf§ sich die Oligoastrozytome h&aufiger in den bildgebenden Verfahren scharf
vom umgebenen Hirngewebe abgrenzen liefen. Fast immer infiltrierten die Tumore die weifle
Substanz und den Cortex, was als charakteristisch fiir Oligodendrogliome beschrieben wird
(RUSSEL, RUBINSTEIN, 1989; KLEIHUES et al, 1997; BURGER et al, 1993). Auch der
in der Literatur dargestellte gelegentliche Mitbefall von Stammganglien, Thalamus und Bal-
ken konnte bestitigt werden (LEE et al, 1998; ZULCH, 1988; DAUMAS-DUPORT et al,
1997).

5.1.4 Diskussion und Problematik der Kontrastmittelaufnahme

Das Kontrastmittelverhalten der Oligodendrogliome wurde in CT und MRT beurteilt, wobei
sich in den Computertomografien die Kontrastmittelanreicherungen héufig diskreter oder

gar nicht darstellten, die in den Kernspinaufnahmen gut sichtbar waren (TSYCHIYA et al,
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1991; DAUMAS-DUPORT et al, 1997, GINSBERG et al, 1997). Da das MRT beziiglich
der Kontrastmittelaufnahme die sensitivere Untersuchung ist, wurden die Tumoren als kon-
trastmittelaufnehmend gewertet, sobald sich hier eine diskrete Anreicherung zeigte. Es fiel
auf, daf3 es nicht nur bei high grade Oligodendrogliomen zu einer Kontrastmittelaufnahme
kam, sondern dafl auch 50 % der low grade Oligodendrogliome im MRT und 33,3 % im CT
eine Kontrastmittelanreicherung aufwiesen. Bei den high grade Oligodendrogliomen in die-
ser Studie konnte im MRT und im CT in 100 % der Félle eine Kontrastmittelanreicherung

vermerkt werden.

Das Kontrastmittelverhalten in den bildgebenden Verfahren wird in der Literatur kontrovers
diskutiert. Es sind sowohl Félle beschrieben, in denen high grade Oligodendrogliome kein
Kontrastmittel aufnehmen (GINSBERG et al, 1997) als auch Fille, bei denen es bei low
grade Oligodendrogliomen in 25 % - 50 % der Félle zu einer Anreicherung kam (RICCI,
DUNGAN, 2001; LEONARDI, LUMENTA, 2001). Daumas-Duport et al legten ihrer Ar-
beit lediglich die Betrachtung von CT-Aufnahmen zugrunde und gingen davon aus, dafl es
bei low grade Oligodendrogliomen nie zu einer Kontrastmittelaufnahme kommt (DAUMAS-
DUPORT et al, 1997). In dieser Studie zeigte sich bei den high grade Gliomen immer eine
Kontrastmittelaufnahme im MRT, aber auch bei einem Teil der low grade Gliome konnte
eine Anreicherung beobachtet werden. Es konnte signifikant bestétigt werden, dafl eine Kon-
trastmittelaufnahme in der Regel mit einem hoherem Tumorgrad, ermittelt durch das unter
Abschnitt genannte Gradingsystem, einhergeht. Die Kontrastmittelaufnahme in Grad
IT1-Oligodendrogliomen ist damit zu erkliaren, dal diese Tumore erst in Form von isolierten
Tumorzellen wachsen und es dann im Verlauf zu einer héheren Zelldichte kommt und zur
Ausbildung von solidem Tumorgewebe. Nach unbestimmter Zeit kommt es dann zur Ausbil-
dung von Endothelproliferationen und der Tumor wird aggressiver. Die Blut-Hirn-Schranke
wird gestort, wodurch bildmorphologisch eine Kontrastmittelaufnahme des umgebenen Tu-
morgewebes beobachtet werden kann (DAUMAS-DUPORT et al, 1994; DAUMAS-DUPORT
et al, 1997). Nach dieser Theorie diirften Grad II-Oligodendrogliome mit noch intakter Blut-
Hirn-Schranke keine positive Kontrastmittelaufnahme zeigen. Wie Literaturstudien (RICCI,
DUNGAN, 2001; LEONARDI, LUMENTA, 2001) und eigene Daten zeigen, finden sich je-
doch in bis zur Hilfte aller Grad II-Oligodendrogliome eine Kontrastmittelaufnahme in der
MRT. Es stellt sich somit an dieser Stelle die Frage, ob moglicherweise neben der Blut-Hirn-
Schranken-Storung noch andere Mechanismen fiir die Kontrastmittelaufnahme verantwort-
lich sind.

Die Darstellung von Verkalkungen ist in den einzelnen Tumoren sehr unterschiedlich. Das
Spektrum reicht von feinen Kalkspritzern bis hin zu grobscholligen grofieren Arealen, die

ganze Tumoranteile betreffen konnen. Daumas-Duport beschreibt 1997 ein signifikant haufi-
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geres Auftreten von Verkalkungen bei high grade Oligodendrogliomen (DAUMAS-DUPORT,
1997 et al), andere Autoren dagegen werten Verkalkungen als prognostisch giinstigen Faktor
(SHIMIZU et al, 1993; MORK et al, 1985; SHAW et al, 1992). Im Rahmen dieser Studie
konnten zwar ebenfalls hdufiger Verkalkungen bei high grade Tumoren beobachtet werden,
es konnte jedoch kein signifikanter Zusammenhang zum Tumorgrad hergestellt werden. In
den CT-Aufnahmen lief sich jedoch mit einem Wert von p= 0,051 eine statistische Tendenz
darstellen. Beziiglich des Entstehungsmechanismus von Verkalkungen in Hirntumoren wurde
in einer Studie von Eviliyaoglu nachgewiesen, dafl es zu einer geringen Expression von ei-
nem , parathyreoid hormon-related protein“ kommt, welches einen zelluldren Calciuminflux
bewirkt (EVILIYAOGLU et al, 2000). Es kommt zu einem verdnderten Calciummetabolis-
mus und zu Calciumablagerungen. Die Verkalkungen finden sich zumeist in der Nahe der
Gefafiwénde und sind typisch fiir Oligodendrogliome (BRUNETTE et al, 1997).

Es fiel auf, da die kontrastmittelaufnehmenden Bezirke in low grade Oligodendrogliomen
mehrfach im Bereich von Verkalkungen lagen. In der Literatur wird eine solche Haufung
ebenfalls beschrieben (TSUCHIYA et al, 1993). Es wird davon ausgegangen, daB es in ver-
kalkten Tumorbereichen wie in Tumoranteilen mit Neoangiogenese zu einer Unterbrechung
der Blut-Hirn-Schranke kommt, was eine Kontrastmittelaufnahme ohne eindeutige Relevanz
beziiglich des Tumorgrades in diesen Bezirken erklart. Dazu gibt es zwei Theorien. Entweder
befindet sich in den verkalkten Tumorbezirken Hirnparenchym mit bereits zerstorter Blut-
Hirn-Schranke oder aber die bestehenden hydrierten Calciumkristalle verursachen selbst eine
solche Unterbrechung (TSUCHIYA et al, 1993; MARTIN et al, 1990). Desweiteren mufl auch
gerade beim Auftreten diskreter, ldnglicher Verkalkungen an die Mdoglichkeit der Fehlinter-
pretation von mit kontrastmittelgefiillten erweiterten Kapillaren gedacht werden (LEE et al,
1998). Ein signifikanter Zusammenhang ergab sich jedoch nicht. Vergleicht man jedoch die
Grad II-Oligodendrogliome ohne Verkalkungen (Gruppe 2) mit Grad II-Oligodendrogliomen
mit Verkalkungen und Grad III-Oligodendrogliomen (Gruppe 1), so findet sich beziiglich der
Kontrastmittelaufnahme ein signifikanter Unterschied. Somit ist das Merkmal Verkalkungen
bei Grad II-Oligodendrogliomen bei der Interpretation von Kontrastmittelaufnahmen in je-
dem Fall zu beriicksichtigen. Desweiteren ist zu bemerken, dafl in vier Féllen die Diagnose
lediglich durch eine stereotaktische Biopsie gesichert wurde, wobei bei zwei Patienten bei
den postoperativen Bildern deutlich zu sehen war, dafl die Probeentnahme nicht im Bereich
der sichtbaren Kontrastmittelanreicherung durchgefiihrt wurde. Hierbei mufl die Moglichkeit
bedacht werden, daf§ nicht die gesamte Lésion histologisch repriasentativ beurteilt wurde, son-
dern lediglich eine Gewebeprobe, wodurch gegebenenfalls eine fokale Anaplasie im Resttumor
nicht gesehen werden konnte. Auch in den iibrigen Féllen, sowie bei den Patienten, die eine

subtotale Resektion erhielten, ist zu bemerken, daffl immer Tumorreste zuriickblieben und
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somit natiirlich nicht der gesamte Tumor auf eventuell noch vorhandene fokale Anaplasien
untersucht werden konnte (DAUMAS-DUPORT et al, 1992; FORTIN et al, 1999).

Auch bei der Kontrastmittelaufnahme in den bildgebenden Verfahren zeigten die Oligoastro-
zytome ein mit den Oligodendrogliomen vergleichbares Verhalten (KLETHUES et al, 1997).
Bei den high grade Oligoastrozytomen zeigte sich zumeist im MRT eine deutliche Anreiche-
rung. Erwahnenswert ist, dafl bei den zwei kontrastmittelpositiven Grad II-Tumoren auch
hier eine Aufnahme im Rahmen ausgeprégter Verkalkungen sichtbar wurde. Zusammenfas-
send ist zu bemerken, daf§ auch bei diesen Gliomen eine Kontrastmittelaufnahme in den
praoperativen Aufnahmen auf einen anaplastischen Tumore hinweist (DAUMAS-DUPORT
et al, 1997; KOLLES et al, 1998; NIEDERMAYER et al, 1998; RICCI, DUNGAN, 2001),

dessen Vorliegen jedoch nicht beweist.

Nicht selten kommt es innerhalb der Oligodendrogliome zur Ausbildung zystischer Struk-
turen (BURGER, SCHEITHAUER, 1991; DAUMAS-DUPORT et al, 1997; KLEIHUES et
al, 1997; LEE et al, 1998 und 1989; ZULCH, 1986), welche jedoch keine Korrelation zum
Malignitétsgrad aufweisen. Typisch ist fiir diese Gliome das Auftreten von intratumoralen
Verkalkungen (BURGER, SCHEITHAUER, 1994; DAUMAS-DUPORT et al, 1997; LEE et
al, 1989; LEE et al, 1998; MORK et al, 1985; SHAW et al, 1994; KLEIHUES; 1997). Zu
Blutungen innerhalb der Geschwiilste kommt es selten (KLEIHUES et al, 1997; LEE et al,
1989 und 1998; ZULCH, 1986), sie konnten innerhalb dieser Studie lediglich in drei Fillen

bei Rezidiven nachgewiesen werden. Ein Zusammenhang zum Tumorgrad besteht nicht.

5.1.5 Therapeutisches Vorgehen und Uberlebenszeiten

Das therapeutische Vorgehen richtet sich nach dem Tumorgrad und ggf. der Verlaufskon-
trolle. Daher ist ein exaktes und reproduzierbares Malignitédtsgrading wichtig, denn hiervon
werden im individuellen Fall die therapeutischen Optionen abhéngig gemacht. Zunéchst wird,
wenn moglich, eine operative Intervention zur Tumorresektion bzw. -verkleinerung durchge-
fithrt. Bei hohergradigen Tumoren wird postoperativ eine Radiatio ggf. kombiniert mit einer
Chemotherapie mit PCV (Procarbazin, CCNU, Vincristin) verabreicht (WALKER, KAYE,
2001; KLEIHUES et al, 2002). In Einzelfillen werden auch low grade Oligodendrogliome
postoperativ bestrahlt, wenn zusétzliche Risikofaktoren, wie z.B. eine Progression im Krank-
heitsverlauf, auftreten. Daumas-Duport et al ermittelten im Rahmen der Etablierung dieses
Gradingsystems signifikante Unterschiede in den Uberlebenszeiten der Patienten verschiede-

ner Tumorgrade. An low grade Oligodendrogliomen erkrankte Personen iiberlebten im Mittel
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11 Jahre, Patienten mit high grade Oligodendrogliomen verstarben im Mittel nach 3,5 Jah-
ren. Bei den statistischen Analysen zeigte sich eine Korrelation zwischen der Uberlebenszeit
und der Kontrastmittelaufnahme in CT und MRT, sowie ein signifikanter Zusammenhang
zwischen Uberlebenszeit und Endothelproliferationen (DAUMAS-DUPORT et al, 1997). Im
Rahmen dieser Studie konnten keine Uberlebenszeitanalyse erhoben werden, da der Beob-
achtungszeitraum zu kurz war. Somit kann die statistische Auswertung der Uberlebenszeiten

lediglich deskriptiv betrachtet werden.

5.2 SchluBfolgerungen

Eine sichere Unterscheidung zwischen low grade und high grade Oligodendrogliomen und
Oligoastrozytomen aufgrund des Merkmals tumorale Kontrastmittelaufnahme in den bildge-
benden Verfahren ist nicht moglich. Neben einer Blut-Hirn-Schranken-Stérung sind weitere
Mechanismen wie Tumorverkalkungen und netzartig durch den Tumor verlaufene Geféfle zu
beriicksichtigen. Wichtig ist auch, sich ein Gesamtbild mit CT- und MRT-Aufnahmen zu
machen, da wie oben beschrieben die CT-Aufnahmen sensitiver beziiglich des Tumorkalks
sind und die MRT-Scans sensitiver beziiglich der Kontrastmittelaufnahme. Auch ist es zu
empfehlen bei im CT vorliegenden Verkalkungen immer ein MRT mit Kontrastmittelgabe

durchzufithren, da die Aufnahme des Kontrastmittels im CT durch die Verkalkungen ver-
deckt werden kann (DAUMAS-DUPORT et al, 1997).

Alleinig die histologische Diagnose stiitzend auf das Vorhandensein oder Fehlen von Endo-

thelproliferationen erlaubt eine endgiiltige Aussage zum Tumorgrad.
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