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Zusammenfassung

1 Zusammenfassung

1.1 Zusammenfassung

Endoskopische und endoskopisch-assistierte Resektion von Zysten der Rathke’schen Tasche: Ein
retrospektiver Vergleich des transkraniellen und des transsphenoidalen Zugangs

Resektionen symptomatischer Rathke-Zysten werden an einer Vielzahl von neurochirurgischen Zentren
standardmifig endoskopisch-minimalinvasiv iiber den endonasalen transsphenoidalen Zugang durch-
gefiihrt. Durch den regelméBigen Einsatz liegt ein groBer Erfahrungsschatz zum transsphenoidalen Zu-
gang vor, aus dem gute postoperative Ergebnisse und niedrige Komplikationsraten resultieren. Der Ein-
satz des ebenfalls minimalinvasiven transkraniellen Zugangs in endoskopisch- und mikrochirurgisch-
assistierter Schliisselloch-Technik ist in der Regel auf Patienten beschrénkt, bei denen die Zystenkonfi-
guration oder sonstige Merkmale gegen den transsphenoidalen Weg sprechen, weswegen es in der ak-
tuellen Literatur an gleichwertigen Ergebnissen zum transkraniellen Zugang mangelt. Gegenstand dieser
Arbeit ist es darum, beide Wege zu analysieren und miteinander zu vergleichen, um so allgemeingiiltige
Empfehlungen zur operativen Behandlung von Rathke-Zysten aussprechen zu kénnen.

Fiir die Studie wurden retrospektiv insgesamt 29 Zystenresektionen untersucht, die zwischen Januar
2004 und August 2019 in der neurochirurgischen Klinik des Universititsklinikums des Saarlandes und
im Klinikum Nordstadt in Hannover operiert wurden. Dabei wurde in 16 Fillen der transsphenoidale
und in 13 Fillen der transkranielle Weg gewihlt. Evaluiert wurde, inwiefern sich die beiden Patienten-
kollektive beziiglich der prioperativen Symptomatik und der Zystenkonfiguration unterschieden, ob das
postoperative Outcome und die Komplikationsraten vergleichbar waren, und ob sich die Wahl des Zu-
gangs auf die Radikalitiit und das Auftreten von Rezidiven auswirkte.

Das postoperative Outcome war bei beiden Zugingen identisch und zeigte mit einer Symptombesserung
von 92% bei neurologischen Defiziten, 82% bei endokrinologischen Dysfunktionen und 86% bei visu-
ellen Defiziten ausgesprochen gute Erfolgsraten. Bedeutsame Komplikationen hingegen traten bei
transsphenoidalen Operationen deutlich hiufiger auf als bei transkraniellen Operationen. Hierzu zéhlten
Liquorfisteln, hormonelle Defizite und nasale Beschwerden in insgesamt neun Fillen (56%) der
transsphenoidalen Gruppe, wihrend in der transkraniellen Gruppe lediglich ein Fall (8%) eines hormo-
nellen Defizits auftrat. Die Rezidivraten unterschieden sich mit je 0% in beiden Gruppen wihrend des
mittleren Follow-Ups von 2,7 Jahren nicht.

Zusammenfassend kann deshalb bei gleicher anatomischer Eignung der beiden Zugénge der transkrani-
elle Weg via Minikraniotomie in minimalinvasiver mikrochirurgisch- und endoskopisch-assistierter
Technik empfohlen werden, da er bei gleichem Outcome mit niedrigeren Komplikationsraten einher-
geht. Die Entscheidung sollte neben der Anatomie jedoch immer auch von der Erfahrung des Operateurs

und sonstigen individuellen Eigenschaften des Patienten abhingig gemacht werden, da beide Zugénge
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eine sichere Zystenresektion mit guten operativen Ergebnissen erlauben. Weitere Studien mit gro3erer
Fallzahl und lingerer Nachbeobachtungszeit werden es ermdglichen, die dargestellten Ergebnisse zu

vertiefen und zusitzliche Erkenntnisse zum Rezidivaufkommen zu erlangen.

1.2 Summary

Endoscopic and endoscopic-assisted resection of Rathke’s cleft cysts: a retrospective comparison
of the transcranial and the transsphenoidal approach

In most neurosurgical centres, resections of symptomatic Rathke’s cleft cysts (RCCs) are routinely per-
formed endoscopically via a minimal-invasive endonasal, transsphenoidal approach. Due to its regular
application, neurosurgeons usually have a high level of experience with this technique resulting in good
postoperative outcomes and low complication rates. However, the use of the likewise minimal-invasive
transcranial approach in endoscopically and microscopically assisted keyhole-technique is generally
limited to patients, whose cyst configuration or other characteristics argue against the transsphenoidal
approach. For this reason, there is a lack of equivalent data in current literature concerning the transcra-
nial approach in the treatment of RCCs. In order to find general recommendations for the surgical treat-
ment of RCCs, the object of this study is therefore the analysis and comparison of both approaches.
For my study, I retrospectively analysed 29 patients having been surgically treated between January
2004 and August 2019 at the neurosurgical department of the Saarland University Medical Centre and
at the Klinikum Nordstadt Hannover. The transsphenoidal approach was chosen in 16 cases and the
transcranial approach in 13 cases. I evaluated in what way the two patient cohorts differed concerning
preoperative symptoms and cyst characteristics, whether the postoperative outcome and the complica-
tion rates were comparable, and if the choice of approach influenced the radicality of resection or the
incidence of recurrence.

The postoperative outcome of both techniques was identic and showed highly satisfying success rates
with 92% for neurological deficits, 82% for endocrinological dysfunctions and 86% for visual deficits.
In contrast, momentous postoperative complications were significantly more likely after transsphenoidal
operations. These included CSF fistulas, hormonal dysfunctions and nasal complaints in a total of nine
cases (56%) of the transsphenoidal cohort, whereas in the transcranial cohort, only one patient (8%)
suffered from a hormonal dysfunction after surgery. After a mean follow-up time of 2,7 years, the re-
currence rates of both cohorts were the same with 0% each.

In summary, regarding its equal outcome with its lower complication rate, I recommend the transcranial
approach via minicraniotomy in endoscopically and microscopically assisted technique for RCCs whose
anatomical configuration allows both techniques. Yet, the decision should always consider the surgeon’s
personal experience and other individual patient characteristics, since both approaches enable resections

to be safe with good postoperative results. Further studies with higher numbers of cases and longer
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follow-up periods will help to state the shown data more precisely and get additional findings concerning

the effect on recurrence.
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2 Einleitung

2.1 Einfahrung

Rathke-Zysten sind hiufig vorkommende, benigne Lasionen der Hypophysenloge. Sie sind vom Epithel
der Rathke-Tasche ausgehende, nicht-invasiv wachsende Uberreste der Embryonalentwicklung, die in
der Regel asymptomatisch bleiben.!* In seltenen Fillen kommt es jedoch durch eine GroBenprogredienz
zur Kompression umgebender anatomischer Strukturen, wodurch hormonelle und visuelle Stérungen
sowie Kopfschmerzen ausgeldst werden konnen.* Der einzige kurative Therapieansatz besteht dann in
einer operativen Resektion, bei der heute der transsphenoidale oder der transkranielle Zugang Verwen-

dung finden.'®*

2.2 Epidemiologie

In 3-33% aller Autopsien werden inzidentelle Rathke-Zysten in der Sella-Loge gefunden, womit sie eine
hiufige Pathologie sind, die jedoch nur selten symptomatisch in Erscheinung tritt.!3233351:84 Frauen sind
dreimal héufiger betroffen als Minner.?*®* Das mittlere Alter bei Diagnose liegt zwischen dem dritten
und fiinften Lebensjahrzehnt, allerdings reicht die Spannbreite vom Kindes- bis ins hohe Erwachsenen-

alter.3*

2.3 Embryologische Entwicklung

Um die Entstehung von Rathke-Zysten nachvollziehen zu kénnen, muss die embryologische Entwick-

lung der Hypophyse niher betrachtet werden (vgl. Abbildung 1).

Die Hypophyse setzt sich zusammen aus dem Vorderlappen, auch Adenohypophyse genannt, und dem
Hinterlappen, auch als Neurohypophyse bezeichnet.” Wihrend der dritten und vierten Gestationswoche
wichst die Neurohypophyse als Teil des neuroektodermalen Zwischenhirns durch das Diaphragma
sellae in die Fossa hypophysealis der spiteren Sella turcica hinein.”* Zeitgleich formt das ektodermale
Rachendach eine bldaschenférmige Abspaltung, die sogenannten Rathke-Tasche, aus der im Folgenden
die Adenohypophyse entsteht.”” Innerhalb der sechsten Gestationswoche bildet sich die Verbindung der
Rathke-Tasche zur Mundbucht zuriick, woraufhin sich ihre vorderen Wandanteile zur Pars distalis und
Pars tuberalis der Adenohypophyse entwickeln, wéihrend die Zellen der Hinterwand zur Pars intermedia
proliferieren.!> Durch das Diaphragma sellae wird die Hypophysenloge vom dariiberliegenden Chiasma

opticum und den basalen Hirnanteilen getrennt.”

Der zu Beginn bestehende schmale Spalt zwischen der Neurohypophyse und der Adenohypophyse

schlieBt sich normalerweise vollstindig. Ist dies nicht der Fall, kann sich der Hohlraum mit zystischem
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Abbildung 1 Die Entstehung von Rathke-Zysten?3: Die Hypophyse entwickelt sich aus zwei Anlagen. Vom neu-
roektodermalen Diencephalon aus wachst das Infundibulum mit der Neurohypophysenanlage nach unten, wéhrend
sich das spatere Rachendach nach oben in Richtung Diencephalon ausstilpt und die sogenannte Rathke-Tasche
bildet (A). Sobald die Rathke-Tasche das Diencephalon erreicht, beginnt sie sich vom Rachendach abzulésen und
hat bis zur sechsten Woche die Verbindung vollstédndig verloren (B). Die Zellen der Rathke-Tasche proliferieren
und bilden die Adenohypophyse, wahrend am Ende des Infundibulums die Neurohypophyse entsteht (C). Aus den
Zellen der vorderen Wand der Rathke-Tasche entsteht die Pars distalis der Adenohypophyse. Der infundibulére
Fortsatz wird zur Pars tuberalis. Des Weiteren bilden die Zellen der hinteren Taschenwand die Pars intermedia.
Diese Umwandlung findet innerhalb der ersten Gestationswochen statt. Haufig persistiert dabei ein Spalt in der
Pars intermedia zwischen Hypophysenvorderlappen und Hypophysenhinterlappen, in welchem sich Sekret sam-
meln kann (D). Mdglich sind nun Zysten, die ausschlieBlich intrasellar (E), sowohl intra- als auch suprasellar (F),
oder ausschlieBlich suprasellar liegen kénnen (G). Abkirzungen: Och Chiasma opticum, Mb Corpora mamillaria

5
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Sekret fiillen, das von Becherzellen gebildet wird und abgeschilferte Zellen des auskleidenden Zylin-

derepithels enthélt.®

2.4 Lokalisation

Rathke-Zysten gehen meist von der Pars intermedia der Adenohypophyse in der Sella-Loge aus.!” Die
Pars tuberalis jedoch zieht sich als weiteres Uberbleibsel der Rathke-Tasche entlang des Hypophysen-
stiels nach suprasellédr. Dies erklirt die sowohl intra- als auch supraselldre Ausdehnung bei bis zu 95%

der Fille,'>18.25:303551.68 Seltener liegt eine rein intraselldre oder suprasellire Lage vor (vgl. Abbildung

1) 12,53,54

2.5 Symptome

Wie in Kapitel 2.2 beschrieben, sind Rathke-Zysten hidufige Lésionen, die meist asymptomatisch blei-
ben. Aufgrund ihrer Lage in der Sella turcica und der damit verbundenen Nihe zu wichtigen Strukturen
konnen bei GroBenzunahme jedoch verschiedene Symptome durch Kompression auftreten, die sich grob

in drei Gruppen unterteilen lassen (vgl. Abbildung 2).76

<— Anterior

Posterior
pituitary

Abbildung 2 Symptomauslosende Mechanismen von Rathke-Zysten?®: Die Rathke-Zyste kann sich in ver-
schiedene Richtungen ausbreiten. Wachst sie auf das Chiasma opticum zu (1) und komprimiert dieses, sind Seh-
stérungen die Folge, wahrend eine Ausbreitung in Richtung des Hypophysenvorderlappens (2) oder des Hypophy-
senhinterlappens (3) zu hormonellen Stérungen fuhrt. Alle Auspréagungen kénnen durch eine meningeale Reizung
Kopfschmerzen nach sich ziehen. Abkirzungen: Och Chiasma opticum
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2.5.1 Neurologische Stérungen
Zephalgien sind mit 44-93% das hiufigste Symptom im Falle einer Arztkonsultation.?*37-72 Sie entste-
hen durch eine meningeale Reizung und verlaufen meist chronisch kontinuierlich, konnen aber auch

episodenhaft auftreten.'” Seltener treten Schwindel oder Ubelkeit auf.'”

2.5.2 Visuelle Stérungen

Das Chiasma opticum liegt in direkter Ndhe zur Hypophyse, sodass hier die Gefahr der Kompression
besteht.”*” Mogliche Sehstorungen sind vielfiltiger Art und reichen von bitemporalen homonymen He-
mianopsien iiber ein- oder beidseitige Visusminderungen und Episoden von Sehverlust bis hin zu Flim-

merskotomen. Insgesamt treten sie in 11-67% der Fille auf, 2330677284

2.5.3 Hormonelle Stérungen

Die Hypophyse hat vielfiltige endokrine Funktionen inne, die zu unterschiedlichsten Krankheitsbildern
fiihren konnen (vgl. Tabelle 1 und Tabelle 2). In der pridoperativen Diagnostik werden bei 15-81% der
Patienten endokrinologische Storungen festgestellt.?>3%46772 Grundsitzlich ist durch Verdringung eine
Unterproduktion oder durch inflammatorische Reizung eine Uberproduktion von Hormonen moglich.!?
Dabei kinnen eine einzelne oder mehrere Hormonachsen gleichzeitig betroffen sein.’? Seltener ist die
gesamte Hypophyse im Sinne einer panhypophysiren Insuffizienz beeintrichtigt.’> Meist ist die Adeno-
hypophyse betroffen, deren Hormone auf zahlreiche Organe und endokrine Driisen des Korpers wirken.
Eine Uberproduktion von Somatotropin (STH) und darauffolgend Insulin-like Growth Factor 1 (IGF-1)
16st im Kindesalter Gigantismus und im Erwachsenenalter Akromegalie aus.® Eine Unterproduktion
zeigt sich in Mikrosomie und Stérungen des Protein- und Fettstoffwechsels, sowie in einem erhdhten
Osteoporose- und Hypoglykimierisiko.®! Kortikotropin (ACTH) regelt die Glucocorticoidausschiittung
der Nebennierenrinde. So fiihrt eine Erhohung zu sekundidrem Hypercortisolismus mit Cushing-Syn-
drom, wihrend aus einer Verringerung eine sekundire Nebennierenrindeninsuffizienz mit der Gefahr
einer Addison-Krise resultiert. ®' Stérungen der Prolaktinproduktion sind bei beiden Geschlechtern eine
der héufigsten Ursachen fiir Fertilititsstorungen und Libidoverlust. ® Durch die Wirkung von Luteini-
sierendem Hormon (LH) auf die Testosteronbildung im Hoden und die Gelbkorper- und Ostrogenbil-
dung im Eierstock sowie von Follikel-stimulierendem Hormon (FSH) auf die Eizellen- und Spermien-
reifung treten auch Storungen dieser Hormonachse oft durch Fertilitdtseinschriankungen und Zyklusun-
regelmiBigkeiten in Erscheinung. ®! Thyreotropin (TSH) stimuliert die Bildung von Triiodthyronin (T3)
und Thyroxin (T4) in der Schilddriise, weswegen sich eine abnorme Produktion hier in einer sekundéren

Hypo- oder Hyperthyreose zeigt. ¢!
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Hormon

Funktion

Uberproduktion

Unterproduktion

Somatotropin

Wachstum, Blutzuckeran-

Akromegalie, Hochwuchs

Kleinwuchs, Stoffwech-

(STH) stieg, Proteinbiosynthese selstérungen, Osteopo-
rose

Prolaktin Milchbildung in der Brust- Fertilitdtsstérungen, Ga- Fertilitatsstérungen,

drise laktorrhoe, Libido- oder Agalaktie
Potenzverlust

Kortikotropin Sekretion von Glukokortikoi- | Hypercortisolismus mit Nebennierenrindeninsuf-

(ACTH) den in der Nebennierenrinde | Cushing-Syndrom fizienz mit
Addison-Krise

Melanotropin Hautpigmentierung Hyperpigmentierung Hypopigmentierung

(MSH)

Follikel-stimulieren- Eizellen- und Spermienrei- Fertilitatsstérungen Fertilitatsstérungen

des fung

Hormon

(FSH)

Luteinisierendes

Testosteronproduktion im

Fertilitatsstérungen, Virili-

Fertilitatsstérungen, Hy-

Hormon Hoden, Gelbkdrperbildung sierung pogonadismus
(LH) im Ovar

Thyreotropin Produktion von Schilddrii- Hyperthyreose Hypothyreose
(TSH) senhormonen

Tabelle 1 Die Hormone der Adenohypophyse und ihre Funktion

Oxytocin und Vasopressin werden im Hypothalamus synthetisiert, durch das Infundibulum in die Neu-

rohypophyse transportiert und dort gespeichert. Bei einer Kompression dieser Strukturen kann eine

abnorme Ausschiittung der Hormone folgen. ® Klinisch tritt hier vor allem Vasopressin in Erscheinung,

welches bei erhohter Konzentration zum Syndrom der inaddquaten ADH-Produktion und bei erniedrig-

ter Konzentration zum Diabetes insipidus fiihrt. ¢! Die beiden Krankheitsbilder spielen in der prithera-

peutischen Symptomatik eine untergeordnete Rolle, gewinnen jedoch bei der Betrachtung postoperati-

ver Komplikationen an Bedeutung.’!

Hormon

Funktion

Krankheitsbild bei
Uberproduktion

Krankheitsbild bei Un-
terproduktion

Vasopressin

Antidiurese, Steuerung des
Trinkverhaltens

Syndrom der inadaqua-

ten
ADH-Sekretion

Diabetes insipidus

Oxytocin

Wehentatigkeit, Anregung
der Milchproduktion

Tabelle 2 Die Hormone der Neurohypophyse und ihre Funktion
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2.5.4 Sonderfalle

In der Literatur werden Einzelfélle genannt, die durch atypische Verldufe auffielen. Selbst wenn es sich
dabei um Case Reports handelt, soll diese Auflistung doch dafiir sensibilisieren, dass es sich bei Rathke-

Zysten um Lisionen handelt, die vielfiltig in Erscheinung treten.®*

So kann eine himorrhagische Rathke-Zyste einen Hypophysenapoplex mit akuter Symptomatik in Form
von Sehstoérungen und starken Kopfschmerzen ausldsen.*>* Meningitiden sind zudem durch eine Zys-
tenruptur und die Verteilung ihres Inhalts moglich.® Des Weiteren wurden Zystenbildungen durch ekto-

pes Gewebe auch intrasphenoidal und in der pripontinen Zisterne beschrieben.?’-?

2.6 Diagnostik

Die Diagnosestellung selldrer Lisionen zieht sich aufgrund unspezifischer Beschwerden oft iiber meh-
rere Jahre.** Bei Symptomen wie rezidivierenden Kopfschmerzen, Sehstérungen und/oder Storungen,
die typisch fiir geschiddigte Hormonachsen sind, sollte differenzialdiagnostisch eine hypophysére Raum-
forderung in Betracht gezogen werden.% Die Basisdiagnostik bei endokrinologischen Symptomen liegt
in der Beurteilung von Cortisol, TSH, fT4, T3, GH, IGF-1, LH, FSH, Testosteron/Ostradiol und Prolak-
tin.** Wenn daraufhin der Verdacht auf eine Hypophyseninsuffizienz oder -iiberaktivitit besteht oder

wenn Ausfille und Kopfschmerzen nicht anderweitig zu erkliren sind, sollte eine Bildgebung erfolgen.*®

2.6.1 Bildgebung
Der Bildgebung kommt aufgrund der intrakraniellen Lage der Hypophysenloge eine grof3e Bedeutung

zu.*® Sie dient neben der anatomischen Darstellung héufig bereits einer ersten Einordnung der Tumo-
rentitit.>* Vorzugsweise wird ein MRT mit Gadolinium-haltigem Kontrastmittel mindestens in korona-
rer und sagittaler Ebene, bei Bedarf auch in axialer Schnittfithrung durchgefiihrt.”* Dabei sollen Sella
und suprasellire Zisterne vollstindig und symmetrisch abgebildet werden.** Ein CT ist in der initialen
Diagnostik nur bei Kontraindikationen fiir ein MRT sinnvoll, ist allerdings im Verlauf durch die gute
Darstellung kncherner Strukturen fiir die operative Vorbereitung und Planung des Zugangs wichtig.3*3*
Das Erscheinungsbild von Rathke-Zysten erweist sich sowohl im CT als auch im MRT als dufBerst in-
homogen (vgl. Abbildung 3). So konnen sie in der Computertomographie sowohl hyperdens, isodens
als auch hypodens erscheinen. Auch in der T1- und T2-Wichtung der Magnetresonanztomographie sind
hyper-, iso- und hypointense Signale moglich.>*®* Sie weisen in der Regel kein bis lediglich randstindi-
ges Kontrastmittel-Enhancement auf und zeigen meist keine Kalzifikationen.!”* Aufgrund dieser Vari-

abilitit ist eine korrekte Diagnosestellung allein anhand der Bildgebung oft nicht moglich. So werden

bis zu 50% der Rathke-Zysten prioperativ als Hypophysenadenom verkannt.>*63
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:

Patient 3

Abbildung 3 Magnetresonanztomographie vier verschiedener Patienten mit histopathologisch diagnosti-
zierter Rathke-Zyste zur Verdeutlichung des heterogenen Erscheinungsbildes: Die Zyste von Patient 1 liegt
gréBtenteils intrasellar mit geringer supraselldrer Ausdehnung. lhr Inhalt zeigt sich in T1 isointens und in T2 leicht
hyperintens zum Hirnparenchym. Randstandig ist die Zyste minimal kontrastmittelaffin. Die Hypophyse liegt kom-
primiert am Boden der Sella. Die Zyste von Patient 2 liegt sowohl intra- als auch suprasellar. In der T1-Wichtung
ist der Inhalt hypointens und in der T2-Wichtung hyperintens. Ventral kommt es zu einem randsténdigen Kontrast-
mittel-Enhancement. Das Chiasma opticum ist ausgediinnt und nach kranial verlagert. Die keilférmige Rathke-Zyste
im Hypophysenhinterlappen bei Patient 3 erscheint in der T1-Wichtung hyperintens und in der T2-Wichtung hyper-
intens. lhre Wand ist nicht kontrastmittelaffin. Die suprasellédre Zyste bei Patient 4 liegt rechts lateral des Infun-
dibulums und verlagert dieses leicht nach links. Ihr Inhalt zeigt sich in der T1- und in der T2-Wichtung isointens.
Die Zystenwand reichert kein Kontrastmittel an. Abkirzungen: T1 T1-Wichtung, T2 T2-Wichtung, KM Kontrastmittel

Mit freundlicher Erlaubnis von Herrn Prof. Reith, Abteilung fiir Neuroradiologie des UKS.
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2.6.2 Histologie

Zur endgiiltigen Diagnosesicherung wird das Resektat postoperativ histologisch aufgearbeitet. Rathke-
Zysten zeichnen sich durch ein einschichtiges, kubisches oder zylindrisches Epithel aus, welches mit
Kinozilien besetzt sein kann und Becherzellen oder Zellen des Hypophysenvorderlappens enthalten
kann.*>1-371 Das muzindse Sekret der Zyste ist PAS-positiv.”! Immunhistochemisch besteht die Mog-
lichkeit, das epitheliale Gewebe unspezifisch iiber Zytokeratine nachzuweisen.’ In 9-45% der Fille

treten Plattenepithelmetaplasien, so genannte squamdse Metaplasien, auf,%336

2.7 Therapieoptionen

Da Rathke-Zysten benigne, nicht-invasiv wachsende Ladsionen mit hoher Privalenz sind, die in bis zu
94% der Fille keinerlei GroBenprogredienz aufweisen, sollte eine Therapie nur bei vorhandener Symp-
tomatik erfolgen.?*’>7¢ Insbesondere Kinder erfahren hiufig sogar eine spontane Regression.®’® Tritt die
Zyste durch eine Hyperprolaktindmie ohne sonstige klinische Symptome in Erscheinung, so ist eine rein
symptomatische Behandlung mit Dopaminagonisten moglich.? Bei allen anderen Beschwerden, die auf
eine Kompression neurovaskuldrer Strukturen hindeuten, ist die Resektion die einzige kausale Thera-
piemoglichkeit. Dabei ist zu beachten, dass postoperativ nach aktueller Literaturlage in bis zu 43% der
Fille Rezidive auftreten, die eine erneute Operation erfordern.’ Insgesamt bestehen bei frithzeitiger
Dekompression gute Chancen auf ein Restitutio ad integrum.”® Insbesondere visuelle Stérungen und
Kopfschmerzen zeigen sich in bis zu 95% der Fille riickldufig.'® Hormonelle Stérungen bessern sich
etwa bei der Hilfte der Patienten.%” Fiir die operative Therapie werden am hiufigsten der endonasale,
transsphenoidale Zugang oder der transkranielle, supraorbitale Zugang verwandt, weswegen diese zwei
Methoden im Folgenden detailliert erldutert werden sollen (vgl. Abbildung 4). Mit Hilfe von Endoskopie

und Neuronavigation konnten die Techniken in den letzten Jahren stetig verbessert werden.”¥
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Abbildung 4 Schematische Darstellung der verschiedenen Zugangswege zur Hypophysenloge's: Um Lasi-
onen der Sellaloge entfernen zu kénnen, sind verschiedene operative Zugange mdglich. Die Hypophysenregion
(blau markiert) kann entweder Uber die Nasenhdhle und das Os sphenoidale ,von unten” (A), oder (ber einen
transkraniellen Zugang ,von oben* (B) erreicht werden. Je nach Winkel, in dem die Instrumente eingeflhrt werden,
sind mit diesen Methoden auch andere Pathologien der gesamten vorderen und mittleren Schadelgrube behandel-
bar.

2.7.1 Der endonasale, transsphenoidale Zugang

Goldstandard bei Operationen der Hypophysenloge ist der endonasal-transsphenoidale Zugang, welcher
entweder endoskopisch oder mikrochirurgisch durchgefiihrt werden kann (vgl. Abbildung 5).%4*37:65
Aufgrund der sich stetig verbessernden Visualisierbarkeit insbesondere durch den Einsatz von HD-Op-
tiken und gewinkelten Optiken hat sich die endoskopische Variante in den vergangenen Jahren immer

stiirker durchgesetzt.*3:4257.38

Zu Beginn wird bei diesem Zugang durch die Nasenhohle der Boden des Sinus sphenoidalis ersffnet.!!
Je nach Ausdehnung und Gr6fBe der Pathologie ist ein mononostriles oder ein binostriles, transseptales
Vorgehen moglich, wobei der Vorteil des mononostrilen Zugangs in der geringeren Invasivitit liegt,
wihrend der transseptale Zugang bessere Handlungsméglichkeiten nach lateral bietet.!8-38:40:41:57:38 Wich-
tig ist vor allem beim mononostrilen Zugang die Verwendung eines Nasenspekulums, um Schéden der
Schleimhaut und des olfaktorischen Organs und damit die Rate an nasalen Komplikationen zu minimie-
ren und zusitzlich mehr Bewegungsspielraum fiir die Instrumente zu schaffen.!!*® Das Einlegen von
mit Adrenalin getrinkten Watten unmittelbar vor Operationsbeginn wirkt auerdem abschwellend und
verringert die Wahrscheinlichkeit fiir Blutungskomplikationen.'*>” Nun wird der Boden der Sellaloge

t‘74

erdffnet, hinter welchem die Fossa hypophysealis liegt.”* Die durch das sphenoidale Knochenfenster

sichtbare Dura bzw. Zystenwand wird kreuzformig inzidiert, sodass der Inhalt abgesaugt werden kann.*
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Danach wird die Zystenwand reseziert, soweit es ohne Verletzung der umliegenden Strukturen moglich
ist.! Versperrt die Hypophyse den Weg zur Raumforderung, so muss sie gegebenenfalls erst zur Seite
gedringt oder inzidiert und aufgesplittet werden.®* Die bestmdgliche Darstellung und Schonung des
Hypophysengewebes ist hier entscheidend fiir das postoperative endokrinologische Outcome, was noch
einmal die Bedeutung der durch die Endoskopie verbesserten Sichtverhiltnisse verdeutlicht.*® Abschlie-
Bend wird die Sellaloge mit einer Knochenplastik und Fibrinkleber verschlossen, um Liquorfisteln und
aufsteigenden Infektionen vorzubeugen.***® Bei einer Eroffnung des hinteren Durablattes sollte zudem
eine Duraplastik mit autologem Fett und Materialien wie Tachosil oder Duragen in Sandwichtechnik
durchgefiihrt werden.***® Chronische Sinusitiden oder eine langwierige Behinderung der Nasenatmung
durch Einblutungen und Schwellungen konnen durch postinterventionell eingefiihrte Tamponaden deut-
lich vermindert werden.*! Die geringe Invasivitit ohne Manipulation des Gehirns und anderer intrakra-
nieller Strukturen stellt einen groBen Vorteil des transsphenoidalen Zugangs dar.*64%-3657:3881 Aych die
im Vergleich zu transkraniellen Verfahren kiirzere Operations- und Verweildauer sind hier zu nennen.”®
Als Hauptnachteil wird das hohere Risiko einer postoperativen Liquorfistel im Vergleich zum transkra-
niellen Vorgehen sowie die eingeschrinkte Instrumentationsmoglichkeit durch die beengten Zugangs-
verhiltnisse mit der Gefahr der Schiidigung neurovaskulidrer Strukturen beschrieben.’’ Insbesondere bei
einer lateralen Ausdehnung der Raumforderung ist der Handlungsspielraum begrenzt (vgl. Abbildung 5

und Abbildung 6).*

Abbildung 5 Der endonasale Zugang's: Um die Sellaregion (B) zu erreichen, wird das Endoskop Uber die
Nasenhéhle und die Sinus sphenoidales eingefiihrt. Durch Anderung des Winkels sind im Rahmen anderer
Pathologien auch Eingriffe in der vorderen Schadelgrube (A), am Clivus (C) oder am okzipitozervikalen Ubergang
(D) méglich.
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Abbildung 6 Resektion einer Rathke-Zyste (iber den transsphenoidalen Zugang: Nach der Eréffnung der Vor-
der- und Hinterwand des Sinus sphenoidalis tiber die Nasenhdhle erscheint die Rathke-Zyste in der dahinterliegen-
den Sellaloge (a). Nach der Inzision der Zyste wird der Inhalt abgesaugt und die Wand soweit méglich entfernt (b).
AbschlieBend wird ein autologes Fett- oder Knochengraft eingebracht, welches mit Fibrinkleber fixiert wird (c). Ab-
kiirzungen: OS Os sphenoidale, ZW Zystenwand, AF autologes Fettgraft

2.7.2 Der transkranielle Zugang

Der transkranielle Zugang zur Sellaregion wird heute im Allgemeinen dann verwendet, wenn Patholo-
gien tiber die Hypophysenloge hinauswachsen oder aus anderen Griinden iiber den transsphenoidalen
Zugang nicht zu erreichen sind.* Dies kann zum Beispiel der Fall sein, wenn die Raumforderung eine
komplexe Ausdehnung hat oder wenn die Hypophyse am Boden der Sella liegt und die Trajektorie ver-
sperrt.'3% Schidel und Dura kénnen dabei iiber verschiedene Wege erdffnet werden. Hauptsichlich wird
inzwischen der minimalinvasive, supraorbitale Zugang in Schliisselloch-Technik angewandt, bei dem
eine kleine Kraniotomie lateral auf Hohe der Augenbraue gemacht wird. Méglich sind aber auch sub-
frontale, frontotemporale oder pterionale Kraniotomien (vgl. Abbildung 7).!31%237.78 Nach Ablassen des
Liquors kann nun durch den Spalt zwischen retrahiertem Frontallappen und Schidelbasis mikroskopisch
oder endoskopisch-assistiert die Hypophysenregion eingesehen werden.®® Auch hier wird die Zyste ge-
fenstert und ihre Wand soweit moglich entfernt.'®* Umgebende Strukturen, die wihrenddessen geschont
werden miissen, sind beide Nervi optici mit Chiasma opticum, die Nervi olfactorii, die Arteriae caroticae
internae sowie die Arteriae cerebrae anteriores mit der Arteria communicans anterior. Bereits bei der
Kraniotomie sind auflerdem der Nervus supraorbitalis und der Stirnast des Nervus facialis zu schiit-

zen. >0

Ein fiir die Resektion von Rathke-Zysten bedeutender Unterschied zum transsphenoidalen Zu-
gang liegt darin, dass durch das er6ffnete Diaphragma fortan eine bleibende Verbindung des Zystenres-
tes bzw. der Sellaloge zur supraselldren Zisterne und damit zum Liquorraum besteht, was sich positiv
auf das Rezidivauftreten auswirken kann (vgl. Kapitel 5.6).% Die transkranielle Methode bietet insge-
samt die Vorteile einer groBeren Bewegungsfreiheit des Instrumentariums und einer guten Ubersicht
iiber das Operationsgebiet.’’ Die Verwendung verschiedener gewinkelter Endoskopieoptiken trigt hier,
wie auch im Rahmen des transnasalen Zugangs beschrieben, zur genaueren Beurteilung bei.'*?%37 Nach-

teile sind jedoch die hohere Invasivitit mit der erforderlichen Retraktion des Frontallappens sowie die

Manipulation der beschriebenen Nerven und Arterien (vgl. Abbildung 7 und Abbildung 8).5!%-2%37
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supraorbital

frontotemporal
pterional

Abbildung 7 Der transkranielle Zugang'S: Im Rahmen von Operationen in der Sellaloge wird der Schadel meist
supraorbital, in selteneren Féllen auch pterional oder frontotemporal eréffnet. Haufig wird dabei die minimalinvasive
Schlusselloch-Technik angewandt.

Abbildung 8 Resektion einer Rathke-Zyste liber den transkraniellen Zugang: Fir transkranielle Operationen
in der Sellaloge wird heute vor allem der supraorbitale Zugang verwendet. Dabei wird der Schédel Uber einen
Schnitt auf H6he der Augenbraue eréffnet, wodurch eine gute Sicht auf die Rathke-Zyste und die umliegenden
Strukturen gegeben ist (a). Die Zyste wird erdffnet und das Sekret abgesaugt (b). AnschlieBend wird die Wand
soweit moglich reseziert. Die Offnung zum Kranium bleibt bestehen (c). Abktirzungen: NOpL Nervus opticus links,
NOpR Nervus opticus rechts, D Dura auf Frontobasis, ZW Zystenwand, FL Frontallappen

2.7.3 Mégliche Komplikationen
Beide Methoden bergen spezifische Risiken. Bei der transsphenoidalen Operation ist diesbeziiglich das
Auftreten von Liquorfisteln hervorzuheben.”>® Zu postoperativen Liquorfisteln kommt es in 0-6% der
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Fiille.!"18:2647:55 Grund dafiir ist eine Verletzung der Dura wihrend der Zystenresektion.?*>® Durch die
perioperative Anlage einer lumbalen Dauerdrainage und die Rekonstruktion der Sella turcica zum Sinus
sphenoidalis hin kann diesem Risiko vorgebeugt werden.**4”-3 Zusiitzlich sind Sinusitiden sowie Ein-
schrinkungen des Geruchssinns und der Nasenatmung moglich.%!!-%¢41:58 Die Komplikationen des trans-
kraniellen Zugangsweges bestehen in Schiden der in Kapitel 2.7.2 genannten neurovaskulédrer Struktu-
ren, die in der Trajektorie liegen. Zudem miissen der Nervus supraorbitalis, der Stirnast des Nervus
facialis und die Arteria temporalis superficialis bereits wihrend der Eréffnung geschont werden.”® Kom-
plikationen wie Blutungen und Manipulationen bzw. Verletzungen der Hypophyse mit darauffolgenden

endokrinologischen Stérungen stellen bei beiden Zugangswegen ein Risiko dar.'

2.8 Rezidive

Rezidive treten postoperativ in 0-43% der Fille auf und erfordern bei erneuter Symptomatik eine weitere

Resektion.”?+3244

In der Literatur werden verschiedene Aspekte diskutiert, die das Auftreten von Re-
zidiven begiinstigen sollen. Dazu gehoren das Resektionsausmal}, das Auftreten squamdser Metaplasien
und entziindlicher Infiltrate in der histopathologische Untersuchung oder auch die Lokalisation und Aus-
dehnung der Zyste.'>*82 Auch der Einfluss des operativen Zugangs wurde von einer Arbeitsgruppe
untersucht.'® Die Ergebnisse dieser Studien sind jedoch inkonsistent und teilweise widerspriichlich, so-
dass zum jetzigen Zeitpunkt keine allgemeingiiltigen Aussagen iiber beeinflussende Faktoren gemacht

werden konnen.

2.9 Differentialdiagnosen

2.9.1 Kraniopharyngeom

Kraniopharyngeome sind papillidre oder zystische solide Tumore, die ebenfalls von der Rathke-Tasche
ausgehen, sich durch mehrschichtiges Epithel auszeichnen und je nach Typ keratinisieren oder verkal-
ken konnen.’! Immer wieder werden histopathologisch auch in Rathke-Zysten mehrschichtige squaméose
Metaplasien oder Kalzifikationen nach chronischer Entziindung nachgewiesen, was die Abgrenzung zu
zystischen Kraniopharyngeomen sowohl in der Bildgebung als auch in der Histologie erschwert,3-31:63-82
Auch wurden Fille berichtet, in denen sich Kraniopharyngeome aus Rathke-Zysten entwickelten.” Ins-
gesamt lassen sich als Unterscheidungsmerkmale jedoch festhalten, dass der solide Anteil von Krani-

opharyngeomen im MRT im Gegensatz zu den meisten Rathke-Zysten kontrastmittelaffin ist, und dass

Kalzifikationen im Allgemeinen eher fiir ein Kraniopharyngeom sprechen.!”

2.9.2 Zystisches Hypophysenadenom
Hypophysenadenome sind gutartige, vom Hypophysenvorderlappen ausgehende Raumforderungen der

Sellaloge. Unterscheiden lassen sich dabei Mikroadenome (@ < 10mm) und Makroadenome (@ >

16



Einleitung

10mm), die hormonaktiv oder hormoninaktiv sein konnen.® Bilden diese Tumore zystische Strukturen
aus, so werden sie in der pridoperativen Bildgebung leicht mit Rathke-Zysten verwechselt, wobei ein
intensives Kontrastmittel-Enhancement differentialdiagnostisch eher fiir ein Adenom spricht.®* Auch
intraoperativ ist eine Zuordnung oft nicht zweifelsfrei moglich. Diagnostisches Mittel der Wahl ist daher
ebenfalls die Histopathologie.®® Ein gleichzeitiges Vorliegen von Hypophysenadenomen und Rathke-

Zysten wurde in einzelnen Verodffentlichungen beschrieben.*

2.9.3 Weitere zystische Raumforderungen
In sehr seltenen Fillen kénnen Arachnoidalzysten oder Xanthogranulome in der Sella auftreten. Auch

hier liefert die postoperative Histopathologie endgiiltige Befunde.”’

2.10 Die Fragestellung dieser Arbeit

In vielen neurochirurgischen Zentren gilt der transsphenoidale Zugang als Methode der ersten Wahl bei
Operationen an Zysten der Rathke’schen Tasche, wihrend der transkranielle Zugang lediglich genutzt
wird, wenn die Ausdehnung der Zyste oder die Position der Hypophyse gegen den transnasalen Weg
spricht.!>1323:3033 Zahlreiche Studien, in denen die beiden Methoden getrennt voneinander betrachtet
wurden, belegen die geringen Komplikationsraten mit hohen Resektionserfolgen und gro3em therapeu-

tischem Nutzen fiir verschiedenste Pathologien der Sellaloge.*>4%70.72

Das Ziel dieser Arbeit ist es nun, die zwei Zugangswege im Rahmen der Behandlung von Rathke-Zysten

zu vergleichen, da es zu diesem Thema bislang abgesehen von einer Studie von Fan und Kollegen noch

t‘lg

keine Erkenntnisse gibt."® Folgende Fragen sollen beantwortet werden:

1. Gab es im vorliegenden Patientenkollektiv morphologische oder symptomatische Unterschiede

zwischen den auf transkraniellem bzw. auf transsphenoidalem Weg resezierten Zysten?
2. Ist das postoperative Outcome beider Methoden vergleichbar?
3. Welche spezifischen Risiken bergen die Zugangswege?
4. Beeinflusst die Wahl des Zugangs das Auftreten von Rezidiven?

5. Lassen sich aus den erhobenen Daten allgemeine Empfehlungen fiir die Wahl des Zugangs ab-

leiten?
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3 Material und Methoden

3.1 Patienten und Einschlusskriterien

In die Auswertung dieser Arbeit wurden alle 24 Patienten aufgenommen, die im Zeitraum von Februar
2011 bis August 2019 in der Klinik fiir Neurochirurgie des Universitdtsklinikums des Saarlandes (Di-
rektor: Prof. Dr. med. Joachim Oertel) eine operative Behandlung ihrer Rathke-Zyste erhielten. Eben-
falls eingeschlossen wurden fiinf weitere Fille, die zwischen Januar 2004 und November 2007 im KRH
Klinikum Nordstadt in Hannover (Direktor zu dieser Zeit: Prof. Dr. med. Michael Gaab) behandelt wur-
den. Grundvoraussetzung fiir die Auswahl war die postoperative histopathologische Diagnosesicherung,
wihrend weitere Zystenmerkmale und Patienteneigenschaften bis auf ein Alter tiber 18 Jahren keine

Rolle spielten.

Von diesen insgesamt 29 Patienten wurden sechzehn iiber den transsphenoidalen Zugang und drei-
zehn iiber den transkraniellen Zugang operiert. Die Wahl des Zugangs lag dabei im Ermessen des
jeweiligen Operateurs. Lage und Ausdehnung der Zyste, genauso wie die Position der Hypophyse,
wurden in die Entscheidung mit einbezogen. Auch die praoperative Verdachtsdiagnose spielte eine
grofle Rolle. Bestand der Verdacht auf eine Rathke-Zyste, wurde aus den in Kapitel 5.6 genannten
Griinden vorzugsweise der transkranielle Weg gewihlt, wihrend eher transnasal vorgegangen wurde,

wenn der Operateur von einem Hypophysenadenom oder einem anderen selldren Prozess ausging.

Fiir die Datenerhebung wurden sdamtliche verfiigbaren Unterlagen retrospektiv bearbeitet. Dazu zihlten
préi- und poststationdre Ambulanzbriefe, Operationsberichte sowie Entlassungsbriefe. Weitere Informa-
tionen wurden radiologischen, histopathologischen, labormedizinischen und endokrinologischen Be-
richten entnommen. Die Operationsvideos der Endoskopie und Mikroskopie wurden gesichtet, um int-
raoperative Komplikationen, Radikalitdt und Besonderheiten zu eruieren. Lag das letzte Follow-Up lén-
ger als sechs Monate zuriick, wurden die Patienten zur Vervollstindigung der Daten telefonisch kontak-
tiert. Beziiglich der préoperativen Symptomatik und des postoperativen Outcomes fanden neurologi-
sche, ophthalmologische sowie endokrinologische Auffélligkeiten Beachtung. Die perioperativen Daten
umfassten neben OP-Dauer, Zugangsweg, Zystengrofle und Resektionsausmal} auch die intra- und post-
operativen Komplikationen. Zuletzt wurden die Linge des Follow-Ups und das Datum der letzten Ver-

laufskontrolle mit Langzeitoutcome und Rezidivauftreten erfasst.
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3.2 Diagnostische Methoden

3.2.1 Klinische Evaluation von Symptomen

3.2.1.1 Neurologische Symptome
Neurologische Beschwerden wie Zephalgien, Schwindel oder Ubelkeit und Erbrechen wurden anhand
der subjektiven Aussagen der Patienten erhoben. Zur objektiven Bewertung vigilanzgeminderter Pati-

enten wurde die Glasgow Coma Scale genutzt.

3.2.1.2 Ophthalmologische Symptome

Alle Patienten wurden pra- und postoperativ fingerperimetrisch auf Gesichtsfeldausfille untersucht. Be-
standen daraufhin oder bereits anamnestisch Auffilligkeiten, so wurden diese mittels Perimeter weiter
ophthalmologisch abgeklirt. Auch der Visus wurde bei entsprechender Anamnese mit Hilfe von Seh-

zeichen getestet (vgl. Abbildung 9).
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Abbildung 9 Ophthalmologische Untersuchungen von Gesichtsfeldausfillen und Visus?': Typisch bei Lasi-
onen der Sellaloge ist eine in der Perimetrie messbare bitemporale Hemianopsie mit einer scharfen Begrenzung
des Skotoms zur Mittellinie hin (a). Der Visus lasst sich lber verschiedene Sehprobentafeln priifen (b).

3.2.1.3 Endokrinologische Symptome

Die hormonelle Funktion des Hypophysen-Hypothalamus-Systems wurden pri- und postoperativ getes-
tet (vgl. Tabelle 3). Um weiter einordnen zu konnen, ob die gemessenen Defizite tatsdachlich durch Sto-
rungen der Hypophyse und nicht etwa durch Storungen des Hypothalamus oder der peripheren Organe
bedingt waren, wurden einige zusétzliche Testmethoden angewandt. So wurde eine corticotrope Insuf-
fizienz iiber den CRH- und den ACTH-Test spezifiziert. Der Insulin-Hypoglykidmie-Test half bei der
Einschidtzung somatotroper und corticotroper Storungen. Bei einer thyreotropen Insuffizienz wurde der
TRH-Test durchgefiihrt, und die gonadotrope Achse wurde mittels GnRH-Tests iiberpriift. Therapeu-
tisch wurde beim Nachweis einer Hypophyseninsuffizienz je nach Bedarf synthetisches Cortisol, L-

Thyroxin, Somatotropin oder Testosteron substituiert.
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Hormon Normwerte Frauen Normwerte Manner
TSH [plU/ml] 0,27 -4,2

fT3 [pg/ml] 2,0-44

fT4 [ng/dl] 0,93-1,7

Cortisol [pg/dl] (tageszeitabhangig) 2,47-19,5

ACTH [pg/ml] <46

Prolaktin [plU/ml] 102 — 496 86 — 324
STH [ng/ml] <8 <3
IGF-1 [ng/ml] (altersabhangig) 31-414 31 -429
Ostradiol [pg/ml] 12,4 — 398 (pramenopausal) 11,3 -43,2
(zyklusabhangig) < 5 — 138 (postmenopausal)

Testosteron [pg/ml] (altersabhangig) 0,7-4,3 25-227
LH [mIU/ml] (zyklusabh&ngig) 1,0-95,6 1,7-8,6
FSH [mIU/ml] (zyklusabh&ngig) 1,7-134,8 1,56-12,4

Tabelle 3 Endokrinologisches Standardlabor bei Hypophysenlasionen mit den Referenzwerten des Zentral-
labors des Universitatsklinikums Homburg: Angegeben sind die Normwerte fiir Erwachsene. Ostradiol, LH und
FSH sind bei weiblichen Patientinnen abhéngig von der Zyklusphase. Die Normwerte von IGF-1 und Testosteron
verringern sich mit steigendem Alter.

3.2.2 Evaluation von Zysten- und Operationskriterien

3.2.2.1 Bildgebung

Ein Patient erhielt aufgrund seines Herzschrittmachers praoperativ ein cCT. Bei allen anderen Patienten
wurde vor der Operation ein MRT nativ und mit Kontrastmittel durchgefiihrt. Dabei wurden koronare,
sagittale und transversale Schnittbilder in T1- und T2- sowie in Diffusionswichtung angefertigt. Bewer-
tet wurden dabei die Konfiguration und die Lokalisation der Zyste. Wie jedoch in Kapitel 2.6.1 beschrie-
ben, ist die Bildgebung nur wenig geeignet fiir die definitive Diagnosestellung von Rathke-Zysten, da
diese dort sehr heterogen erscheinen. So gingen die Operateure priinterventionell etwa in der Hilfte der
Fille von anderen Pathologien wie beispielsweise Hypophysenadenomen aus. Die gewonnenen Infor-
mationen dienten somit hauptsichlich der Operationsplanung und der Berechnung der Neuronavigation.
Zur Bewertung des Resektionsausmalles wurde noch wihrend des stationdren Aufenthaltes bei allen
Patienten ein cCT veranlasst. Im Laufe des Follow-Ups wurden dann MRT-Verlaufskontrollen zur Ra-

dikalitdtsbestimmung und Kontrolle eventueller Rezidive angefertigt.
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3.2.2.2 Zystenvolumen

. . 4 . .
Zur Bestimmung des Zystenvolumens wurde die Formel V= Tnabc verwendet. Diese Formel dient

der Berechnung des Volumens eines Ellipsoids, wobei a, b und ¢ die Halbachsen der Zyste darstellen,

die anhand der Bildgebung ausgemessen wurden.

3.2.2.3 Histopathologie

Da die neuropathologische Aufarbeitung fiir die Diagnosestellung essentiell ist, wurden alle Tumorpro-
ben histologisch und immunhistochemisch auf die in Kapitel 2.6.2 genannten Merkmale untersucht. Der
Verdacht auf eine Rathke-Zyste erhirtete sich somit beim Vorliegen von ein- oder mehrschichtigem
Epithel mit Flimmerhédrchen oder Becherzellen, bei PAS-positivem Sekret oder beim immunhistoche-
mischen Nachweis epithelialen Gewebes. Von Bedeutung war auch der Ausschluss von Zellkernatypien

oder einer erhohten Proliferationsaktivitit als Ausdruck eines malignen Prozesses.

3.2.2.4 Auswertung der Operationen

Um das Auftreten intraoperativer Komplikationen bewerten zu konnen, wurden neben den Operations-
berichten auch die endoskopischen bzw. mikroskopischen Videoaufnahmen gesichtet. Insbesondere
wurde bei den transsphenoidal operierten Fillen darauf geachtet, ob wihrend der Zystenresektion eine
Eroffnung des Diaphragmas mit anschlieBendem Liquorfluss erfolgte. Des Weiteren konnte in den Vi-
deos nochmals das intraoperative Resektionsausmaf} beurteilt werden, wobei nach Absaugen des Zys-
teninhalts die partielle und die subtotale Entfernung der Wand unterschieden wurden. Als partielle Ent-
fernung wurde die Inzision mit eventueller Teilresektion von Wandanteilen definiert. Als subtotale Ent-

fernung wurde die Resektion aller losen Wandanteile definiert.

3.3 Auswertung und Statistik

Das Patientenkollektiv wurde fiir die statistische Auswertung zunichst nach angewandtem Zugangsweg
in zwei Gruppen aufgeteilt. Transkraniell operierte Patienten wurden zu Gruppe A und transsphenoidal
operierte Patienten zu Gruppe B zugeordnet. AnschlieBend wurde Gruppe B wiederum unterteilt in Un-
tergruppe B1 ohne intraoperative Er6ffnung des Diaphragmas und Untergruppe B2, bei deren Patienten
es durch die Eroffnung des Diaphragmas zu einem in den OP-Videos sichtbaren Liquorfluss kam (vgl.

Abbildung 10). Nun erfolgte die deskriptive Auswertung innerhalb der einzelnen Gruppen, bei der zu
jeder qualitativen Variablen die absolute und relative Hiufigkeit sowie zu jeder quantitativen Variablen
die KenngroBen Mittelwert, Median, Standardabweichung und Spannweite berechnet wurden. Die

Werte wurden als Mittelwert + Standardabweichung angegeben.
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AnschlieBend an die deskriptive Analyse wurden die Gruppen A und B bzw. bei einigen Variablen auch
die Gruppen B1 und B2 mit Hilfe des zweiseitigen Chi2-Tests miteinander verglichen. Als Signifikanz-
niveau wurde p < 0,05 gewihlt. Da statistische Tests jedoch nur sehr eingeschrinkt zum Vergleich solch
kleiner Stichproben geeignet sind und in dieser Studie fast keine signifikanten Ergebnisse erbrachten,
wurde immer auch eine graphische Beurteilung durch Diagramme vorgenommen. Alle statistischen Be-

rechnungen wurden mit IBM SPSS Statistics Version 26 (SPSS Inc, Chicago, USA) durchgefiihrt.

Abbildung 10 Erstellung der Patientengruppen: Unterschieden wurde nach Zugangsweg und Eréffnung des
Diaphragmas
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4 Ergebnisse

4.1 Demographische Daten

Zum Zeitpunkt der Operation lag das mittlere Alter der Patienten (n=29) bei 52 + 18 Jahren mit normaler
Verteilung. Der jiingste Patient war 19 Jahre und der élteste Patient 86 Jahre alt. Das Geschlechterver-
hiltnis lag mit 66% (n=19) weiblichen und 34% (n=10) minnlichen Patienten etwa bei 2:1. Beide Ver-

teilungen waren im Vergleich der Gruppen quasi identisch (vgl. Abbildung 11 und Tabelle 4).

Anzahl Patienten

0 20 40 60 80 100

Alter in Jahren

Abbildung 11 Die Altersverteilung des Patientenkollektivs: Es liegt eine Normalverteilung mit einem Gipfel
zwischen dem vierten und dem sechsten Lebensjahrzehnt vor.

4.2 Follow-Up

Die Follow-Up-Zeit lag im Mittel bei 32 + 28 Monaten, also bei knapp drei Jahren. Mit 33 + 33 Monaten
in Gruppe A und 30 + 25 Monaten in Gruppe B unterschieden sich die beiden Kollektive dabei nur

unwesentlich. Das liangste Follow-Up lief mit 104 Monaten iiber fast neun Jahre.
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4.3 Merkmale der Operation
4.3.1 Zugang

Uber den transkraniellen Zugang wurden 45% (n=13) der Patienten operiert und damit zu Gruppe A
zugeordnet. In einem Fall wurde dabei der frontolaterale Zugang und in allen anderen Fillen der supra-
orbitale Zugang angewendet. Gruppe B umfasste alle iiber den endonasalen, transsphenoidalen Zugang

operierten Patienten, was bei 55% (n=16) der Patienten zutraf.

4.3.2 ResektionsausmaB

In allen Fillen wurde der Zysteninhalt vollstindig abgesaugt. Zudem wurde die Zystenwand bei 55%
(n=16) subtotal und bei 45% (n=13) partiell reseziert. In Gruppe A lag der Anteil an subtotalen Resek-
tionen bei 85% (n=11) und der Anteil an partiellen Resektionen bei 15% (n=2) der Patienten. In Gruppe
B wurde die Zystenwand in 31% (n=5) der Fille subtotal und bei 69% (n=11) partiell entfernt. Damit
waren subtotale Resektionen signifikant hdufiger beim transkraniellen Zugang vertreten (p = 0,004).

(vgl. Abbildung 12).

Gesamtkollektiv Gruppe A Gruppe B
(n=29) (n=13) (n=16)
15%
45% 31%
o,
55% g50; 69%
subtotal partiell

Abbildung 12 Das ResektionsausmaB: In Gruppe A wurde die Zyste deutlich haufiger subtotal entfernt als in
Gruppe B.

4.3.3 Operationsdauer
Die Operationsdauer betrug in Gruppe A durchschnittlich 119 + 33 Minuten mit einer Spannweite von
87 bis 179 Minuten. In Gruppe B war sie mit einem Mittelwert von 65 + 20 Minuten und einer Spann-

weite von 32 bis 92 Minuten etwa halb so lang. Fiir das Gesamtkollektiv ergab sich ein Mittelwert von

82 + 36 Minuten.
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4.4 Merkmale der Zyste

4.4.1 Lokalisation

Rein intrasellidre Zysten wurden in 32% (n=9) der Fille gefunden. Sie traten in Gruppe B mit 53% (n==8)
deutlich hiufiger auf als in Gruppe A mit 8% (n=1). Nur 11% (n=3) der Zysten lagen ausschlieBlich
supraselldr. Sie wurden alle iiber den transkraniellen Weg reseziert und stellten damit in Gruppe A 23%
(n=3) und in Gruppe B 0% (n=0) dar. Alle anderen Zysten (57%, n=16) befanden sich sowohl intra- als
auch supraselldr. Mit 69% (n=9) zu 47% (n=7) waren sie ofter in Gruppe A vertreten. Bei einem Pati-
enten aus Gruppe B lagen keine Informationen iiber die Lokalisation vor (vgl. Abbildung 13 und Tabelle
4). Umgekehrt betrachtet wurden 100% (n=3) der rein supraselldren Zysten iiber einen transkraniellen
Zugangsweg und 89% (n=_8) der intraselldren Zysten iiber einen transsphenoidalen Zugangsweg behan-
delt. Zysten mit libergreifender Ausdehnung wurden zu 56% (n=9) iiber den transkraniellen Weg und

zu 44% (n=7T) iiber den transsphenoidalen Weg operiert (vgl. Abbildung 14).

4.4.2 GroBe

Das Zystenvolumen betrug im Mittel 2,1 cm3 und unterschied sich im Vergleich der beiden Gruppen
deutlich. In Gruppe A lag es zwischen 0,4 cm3 und 2,8 cm3 mit einem Mittelwert von 1,1 cm3. In Gruppe
B waren die Zysten mit einem Mittelwert von 2,7 cm3 durchschnittlich groBer. Der kleinste Wert betrug
hier 0,1 cm3 und der grofite Wert 12,0 cm3. Als maximale Zystendurchmesser wurden in Gruppe A 19

mm und in Gruppe B 33 mm gemessen (vgl. Tabelle 4).

4.4.3 Histopathologie
Alle Patienten wiesen die in Kapitel 3.2.2.3 beschriebenen, fiir Rathke-Zysten typischen Merkmale auf.

Bei einem einzigen Patienten aus Gruppe B wurde zusétzlich eine squamose Metaplasie festgestellt (vgl.

Tabelle 4).
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Gesamtkollektiv Gruppe A Gruppe B
n=29 n=13 n=16
11% 8%
) 23%
e 47%
53%
57% 69%
intrasellar = intra- und suprasellar = suprasellar

Abbildung 13 Die Zystenlokalisation in Bezug auf den Operationsweg: Der GroB3teil der Zysten in Gruppe A
lag sowohl supra- als auch intrasellér. In Gruppe B hielten sich intrasellare Zysten und Zysten mit supra- und intra-
selléarer Ausdehnung die Waage. Rein suprasellare Zysten waren ausschlieBlich in Gruppe A zu finden.

rein intrasellar rein suprasellar intra- und suprasellar
n=9 n=3 n=16
11%
44%
(v)
transkraniell transsphenoidal

Abbildung 14 Der Operationsweg in Bezug auf die Zystenlokalisation: Bei suprasellaren Zysten wurde aus-
schlieBlich der transkranielle und bei intraselléaren Zysten fast ausschlieBlich der transsphenoidale Zugang gewahlt.
Bei Zysten mit intra- und suprasellarer Ausdehnung wurden beide Methoden etwa gleich haufig angewendet.

4.5 Praoperative Symptome

Beschwerden, die zur Arztkonsultation fiihrten, lagen bei 79% (n=23) der Patienten vor, wihrend die
Zyste bei 21% (n=6) zufillig im Rahmen der Abklidrung anderer medizinischer Belange diagnostiziert
wurde. Im Verlauf der praoperativen Diagnostik wurden jedoch bei 93% der Patienten (n=27) Symp-
tome oder labormedizinische Auffélligkeiten entdeckt. Mehrere Symptome gleichzeitig lagen bei 31%
(n=9) vor, was aber nicht mit der GroBe oder der Ausdehnung der Zyste korrelierte (vgl. Abbildung 15
und Tabelle 4).
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4.5.1 Neurologische Symptome

Kopfschmerzen traten in 28% (n=8) der Fille auf. Weiterhin litten 10% (n=3) der Patienten unter
Schwindel, 7% (n=2) unter Vigilanzminderung und 7% (n=2) unter Ubelkeit und Erbrechen. Bei drei
Patienten (10%) erschienen mehrere dieser Beschwerden gleichzeitig. Insgesamt ergaben sich neurolo-
gische Symptome damit in 41% (n=12) der Fille, wobei die Haufigkeit in Gruppe B mit 50% (n==8)
grofler war als in Gruppe A mit 31% (n=4). Bei einem Patienten mit Kopfschmerzen bestand von Vor-
neherein jedoch der Verdacht, dass die Zyste nicht fiir die Symptomatik verantwortlich ist. Unter Aus-
schluss dieses Patienten lige der Anteil an Patienten mit Kopfschmerzen bei nur noch 24% (n=7) und
der Anteil an Patienten mit neurologischen Symptomen insgesamt bei 38% (n=11). In den folgenden
Abbildungen und Tabellen wurden die Prozentzahlen der Ubersichtlichkeit wegen nur fiir n=12 darge-

stellt.

4.5.2 Endokrinologische Symptome

Bei 24% (n=7) der Patienten wurde eine Hypophyseninsuffizienz diagnostiziert, die in vier von sieben
Fillen (57%) mehrere Hormonachsen gleichzeitig betraf. Betroffen waren jeweils bei vier Patienten
(14%) die corticotrope, die gonadotrope und die thyreotrope Achse und bei drei Patienten (10%) die
somatotrope Achse. Eine Patientin (3%) erschien in komatdsem Zustand, welcher durch einen Hypo-
physenapoplex hervorgerufen wurde. Eine Hyperprolaktindmie trat bei fiinf Patienten (17%) auf. Auch
ein Patient mit M. Cushing war vertreten (3%). Insgesamt wurden endokrinologische Auffilligkeiten in
elf Féllen (38%) nachgewiesen, bei denen ebenfalls der Anteil in Gruppe B mit 43% (n=7) etwas gréfler
war als in Gruppe A mit 31% (n=4). Zwei der Patienten hatten gleichzeitig eine Hypophyseninsuffizienz
und eine Hyperprolaktinimie. Tatsdchlich klinische Beschwerden hatten von diesen elf Patienten jedoch

nur drei (10%).

4.5.3 Ophthalmologische Symptome

Visuelle Beschwerden waren mit 48% (n=14) die hiufigste symptomatische Ausprigung. Im Einzelnen
zéhlten dazu Gesichtsfeldausfille bei 32% (n=9), Episoden mit Visusverlust bei 3% (n=1) und Visus-
minderungen bei 28% (n=8). Bei vier Patienten (29%) traten Gesichtsfeldausfille und Visusminderung
gleichzeitig auf. Dreizehn der vierzehn Patienten (93%) boten in der pridoperativen Bildgebung eine
supraselldre Zystenkonfiguration. Im Gegensatz zu neurologischen und endokrinologischen Sympto-
men traten visuelle Beschwerden in Gruppe A mit 69% (n=9) deutlich haufiger auf als in Gruppe B mit

31% (n=5).
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80%

70%
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Neurologische Symptome Endokrinologische Symptome Ophthalmologische Symptome

Insgesamt Transkraniell Transsphenoidal

Abbildung 15 Die praoperativen Symptome: Neurologische und endokrinologische Auffalligkeiten waren in
Gruppe B stérker vertreten, wahrend Patienten aus Gruppe A eher ophthalmologische Symptome boten.

4.6 Postoperatives Outcome

Prioperativ bestanden bei 27 Patienten (93%) klinische oder labormedizinische Auffalligkeiten. Bei
78% (n=21) dieser 27 Patienten verschwanden die Symptome komplett, wihrend sich die Symptome
bei zwei weiteren Patienten (7%) zumindest teilweise zuriickbildeten, sodass zusammengefasst 85%
(n=23) der symptomatischen Patienten oder 79% (n=23) des gesamten Kollektivs direkt von der Opera-
tion profitierten. In 15% (n=4) der symptomatischen Fille wirkte sich die Intervention nicht auf die
Symptome aus. Darin ist jedoch ein Patient enthalten, bei dem schon prioperativ vermutet wurde, dass
die Zyste nicht fiir die Beschwerden verantwortlich war. Zwischen Gruppe A und B zeichnete sich kein
nennenswerter Unterschied ab. Ebenso wenig spielte es eine Rolle, ob die Zyste subtotal oder nur partiell
entfernt wurde. Nach subtotalen Resektionen verschwanden die Symptome bei 10 von 15 Patienten
(67%) komplett und besserten sich bei drei weiteren Patienten (20%). Bei zwei Personen (13%) blieben
sie unverdndert. Damit profitierten 87% direkt von der Operation. Nach partiellen Resektionen ver-
schwanden die Symptome bei 10 von 12 Patienten (83%) vollstindig. Auch hier blieben sie bei zwei

Patienten (17%) unveréndert (vgl. Abbildung 16).
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insgesamt subtotale Resektion partielle Resektion
n=27 n=15 n=12

2 @

m symptomfrei = gebessert = unverandert

Abbildung 16 Das postoperative Outcome: Insgesamt profitierten 85 % der symptomatischen Patienten direkt
von der Operation. Dabei erlangten 78% eine komplette Symptomfreiheit und 7% zumindest eine Besserung.

4.6.1 Neurologisches Outcome

Acht Patienten klagten priinterventionell {iber Kopfschmerzen, welche bei 87% (n=7) vollstindig sis-
tierten. Bei 13% (n=1) blieben die Schmerzen unverindert. In diesem Fall wurden sie aber von vorne-
herein nicht auf die Zyste zuriickgefiihrt. Alle anderen neurologischen Symptome, d.h. Schwindel, Ubel-
keit und Vigilanzminderung bildeten sich zu 100% (n=7) zuriick. Insgesamt profitierten damit elf von
zwolf Patienten (92%) mit neurologischen Symptomen direkt von der Operation. Bei Ausschluss des
eben genannten Schmerzpatienten ergibe sich sogar eine Erfolgsrate von 100% (vgl. Abbildung 17 und

Tabelle 5).

Insgesamt Kopfschmerzen Sonstige
n=12 n=8 n=7

m symptomfrei = gebessert = unverandert

Abbildung 17 Das neurologische Outcome: 92 % der Patienten mit neurologischen Beschwerden profitierten
direkt von der Operation.
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4.6.2 Endokrinologisches Outcome

Bei 73% (n=8) der elf Patienten, die zu Beginn hormonelle Auffélligkeiten in Form einer Hypophy-
seninsuffizienz, einer Hyperprolaktindmie, eines M. Cushings oder mehrerer dieser Krankheitsbilder
gleichzeitig zeigten, waren nach der Intervention keine Defizite mehr nachweisbar. Ein Patient (9%)
erfuhr eine Normalisierung des Prolaktinspiegels bei jedoch unverinderter Hypophyseninsuffizienz.
Auch bei zwei weiteren Fillen (18%) besserte sich die hypophysire Insuffizienz nicht. Die drei letztge-
nannten Patienten wiesen die Gemeinsamkeit auf, dass praoperativ mindestens drei Hormonachsen be-
troffen waren. Damit ergibt sich bei Hyperprolaktindmien und bei M. Cushing eine Erfolgsrate von je

100% und bei Hypophyseninsuffizienzen eine Rate von 57% (vgl. Abbildung 18 und Tabelle 5).

Insgesamt Hypophyseninsuffizienz Hyperprolaktinamie
n=11 n=7 n=5
18%
9% 43%
73% 57% 100%

symptomfrei = gebessert = unverandert

Abbildung 18 Das endokrinologische Outcome: 82% der Patienten mit endokrinologischen Auffalligkeiten pro-
fitierten direkt von der Operation.

4.6.3 Ophthalmologisches Outcome

Von den vierzehn Patienten mit visuellen Symptomen profitierten 79% (n=11) im Sinne einer vollstin-
digen Riickbildung. Bei einem weiteren Patienten mit Gesichtsfeldausfall (7%) kam es zu einer Verbes-
serung. Unveridndert blieben die Beschwerden in 14% der Fille (n=2). In diesen zwei Fillen handelte es
sich jeweils um Gesichtsfeldausfille. Damit ergab sich bei Visusminderungen und temporirem Visus-
verlust eine Erfolgsrate von 100% und bei Gesichtsfeldausfillen eine Rate von 78% (vgl. Abbildung 19
und Tabelle 5).
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Insgesamt Gesichtsfeldausfalle Visusminderung/-verlust
n=14 n=9 n=9
7%14% 22%
11%
9% 67% 100%
symptomfrei = gebessert = unverandert

Abbildung 19 Das ophthalmologische Outcome: 86% der Patienten mit visuellen Stérungen profitierten von der
Operation.

4.7 Komplikationen

Neben den allgemeinen Komplikationen bei Operationen der Sellaloge bestanden auch gruppenspezifi-
sche Risiken. Sie resultierten jeweils aus der Manipulation oder Schidigung anatomischer Strukturen
wihrend der Eroffnung oder der Resektion. Ein Zusammenhang mit dem Resektionsausmall war bei

keiner der intra- oder postoperativen Komplikationen feststellbar (vgl. Abbildung 20 und Tabelle 5).

4.7.1 Intraoperative unerwiinschte Ereignisse

Bei 56% (n=9) der transsphenoidal operierten Patienten, d.h. 31% des Gesamtkollektivs, kam es durch
eine Eroffnung des Diaphragmas zu einem sichtbaren Liquorfluss. Zur Vermeidung postoperativer Li-
quorfisteln wurde daraufthin eine Duraplastik mittels DuraGen, Tachosil und autologem Fett in Sand-
wichtechnik durchgefiihrt sowie der Sellaboden mit Fibrinkleber und Knochenstiickchen verschlossen.
In vier Féllen wurde zudem eine lumbale Drainage angelegt. Zwei der transsphenoidal operierten Pati-
enten (13%), also 7% des Gesamtkollektivs, wiesen zusitzlich eine deutliche Blutungsneigung aus dem
Sinus cavernosus auf. Diese war jedoch in beiden Fillen gut durch den Operateur kontrollierbar, sodass
kreislauf- oder stark Hb-relevante Blutverluste vermieden werden konnten. Keine der genannten intra-
operativen Komplikationen korrelierte mit dem Resektionsausmal, der Grofle oder der Ausdehnung der

Zyste. In Gruppe A traten keine unerwiinschten Ereignisse auf.

4.7.2 Aligemeine postoperative Komplikationen

24% (n=7) der Patienten boten postoperativ transiente endokrinologische Storungen in Form einer Hy-
pokaliimie bzw. eines Diabetes insipidus. In Gruppe B traten diese Stérungen mit 38% (n=6) sehr viel
hiufiger auf als in Gruppe A mit 8% (n=1). Eine dhnliche Verteilung lag auch im Hinblick auf neue

permanente endokrinologische Stérungen vor. Bei vier Patienten (14%), davon drei aus Gruppe B (19%)
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und einer aus Gruppe A (8%), zeigte sich nach der Operation eine Hypophyseninsuffizienz, die eine
dauerhafte Hormonsubstitution erforderlich machte. Zwei von ihnen wiesen dabei eine einzelne gestorte
Achse und die beiden anderen zwei gestorte Achsen gleichzeitig auf. Betroffen waren bei drei Patienten
(10%) die gonadotrope Achse, bei zwei Patienten (7%) die thyreotrope Achse, und bei einem Patienten
(3%) die corticotrope Achse. Der Patient aus Gruppe A hatte bereits vorher eine partielle Insuffizienz,
die postoperativ zusétzlich zur thyreotropen und corticotropen Achse noch die gonadotrope Achse um-
fasste. Die drei anderen Patienten aus Gruppe B wiesen préoperativ keinerlei endokrinologische Auffil-

ligkeiten auf.

Eine Patientin (3%) aus Gruppe A (8%) erlitt unmittelbar postoperativ einen epileptischen Anfall. Zu-
dem trat ein Todesfall (3%) im zeitlichen Zusammenhang mit der chirurgischen Behandlung einer
Rathke-Zyste auf. Die betroffene 76-jdhrige Patientin aus Gruppe B (6%) wurde innerhalb ihres vier-
wochigen, stationdren Aufenthaltes zwei Mal zur Deckung einer Liquorfistel reoperiert und anschlie-
Bend stark vigilanzgemindert in eine geriatrische Einrichtung entlassen, wo sie zwei Wochen spéter

verstarb. Informationen iiber die genaue Todesursache lagen nicht vor.

4.7.3 Spezifische Komplikationen des transkraniellen Zugangs

Nervenausfille waren mit 31% (n=4) in Gruppe A und damit bei 14% des Gesamtkollektivs eine spezi-
fische Komplikation des transkraniellen Zugangs. Jeweils ein Patient wies eine Parese des Stirnastes des
Nervus facialis bzw. eine Einschrinkung des Geruchssinns durch Manipulation des Nervus olfactorius
auf. Zwei Patienten trugen eine Hypisthesie im Bereich des Nervus supraorbitalis davon. Alle vier Fille

waren temporirer Natur und bildeten sich postoperativ innerhalb des ersten Jahres zuriick.

4.7.4 Spezifische Komplikationen des transsphenoidalen Zugangs

Nasale Beschwerden mit erforderlicher Behandlung in der Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde traten bei 25%
(n=4) der Patienten in Gruppe B und damit bei 14% des Gesamtkollektivs auf. Drei dieser Patienten
berichteten von einer eingeschrinkten Nasenatmung, wahrend der Vierte gehduft Sinusitiden bot. Auch
Liquorfisteln traten mit 13% (n=2) der Patienten in Gruppe B, d.h. 7% des Gesamtkollektivs, ausschlieB3-
lich bei transsphenoidal operierten Fillen auf. Dabei ereignete sich je ein Fall in Gruppe B1, in der
intraoperativ kein Liquor austrat, und ein Fall in Gruppe B2, in der intraoperativ Liquorfluss erkennbar
war. Im Falle der Liquorfistel in Gruppe B1 beruhte der Pathomechanismus auf einem Knochenfrag-
ment, das sich postoperativ aus der Duraplastik gelost und im Folgenden das Diaphragma perforiert
hatte. Hier wurde eine Reoperation zur Fisteldeckung durchgefiihrt. Bei der Patientin mit Liquorfistel
aus Gruppe B2 waren zur Deckung zwei weitere Operationen im Abstand weniger Tage notig. Sie hatte
initial trotz des wihrend der Zystenresektion sichtbaren Liquorflusses keine lumbale Dauerdrainage er-
halten. Beziiglich anderer Komplikationen zeichnete sich kein Unterschied zwischen den Gruppen B1

und B2 ab.
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4.7.5 Rezidive
In der regelmiBig durchgefiihrten MRT Bildgebung zeigte sich bei keinem der Patienten ein Rezidiv.

Eine weiterfiihrende Behandlung war somit in keinem Fall notwendig.

40%
35%
30%
25%
20%
15%
10%

5%

0%

Insgesamt Transkraniell Transsphenoidal

Abbildung 20 Die postoperativen Komplikationen: Eine firr den transkraniellen Zugang typische Komplikation
waren transiente Nervenausfélle. Nasale Beschwerden sowie Liquorfisteln waren mit dem transsphenoidalen Zu-
gang assoziiert. Postoperative Hormonstérungen traten in beiden Gruppen auf, jedoch verstérkt in Gruppe B.
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Gesamtkollektiv Gruppe A Gruppe B

Demographische Daten

mittleres Alter [Jahre] 52 (19-86) 52 (28-68) 51 (19-86)

Geschlecht w:m [%] 66:34 69:31 63:37
Zysteneigenschaften

mittleres Volumen [cm?] 2,1(0,1-12,0) 1,1 (0,4-2,8) 2,7 (0,1-12,0)

squamése Metaplasie 3% (n=1) 0% (n=0) 6% (n=1)
Zystenlokalisation

rein suprasellar 11% (n=3) 23% (n=3) 0% (n=0)

rein intrasellar 32% (n=9) 8% (n=1) 53% (n=8)

supra- und intrasellar 57% (n=16) 69% (n=9) 47% (n=7)
Symptome

Kopfschmerzen 28% (n=8) 23% (n=3) 31% (n=5)

Ubelkeit und Erbrechen 7% (n=2) 0% (n=0) 13% (n=2)

Schwindel 10% (n=3) 8% (n=1) 15% (n=2)

Vigilanzminderung 7% (n=2) 0% (n=0) 13% (n=2)

Sehstérungen 48% (n=14) 69% (n=9) 31% (n=5)

Hypophyseninsuffizienz 24% (n=7) 23% (n=3) 25% (n=4)

Hyperprolaktinamie 17% (n=5) 15% (n=2) 19% (n=3)

M. Cushing 3% (n=1) 0% (n=0) 6% (n=1)

Tabelle 4 Die demographischen Daten des Patientenkollektivs: Die Tabelle zeigt fir das Gesamtkollektiv sowie
separat fur die transkraniell operierte Gruppe A und die transsphenoidal operierte Gruppe B jeweils die demogra-

phischen Daten, Zystenmerkmale und Symptome der Patienten.

34



Ergebnisse

Gesamtkollektiv Gruppe A Gruppe B

OP-Daten

Resektionsausmafi 55:45 85:15 31:69

subtotal:partiell [%]

OP-Dauer [min] 82 (32-179) 119 (87-179) 65 (32-92)
Symptome gebessert

Kopfschmerzen (n=8) 87% (n=7) 100% (n=3) 80% (n=4)

Ubelkeit und Erbrechen (n=2) 100% (n=2) 100% (n=2)

Schwindel (n=3) 100% (n=3) 100% (n=1) 100% (n=2)

Vigilanzminderung (n=2) 100% (n=2) 100% (n=2)

Sehstdérungen (n=14) 86% (n=12) 89% (n=8) 80% (n=4)

Hypophyseninsuffizienz (n=7) 57% (n=4) 67% (n=2) 50% (n=2)

Hyperprolaktindmie (n=5)

100% (n=5)

100% (n=2)

100% (n=3)

M. Cushing (n=1)

100% (n=1)

100% (n=1)

Komplikationen

Starkere intraoperative 7% (n=2) 0% (n=0) 13% (n=2)
Blutung aus dem Sinus

cavernosus

Liquorfistel 7% (n=2) 0% (n=0) 13% (n=2)
Hormonstérung transient 24% (n=7) 8% (n=1) 38% (n=6)
Hormonstérung permanent 14% (n=4) 8% (n=1) 19% (n=3)
Temporare Lasion des N. 14% (n=4) 31% (n=4) 0% (n=0)
supraorbitalis, des N. olfacto-

rius oder des Stirnastes des N.

facialis

Nasale Beschwerden 14% (n=4) 0% (n=0) 25% (n=4)
Epileptischer Anfall 3% (n=1) 8% (n=1) 0% (n=0)
Todesfall 3% (n=1) 0% (n=0) 6% (n=1)
Rezidive 0% (n=0) 0% (n=0) 0% (n=0)

Tabelle 5 Die OP-Daten, das postoperative Outcome und die Komplikationen
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4.8 Kasuistik

Im Folgenden soll ausfiihrlich der Fall einer 61-jdhrigen Patientin geschildert werden, welche im Uni-
versititsklinikum Homburg iiber den transsphenoidalen Zugang operiert wurde. Sie stellte sich initial
mit Gesichtsfeldausfillen vor, die durch die Intervention erfolgreich behandelt werden konnten. Im sta-
tiondren Verlauf bildete sich allerdings eine Liquorfistel aus, die operativ gedeckt wurde. Zudem trug
sie eine partielle Hypophyseninsuffizienz davon, die medikamentds behandelt wird. Innerhalb des

Follow-Ups von 26 Monaten bestand kein Anhalt fiir ein Rezidiv.

Anhand einer einzelnen Patientin werden so neben den Chancen auch kurz- und langfristige Risiken der

Therapie von Rathke-Zysten deutlich.

4.8.1 Prastationare Vorstellung

3. November 2017: Die Patientin stellte sich mit seit drei Jahren progredienten Sehstorungen in Form
eines linksbetonten, bitemporalen Gesichtsfeldverlustes vor. Andere klinisch-neurologische Auffillig-
keiten bestanden nicht. In der zuvor angefertigten MRT-Bildgebung zeigte sich eine 24 x 33 x 29 mm
gro3e, zystische Neubildung der Hypophysenloge, welche sich sowohl intraselldr als auch nach supra-
selldar ausdehnte und das Chiasma opticum nach rostral verlagerte (vgl. Abbildung 21). Aufgrund der

fortschreitenden Symptomatik wurde die operative Therapie empfohlen.

Abbildung 21 Praoperatives MRT mit Kontrastmittel: Ausgemessen wurde eine 24 x 33 x 29 mm groB3e zysti-
sche Raumforderung ohne Kontrastmittel-Enhancement. Das Chiasma opticum ist komprimiert und die Sella deut-
lich erweitert.

Mit freundlicher Erlaubnis von Herrn Prof. Reith, Abteilung fiir Neuroradiologie des UKS.
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4.8.2 Stationarer Verlauf

9. November bis 21. November 2017: Nach der stationdren Aufnahme und einer weiteren Kernspin- und
cCT-Untersuchung des Kraniums wurde fiir die Operation am 10. November der transsphenoidale Zu-
gang gewihlt. Unter endoskopischer Sicht mit der 0° und der 30° Optik wurde die Zyste subtotal rese-
ziert. Wahrenddessen bestand kein Anhalt fiir Liquorfluss oder eine Erdffnung des Diaphragmas. Der
Sellaboden wurde anschlieBend mit DuraGen® und einer Plastik aus Fibrinkleber und Knochenstiick-
chen verschlossen. Insgesamt konnte der Eingriff komplikationslos durchgefiihrt werden, und direkt
postoperativ traten keine neuen sensomotorischen Defizite auf. Die bereits im intraoperativen Schnell-
schnitt bestétigte epitheliale Zyste wurde in der ausfiihrlichen histopathologischen Aufarbeitung als

Zyste der Rathke’schen Tasche klassifiziert.

Am 12. November 2017 zeigte die Patientin sich plotzlich komatds. Das notfallméBig durchgefiihrte
cCT ergab verkleinerte Liquorrdume und erhebliche frontale Lufteinschliisse (vgl. Abbildung 22). Die
Kombination mit einer zusétzlich sichtbaren, 2 mm breiten Luftstrale im Os sphenoidale lie3 auf eine
Liquorfistel schlieBen, welche in einer zweiten Operation mit Hilfe einer Fettplastik gedeckt wurde.
Auch wurde eine lumbale Dauerdrainage angelegt. Urséchlich fiir die Fistel war ein Knochenfragment,

das sich aus dem rekonstruierten Sellaboden gelost und das Diaphragma perforiert hatte.

Im stationédren Verlauf traten fortan keine Komplikationen mehr auf. Die lumbale Dauerdrainage wurde
am 14. November 2017 entfernt. Durch die Klinik fiir Endokrinologie wurde ein Cortison-Reduktions-
schema in die Wege geleitet. Nach dreizehn Tagen wurde die Patientin am 21. November 2017 ohne

Beschwerden in die Héuslichkeit entlassen.

4.8.3 Follow-Up

Neurochirurgisches Follow-Up

8. Januar 2018: Die Patientin berichtete, dass sie sich gut erholt habe und mit dem Verlauf sehr zufrie-
den sei. Der prédoperativ bestehende Gesichtsfelddefekt zeigte sich vor allem links deutlich gebessert.

Fiir eine Rhinoliquorrhoe gab es keine Hinweise.

13. Juni 2018: Fingerperimetrisch war kein Gesichtsfelddefekt mehr zu eruieren. Im mitgebrachten

MRT zeigte sich kein Anhalt auf ein Rezidiv der Zyste.

12. Juni 2019: Auch die aktuelle Bildgebung zeigte keine Auffilligkeiten. Im Vergleich zur Vorunter-

suchung bestanden keine neuen Aspekte.
Endokrinologisches Follow-Up

18. Dezember 2017: Im CRH-Test zeigte sich eine suffiziente Stimulierbarkeit, wodurch eine corti-

cotrope Insuffizienz ausgeschlossen wurde. Fiir eine somatotrope Insuffizienz bestand ebenfalls kein
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Anhalt. Da die Gonadotropine LH und FSH trotz des postmenopausalen Stadiums der Patientin nicht
stimuliert waren, wurde auf eine gonadotrope Insuffizienz geschlossen. Zudem wurde aufgrund der ver-
minderten peripheren Schilddriisenhormone fT3 und fT4 von einer thyreotropen Insuffizienz ausgegan-
gen. Auf Basis dieser Ergebnisse wurde eine Behandlung mit L-Thyroxin initiiert. Die Substitution der

gonadotropen Achse war aufgrund des Alters der Patientin nicht erforderlich.

24. Januar 2018: Labordiagnostisch zeigte sich weiterhin eine thyreotrope und eine gonadotrope Insuf-
fizienz, wihrend alle sonstigen Hormonachsen regelrecht waren. Da die freien Schilddriisenhormone

weiterhin unterhalb der Norm waren, wurde eine Dosiserh6hung veranlasst.

20. Januar 2020: Die Schilddriisenachse zeigte sich nun ausreichend substituiert. Alle weiteren Befunde

waren unveriandert.

Abbildung 22 Postoperatives cCT bei plétzlich komatdser Patientin: Frontal sind massive Lufteinschlisse (L)
sichtbar. Der Pfeil markiert die etwa 2 mm messende LuftstraBe (LS) im Corpus ossis sphenoidale, die eine direkte
Verbindung zum Sinus sphenoidalis (SS) bildet.

Mit freundlicher Erlaubnis von Herrn Prof. Reith, Abteilung fiir Neuroradiologie des UKS.
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5 Diskussion

In der aktuellen Literatur sind sich die Autoren einig, dass Rathke-Zysten im Allgemeinen nur behandelt
werden sollten, wenn sie symptomatisch in Erscheinung treten. Im Zuge der technisch immer besser
werdenden und immer 6fter angewandten MRT-Bildgebung ist in den letzten Jahren die Anzahl an Zu-
fallsbefunden jedoch stark gestiegen. Bei ihnen sollte die Resektionsindikation kritisch hinterfragt wer-
den, da Rathke-Zysten meist bis zum Lebensende asymptomatisch bleiben und sogar eine Vielzahl von
spontanen Regressionen bekannt ist.”323¢7.7276 Eine anhaltende GroBenprogredienz kann hier zum Bei-
spiel eine Indikation fiir eine Operation darstellen, wihrend ansonsten ein abwartendes Konzept emp-
fohlen wird.!*7%% Leider ist das radiologische Erscheinungsbild extrem heterogen, sodass prioperativ
oftmals keine klare Diagnose gestellt werden kann oder von anderen Raumforderungen wie etwa zysti-
schen Hypophysenadenomen ausgegangen wird. Dadurch werden immer wieder auch Patienten ohne

Beschwerden behandelt.®#

Bei vorliegender OP-Indikation stellt sich fiir den behandelnden Arzt die Frage, welcher Zugangsweg
am besten fiir die Resektion geeignet ist, um ein langfristig gutes Ergebnis ohne Rezidiv und Kompli-
kationen zu erreichen. Einerseits liegt die Zielsetzung dabei immer in der Besserung bereits bestehender
Symptome, andererseits sollen aber auch weitere Schiden neuroanatomischer Strukturen wie der Seh-
bahn oder der Hypophyse verhindert werden, die aus einem progredienten Zystenwachstum resultieren
konnten. Gleichzeitig miissen iatrogene, potenziell lebenslang persistierende Schiden vermieden wer-
den,!8:67.70.7784 Bej der Entscheidungsfindung spielen die Lokalisation und Ausdehnung der Zyste eine
ibergeordnete Rolle, um die durch den Eingriff in Mitleidenschaft gezogenen Strukturen auf ein Mini-
mum zu beschriinken.!®”° Auch die persdnliche Erfahrung des Operateurs ist entscheidend, um die Kom-

plikationsrate gering zu halten.®!

Das Ziel dieser Arbeit ist nun, zu klédren, auf welchem Weg die besten Ergebnisse erzielt werden konnen,
wenn sowohl anatomisch als auch technisch gesehen beide Zuginge durchfiihrbar sind. Dabei liegt das
Augenmerk auf intra- und postoperativen Komplikationen sowie der Symptomreduktion und dem Auf-
treten von Rezidiven.*!34%8! Durch die in den letzten Jahren immer weiter optimierte Hypophysenchi-
rurgie liegt inzwischen ein groBer Erfahrungsschatz zu endoskopisch durchgefiihrten, transsphenoidalen
Operationen vor. Darauf basierend stellt dieses Vorgehen in den meisten neurochirurgischen Zentren
auch bei der Resektion von Rathke-Zysten die Standardtechnik dar, wihrend transkranielle Operationen
eher die Ausnahme bilden und oft nur bei rein supraselldrer Lage oder komplexer Ausdehnung ange-
wandt werden,!0-30-33:627084 Ty dieser Arbeit wurden jedoch im Gegensatz zu den meisten bislang durch-
gefithrten Untersuchungen dhnlich viele transkranielle und transsphenoidale Fille ausgewertet. Bisher
wurde lediglich eine Studie mit einem vergleichbaren Design durch Fan und Kollegen publiziert. In den
folgenden Kapiteln sollen die in der Einleitung aufgelisteten Fragen im Detail analysiert werden, also

welche morphologischen und symptomatischen Unterschiede zwischen den beiden Patientenkollektiven
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bestanden, inwiefern die zwei Zuginge hinsichtlich der Aspekte Outcome, Komplikationen und Re-
zidivaufkommen voneinander abwichen, und ob allgemeingiiltige Behandlungsempfehlungen ausge-

sprochen werden konnen (vgl. Kapitel 2.10).

5.1 Zystenmerkmale und Wahl des Zugangs

Der zustdndige Operateur wiéhlte in der préisentierten Studie anhand der Bildgebung den fiir den ent-
sprechenden Befund risikodrmsten Zugang. Im Allgemeinen war das der Weg, bei dem moglichst we-
nige Strukturen manipuliert wurden.'®3 So verwundert es nicht, dass sich die Zystenmorphologie in den
beiden Gruppen retrospektiv stark unterschied. Rein suprasellir gelegene Zysten wurden ausschlieflich
transkraniell reseziert, da sie hier nach der Retraktion des Frontallappens direkt im Sichtfeld lagen (vgl.
Abbildung 8). Hirnnerven und GefiBle konnten somit leicht geschont werden. Beim transsphenoidalen
Zugang hingegen hitte zunéchst die Sellaloge durchquert und die Hypophyse inzidiert oder beiseitege-
dringt werden miissen, um die Raumforderung zu erreichen.®* Andersherum wiire bei rein intraselldren
Zysten mit der Wahl des transkraniellen Zugangs die Gefahr fiir Schidigungen der Seh- oder Riechbahn
grofer gewesen, weil diese Strukturen in der Trajektorie zur Sellaloge liegen. Transnasal musste ledig-
lich das Os sphenoidale erdffnet werden (vgl. Abbildung 6). Acht von neun intraselldren Zysten wurden
im Hinblick darauf transsphenoidal behandelt, was dem Vorgehen der meisten Autoren ent-

30.33.62.64.70.84 Bej der letzten Patientin dieser Studie, die im August 2019 operiert wurde, wurde

spricht.!”
trotz der rein intraselldren Lage der transkranielle Weg gewihlt. Begriindet wurde die Entscheidung mit
der Annahme, dass durch diesen Zugang Rezidive vermieden werden kénnen. Nihere Erlduterungen
dazu finden sich in Kapitel 5.6. Alle anderen Zysten mit intra- und supraselldrer Ausdehnung konnten
iber beide Wege gut erreicht werden, was sich in der etwa hilftigen Aufteilung widerspiegelte. Der
Anteil der jeweiligen Zystenlokalisationen war weitestgehend mit der aktuellen Literatur vereinbar, wo
supraselldre Zysten 5-24%, intraselldre Zysten 11-20% und intra- und suprasellidre Zysten 58-84% aus-
machten. In der vorliegenden Arbeit lagen die rein supraselldre Zysten mit 11% und die supra- und
intraselldre Zysten mit 57% in diesem Rahmen. Nur die rein intraselldren Zysten waren mit 32% etwas

stiarker vertreten,!>35-1-53.68

5.2 Praoperative Symptome

Bei etwa vier Fiinftel der Patienten trat die Zyste symptomatisch in Erscheinung. Der relativ niedrige
Anteil an Zufallsbefunden ldsst sich dadurch erkliren, dass hier ein Kollektiv untersucht wurde, bei dem
bereits Indikationen fiir ein operatives Vorgehen vorlagen. In der Gesamtbevdlkerung hingegen verur-

sachen Rathke-Zysten bei einer Privalenz von bis zu 33% nur #uBerst selten Beschwerden. 87276

Visuelle Symptome, ausgelost durch eine Kompression des Chiasma opticums oder der Nervi optici,

waren in dieser Studie mit etwa der Hilfte der Patienten das hdufigste Symptom. Betrachtet man die
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Lage des Chiasmas direkt oberhalb der Sella, so ist nachvollziehbar, wieso visuelle Defizite praktisch
ausschlieBlich von Zysten mit supraselldrer Ausdehnung ausgelst wurden und damit einhergehend héu-
figer bei transkraniell operierten Féllen vorlagen. Der Anteil lag mit 48% innerhalb der in der Literatur
gingigen Werte von 11-67%, jedoch wurden sie dort erst an zweiter oder sogar dritter Stelle nach Ze-
phalgien und endokrinologischen Symptomen beschrieben.?*367.728 Dag geringe Auftreten von Kopf-
schmerzen war untypisch. Der hier erhobene Wert von 28% ist deutlich niedriger als die in der Literatur
geschilderten 44-93%, wo sie fast einheitlich als hiufigstes Symptom angegeben wurden.!%235367.72 Im
Rahmen einer stirkeren Reizung der Meningen konnten die groBeren Zystenvolumina das hiufigere
Auftreten von Kopfschmerzen, Ubelkeit und Schwindel in der transsphenoidalen Gruppe erkliren. Auch
die erfassten endokrinologischen Stérungen passen mit 38% in den Rahmen aktueller Studien von 15-

81%.73306467.72 Dy fiir ihr Auftreten eine Affektion der Hypophyse erforderlich ist, ist es auch hier lo-

gisch, dass sie stirker in der transsphenoidalen Gruppe mit mehr intraselldren Zysten vertreten waren.

Insgesamt war in der Literatur eine grofle Variabilitdt der Symptomraten zu finden. Dafiir verantwortlich
ist der unterschiedliche Anteil an Zystenkonfigurationen in den jeweiligen Patientenkollektiven. So un-
tersuchten Peng et al. beispielsweise nur suprasellidre Zysten, bei denen ophthalmologische Beschwer-
den tiberdurchschnittlich stark vertreten waren, wihrend endokrinologische Symptome kaum auftra-
ten.®* Hatten die Zysten zum GroBteil eine intrasellire Ausdehnung, wie es bei Sala et al. und Ratha et
al. der Fall war, waren hingegen Hormonstdrungen deutlich hiufiger.®’> Diese Verteilung spiegelte sich

durch die Unterschiede zwischen Gruppe A und Gruppe B genauso in den hier erhobenen Daten wider.

5.3 Postoperatives Outcome

Die Ergebnisse der vorliegenden Studie zeigen, dass die zwei Operationsmethoden hinsichtlich des Out-
comes gleichwertig sind, da sich in keiner der Symptomgruppen nennenswerte Unterschiede abzeich-
neten. Beide Zuginge erlauben somit eine ausreichende Beseitigung des Zysteninhalts sowie von An-
teilen der Zystenwand. Zwar war das Resektionsausmaf} signifikant radikaler in der transkraniellen
Gruppe, das Outcome jedoch in den gesammelten Daten unabhiingig von diesem Parameter, denn im
Gegensatz zu Adenomen oder Kraniopharyngeomen entstechen Symptome bei Rathke-Zysten aus-
schlieBlich durch komprimierende oder entziindliche Effekte. Sobald die Reizung der neuroanatomi-
schen Strukturen nachlésst, bilden sie sich in den meisten Fillen zuriick. Die Zyste selbst synthetisiert
weder Hormone noch wichst sie destruierend, was eine vollstdndige Entfernung erforderlich machen
wiirde.'%* Dementsprechend sollte eine ausgedehnte Resektion wiihrend des Eingriffs nicht forciert
werden, weil die zusitzliche Manipulation das Komplikationsrisiko erhéhen kann.!*%° Zudem ist zu
erwihnen, dass eine hundertprozentige Entfernung ohne hypophysiren Schaden ohnehin nicht méglich

ist, da die urspriinglichen Anteile der Zystenwand fester Bestandteil der Hypophyse sind.'>” Uber den
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durch Lu et al. postulierten positiven Effekt einer groBziigigen Resektion auf das Auftreten von Rezidi-
ven herrscht in der Literatur Uneinigkeit.3’ Es ist aber aus pathophysiologischer Sicht davon auszuge-
hen, dass eine grofStmogliche Resektion der Zystenwand mit Fensterung des Diaphragmas nach intra-

kraniell die Wahrscheinlichkeit fiir Rezidive deutlich verringert (vgl. Kapitel 5.6).

In den hier erhobenen Daten liegen die Erfolgsquoten mit 92% oberhalb der in der Literatur angegebe-
nen 44-81% fiir das neurologische Outcome, mit 86% im Rahmen der 48-100% fiir das ophthalmologi-
sche Outcome und mit 57% innerhalb der 14-66% des Outcomes bei Hypophyseninsuffizienzen. Auch

1,2,44,54,72,76,80 Das neuro-

die gute Rate von 100% bei Hyperprolaktindmien wird allgemein beschrieben.
logische Outcome sollte womdglich noch insofern angepasst werden, als dass die Kopfschmerzen des
Patienten, der keine Besserung erfuhr, von drztlicher Seite aus bereits praoperativ nicht auf die Zyste
zuriickgefiihrt wurden. Damit ergiibe sich eine Erfolgsrate von 100% anstatt von 92%. Welchen Einfluss
ein gewisser Bias durch die freie Wahl des Zugangs auf das Outcome hatte, ist aufgrund des retrospek-

tiven Charakters der Studie nicht abschlieBend zu kldren. Gleiches gilt fiir die nachfolgenden Kapitel.

Wichtig zu bedenken ist der Aspekt, dass die vier Patienten, bei denen postoperativ kein direkter Erfolg
in Form einer Symptomlinderung zu verzeichnen war, wahrscheinlich trotzdem von der Operation pro-
fitierten. Denn ohne Intervention hétten sich die groBenprogredienten Zysten weiter ausdehnen und zu-

siitzliche, eventuell schwerwiegendere Storungen verursachen konnen.!'+70:84

5.4 Komplikationen

Bei der Betrachtung der Komplikationen reicht es nicht aus, lediglich absolute Zahlen oder Prozentsitze
zu schildern. Vielmehr muss bewertet werden, welche der Komplikationen tatsdchlich gravierende oder
langfristige Folgen fiir den Patienten haben kdnnen und welche in der Entscheidung iiber den Zugang

eher vernachlissigbar sind.

Intraoperativ kam es ausschlieBlich in der transsphenoidalen Gruppe zu unerwiinschten Ereignissen.
Dabei konnen sowohl Eréffnungen des Diaphragmas als auch stirkere venose Entlastungsblutungen aus
dem Sinus cavernosus als Folge der beengten Operationsverhéltnisse beim endoskopisch-transnasalen
Zugang gewertet werden. Im Rahmen verschiedener Studien wurden diese Ereignisse immer wieder mit
dhnlichen Prozentsitzen geschildert. Ein Liquorfluss wurde so in der Literatur in bis zu 53% der Fille
beobachtet und mittels Duraplastik und gegebenenfalls einer lumbalen Dauerdrainage versorgt.*-3367.78
Blutungen konnen zwar potentiell bedrohlich ausfallen, wurden allerdings in der Literatur im Rahmen
von Rathke-Zysten nicht beschrieben, da durch géingige neurochirurgische Methoden normalerweise
eine addquate Blutstillung erreicht werden kann. In den Fillen dieser Studie belief sich der effektive
Blutverlust jeweils lediglich auf etwa 500ml und war damit weder kreislauf- noch Hb-relevant. Anders
steht es um Perforationen des Diaphragmas, welche den Grundstein fiir Liquorfisteln bilden. Erst durch
die Eroffnung kann sich eine Verbindung vom intrakraniellen Raum zur Sellaloge und weiter zu den
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Nasennebenhdhlen ausbilden, tiber die Luft und Keime aufsteigen konnen. Um einen Pneumocephalus,
einen Hirnabszess oder eine Meningitis zu verhindern, miissen Liquorfisteln somit zeitnah entweder mit
einer lumbalen Dauerdrainage oder einer operativen Deckung behandelt werden. Mit 13% in Gruppe B
und 7% im Gesamtkollektiv lag die Rate der Fisteln hier tiber den in der Literatur angegebenen 0-6%,
wobei zu beachten ist, dass eine der zwei Fisteln erst postinterventionell durch ein loses Knochenstiick
aus der Sellarekonstruktion ausgeldst wurde (vgl. Kapitel 4.7.4 und Kapitel 4.8.2).1:182647:55 Ayuch in den
Untersuchungen von Fan et al. traten Liquorfisteln mit 6% ausschlieBlich in der transsphenoidalen

Gruppe (3% des Gesamtkollektivs) auf.

In Anbetracht der Pathophysiologie von grolenprogredienten Rathke-Zysten ist es fraglich, ob die Er-
offnung des Diaphragmas iiberhaupt als unerwiinschtes Ereignis eingeordnet werden sollte. Denn bei
zwar erhohtem Risiko fiir Liquorfisteln ist gleichzeitig anzunehmen, dass eine Eréffnung auch das Re-
zidivrisiko vermindert (vgl. Kapitel 5.6). Um langfristig ein gutes und rezidivfreies Ergebnis bei
transsphenoidalen Operationen zu erzielen, ist daher die kontrollierte Fensterung des Diaphragmas mit
anschlieBender Fistelprophylaxe in Form einer Duraplastik und einer lumbalen Dauerdrainage sinnvoll.

Diese Technik sollte in weiteren Folgestudien prospektiv auf ihr Outcome analysiert werden.

Nasale Komplikationen kdnnen eine, wenn auch nicht lebensbedrohliche, so doch schwerwiegende Be-
lastung fiir Patienten darstellen. So wirken sich eine behinderte Nasenatmung oder gehiufte Sinusitiden
auf zahlreiche Aspekte der Lebensqualitdt wie Schlaf und Leistungsfihigkeit aus. In schweren Fillen,
wie beispielsweise bei Septumperforationen, konnen Eingriffe zur Korrektur der Nasenscheidewand
oder anderer knocherner Strukturen notig werden, welche gerade im Alter ein zusitzliches Mal die chi-
rurgischen und anisthesiologischen Risiken einer Operation bergen. >3 Fan et al. beschrieben in ihrer
Arbeit keine nasalen Komplikationen, jedoch wurden mit 11-34% in zahlreichen Studien zu
transsphenoidalen Eingriffen @hnliche Prozentwerte festgehalten wie in den vorliegenden Daten mit

25% in Gruppe B, 18414373

Endokrinologische Stérungen traten ebenfalls hauptsidchlich in Gruppe B auf und stellten insgesamt die
hiufigste Komplikation dar. Im Rahmen der operativen Therapie anderer Raumforderungen der Sella-
loge lieferte die Literatur keine einheitlichen Daten dariiber, ob diese Komplikation generell bei einem
der Zuginge hiufiger zu finden ist.>*78! In der einzigen vergleichenden Studie zu Rathke-Zysten von
Fan et al., in der die Rate neuer Hypophyseninsuffizienzen bei 9% lag, traten sie jedoch im Gegensatz
zur vorliegenden Arbeit hdufiger nach transkraniellen Operationen auf, und zwar insbesondere nach
ausgedehnten Resektionen der Zystenwand.'® Fiir den letztgenannten Zusammenhang, den auch Aho et
al. postulierten, konnte im vorliegenden Kollektiv kein Hinweis gefunden werden.! Da transiente Sto-
rungen im stationédren Verlauf bis zur Riickbildung medikamentds gut kontrollierbar sind, ist ihre Be-
deutung bei der Wahl des Zugangs eher zu vernachldssigen. Anders sieht es bei permanenten Storungen

aus, die eine lebenslange Substitution mit regelméfBigen Laborkontrollen erforderlich machen und damit
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die Lebensqualitit des Patienten einschridnken. Die hier beim Gesamtkollektiv erhobenen Raten von
transienten Stérungen mit 24% und permanenten Storungen mit 14% liegen etwa im Rahmen der in der
aktuellen Literatur beschriebenen 0-22% und 0-17%. Fiir Gruppe B, die durch die ausschlieBlich
transsphenoidal operierten Patienten besser mit der Literatur vergleichbar ist, liegen die Prozentsitze
mit 38% und 19% vor allem in Bezug auf die gut behandelbaren transienten Stdrungen etwas iiber die-
sem Rahmen. Die Prozentsitze von Gruppe A wiederum liegen mit jeweils nur einem Fall und 8% recht

niedrig‘ 1,30,35,67,70,72,81

Wihrend beim transnasalen Zugang hypophysire Schiden hdufiger waren, bestand beim transkraniellen
Zugang eher die Gefahr einer Lision extra- und intrakranieller Hirnnerven. Gleich zu Beginn bei der
knochernen Erdffnung waren deshalb der Nervus supraorbitalis und der Nervus facialis zu schonen. Bei
der Resektion in der Tiefe mussten zudem der erste und zweite Hirnnerv sowie das Chiasma opticum
und die dort verlaufenden GefiBe identifiziert und beiseite gehalten werden.'®*"® Trotz der Beriicksich-
tigung dieser Punkte und der nur leichten Manipulation der Strukturen wurden im vorliegenden Patien-
tenkollektiv bei vier Patienten voriibergehende Einschrinkungen des Geruchssinns, der Mimik und der
Sensibilitéit ausgelost, welche sich jedoch innerhalb des ersten Jahres zuriickbildeten und dementspre-
chend kein anhaltendes Problem fiir die Patienten darstellten. Bleibende Nervenausfille sind zwar the-
oretisch moglich, wurden jedoch in der Literatur zu Rathke-Zysten nicht beschrieben, da der Situs iiber
den transkraniellen Zugang gut einsehbar ist und keine aggressive Resektion durchgefiihrt werden
muss.'"?%%* Auch Liquorfisteln sind in vereinzelten Fillen moglich, traten in dieser Arbeit aber nicht
auf.'® Eine Patientin in der transkraniellen Gruppe erlitt postoperativ einen epileptischen Anfall, der
vermutlich durch die Retraktion des Frontallappens gebahnt wurde. Bander und Kollegen, die beide
Zuginge im Rahmen von Meningeomsresektionen verglichen, beschrieben Anfille in 27% der transkra-
niellen Gruppe und 0% der transsphenoidalen Gruppe.® Diese hohe Rate erklirt sich dadurch, dass Tu-
morresektionen fiir den Operateur deutlich komplizierter sind und mit einer stiarkeren Strapazierung der
Hirnlappen verbunden sind. Jedoch zeigt die Studie auf, dass Anfille grundsitzlich ein zu beachtendes
Risiko bei Zugingen der Frontobasis sind. Insgesamt trat in den Daten dieser Arbeit bei transkraniellen
Operationen nur eine schwerwiegendere Komplikation in Form einer permanenten Hypophyseninsuffi-
zienz auf. Peng et al. verzeichneten abgesehen von zwei Fillen von postoperativem Diabetes insipidus

gar keine Komplikationen in ihrer rein supraorbital behandelten Kohorte von Rathke-Zysten.**

In dieser Studie konnten seitens des transkraniellen Zugangs zusammenfassend transiente Nervenaus-
fille, epileptische Anfille und endokrinologische Storungen als Risiken festgehalten werden. Die Liste
des transsphenoidalen Zugangs umfasste Liquorfisteln, intraoperative Blutungen, nasale Beschwerden
sowie endokrinologische Storungen. Werden die Komplikationen aber anhand dessen gewichtet, ob sie
gravierende oder langfristige Folgen fiir den Patienten hatten, so bleiben nur noch permanente endokri-

nologische und nasale Beschwerden sowie Liquorfisteln iibrig. Sie traten mit Ausnahme eines Falles
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einer hypophyséren Insuffizienz ausschlieBlich nach transsphenoidalen Operationen auf. Damit ergaben
sich bedeutsame Komplikationen bei neun Patienten (56%) aus der transsphenoidalen Gruppe und bei
nur einem Patienten (8%) aus der transkraniellen Gruppe. Wird nun das identische postoperative Out-
come in die Uberlegung mit einbezogen, so sollte aufgrund der vorliegenden Daten bei gleicher Durch-
fiihrbarkeit beider Zugénge der transkranielle Weg préferiert werden. Auch hier ist jedoch ein Einfluss

des in Kapitel 5.3 beschriebenen Bias moglich.

Viele der Komplikationen konnten zukiinftig durch technische Weiterentwicklungen in ihrer Haufigkeit
abnehmen. Vor allem Blutungen aus dem Sinus cavernosus sowie Manipulationen der Hypophyse mit
folgenden Hormonstoérungen sind mitunter Ausdruck der beengten Verhiltnisse und eingeschrinkten
Instrumentationsmdoglichkeit von minimalinvasiven Eingriffen. Durch schmalere Endoskopieoptiken
oder verfeinerte Instrumente koénnte die Handhabung erleichtert und eine bessere Ubersicht geschaffen

werden.39'42’57’64'78

5.5 Okonomische Aspekte

Selbstverstdndlich stehen bei der Behandlung in erster Linie das Outcome und das Wohl des Patienten
im Vordergrund. Nichtsdestotrotz sollte auch ein Blick auf 6konomische Aspekte geworfen werfen, um
die Ressourcen des Gesundheitssystems bestmoglich zu nutzen. So dauerten transkranielle Operationen
durchschnittlich fast doppelt so lang wie transnasale Eingriffe, womit hohere Kosten fiir Personal und
Narkosematerialien einhergingen. Beim transsphenoidalen Zugang hingegen erwies sich der postopera-
tive Verlauf als deutlich aufwindiger, da hier neben zwei Reoperationen zur Fisteldeckung bei einigen
Patienten auch eine langwierige HNO-irztliche oder eine lebenslange endokrinologische Mitbetreuung
notig war. In Gruppe A erforderte lediglich ein Fall weitere MaBBnahmen, wéhrend es in Gruppe B neun
Fille waren. Es wire deshalb auch interessant, in detaillierteren Studien zu eruieren, ob es durch die
Anwendung eines bestimmten operativen Verfahrens oder Zugangsweges im perioperativen oder auch

langfristigen Verlauf zu einer Kostenreduktion kommen kann.

5.6 Rezidive

Keiner der Patienten in der vorliegenden Studie bot in den Follow-Up-MRTs Hinweise auf ein Rezidiv.
Dies war iiberraschend, weil in der Literatur im Allgemeinen von einem Rezidivrisiko von bis zu 43%
berichtet wird. In den meisten Studien lag das Risiko zwischen 10% und 20%."!1%183233.354478 Nyr in
wenigen Untersuchungen wie beispielsweise von Sade et al. und Hayashi et al. lag die Rate ebenfalls
bei 0%.%*™ Der GroBteil der Rezidive trat dabei innerhalb der ersten zwei Jahre nach der Resektion
auf.'823% In einigen Studien wurde auch ein Zeitraum von fiinf Jahren angegeben.!*3 Damit war die

Follow-Up-Zeit in dieser Arbeit mit im Mittel 32 Monaten ausreichend, um Rezidive detektieren zu
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konnen. Fiir validere Aussagen sollten die hier prisentierten Daten in zwei bis drei Jahren reevaluiert

und die Patienten weiterhin im Follow-Up nachbeobachtet werden.

Mehrere mogliche Risikofaktoren fiir Rezidive wurden in der Vergangenheit von verschiedenen For-
schungsgruppen kontrovers diskutiert, wobei aber bis heute keine eindeutigen Ergebnisse gefunden wur-
den.’® Wedemeyer et al. und Chotai et al. kommen beispielsweise zu dem Schluss, dass squamdse Me-
taplasien die Wahrscheinlichkeit enorm erhohen, was mit den hier erhobenen Ergebnissen vereinbar
wiire, da mit Ausnahme eines einzigen Patienten niemand eine solche Histologie aufwies.!>#? Mit ledig-
lich einem Patienten (3%) war der Anteil an squamdsen Metaplasien im vorliegenden Patientengut im
Vergleich zu den in der Literatur angegebenen 8-45% sehr niedrig.!>30-33-60.80.83 Fiir den durch Lu et al.
und Chotai et al. postulierten positiven Einfluss einer vollstdndigen Zystenwandresektion oder einer rein

intraselldren Zystenlage fand sich hingegen kein Anhalt.!>#

Am Universitdtsklinikum Homburg werden Patienten bei Verdacht auf eine Rathke-Zyste seit einiger
Zeit vorzugsweise iiber den transkraniellen Weg operiert (vgl. Kapitel 5.1). Diesem Vorgehen liegt fol-
gende Uberlegung zu Grunde: Wird die Zyste transkraniell reseziert, so bleibt anschlieBend eine perma-
nente Offnung des Diaphragmas zum intrakraniellen Liquorraum bestehen. Dadurch kann eventuell neu
gebildetes Sekret direkt in den Liquorraum abflieBen, was der Ausbildung eines Rezidivs vorbeugt.'s
Beim transnasalen Zugang hingegen wird das Os sphenoidale mittels Plastik vollstindig zu den Nasen-
nebenhohlen hin verschlossen. Auch nach intrakranial ist die Sellaloge dann durch das Diaphragma vom
restlichen Kranium getrennt, sodass sie postoperativ von der Liquorzirkulation ausgeschlossen ist.” Bei
erneuter Sekretproduktion nach der Operation kidime es demnach wieder zu kompressionsbedingten
Symptomen. Eine Ausnahme bilden hier Patienten, bei denen intraoperativ das Diaphragma er6ffnet
wurde. Dies ist normalerweise zu vermeiden, um das Risiko fiir postinterventionelle Liquorfisteln zu
minimieren, schafft aber in diesem Kontext eine Kommunikationsméglichkeit zum Kranium (vgl. Ka-
pitel 5.4). Kino et al. verfolgten in ihrer Studie einen vergleichbaren Ansatz. Sie entwickelten eine trans-
sphenoidale Operationsmethode, die einen dauerhaften Abfluss gewihrleistet, indem die Zystenwand
mit der Mukosa des Sinus sphenoidalis verndht wird. So konnten sie die Rezidivrate von 43% auf 0%

absenken.??

In dieser Arbeit konnte zum Zeitpunkt der Datenerhebung aufgrund der fehlenden Rezidive in beiden
Gruppen keine Korrelation zwischen Rezidivwahrscheinlichkeit und Operationstechnik herausgearbei-
tet werden. Die Rezidivwahrscheinlichkeit war im untersuchten Kollektiv in beiden Gruppen sehr ge-
ring. Fan et al., die als einzige mit einem vergleichbaren Studiendesign mit beiden Zugangswegen ar-
beiteten, fanden in ihren 3-Jahres-Kaplan-Meier-Kurven zum Rezidivauftreten zwar keine deutlichen
Unterschiede, jedoch eine leichte Tendenz zu Gunsten der transkraniellen Gruppe.'® Mit 16% zeigte sich

das Auftreten bei den transsphenoidal operierten Patienten leicht hoher als mit 13% bei den transkraniell

46



Diskussion

operierten. Da auch hier lediglich der Zeitraum von drei Jahren betrachtet wurde, ist es sinnvoll, diese

Theorie weiter zu verfolgen und zu untersuchen.

5.7 Aktuelle Literatur

Lediglich eine Studie von Fan et al. war zu finden, in der die zwei Methoden der Resektion von Rathke-
Zysten anhand eines Kollektivs von 87 Patienten hinsichtlich aller entscheidenden Aspekte miteinander
verglichen wurden.'® Die Arbeitsgruppe postulierte, dass der Zugang bei jedem Patienten anhand der
Zystenlokalisation ausgewdhlt werden solle, und dass vor allem supraselldr gelegene Zysten fiir die
transkranielle Methode in Frage kiimen, wéhrend fiir alle anderen Zysten eher die transsphenoidale Me-
thode geeignet sei. Die in der vorliegenden Arbeit erhobenen Daten stehen dazu im Kontrast, weil der
transsphenoidale Weg hohere Komplikationsraten bei dhnlichem Outcome aufwies. Sie legen bei glei-
cher Anwendbarkeit die Wahl des transkraniellen Zugangs nahe, auch wenn die Komplikationsraten und
das Outcome der transsphenoidalen Gruppe durchaus in einem Rahmen liegen, der bei entsprechender
Indikation auch dessen Wahl legitimiert. Weitere Forschungsergebnisse zum Vergleich beider Metho-
den liegen nur im Rahmen anderer Pathologien vor. Sie ermdglichen immerhin einen Uberblick iiber
typische positive und negative Aspekte.'62037:6678 Zahlreiche andere Forschungsgruppen werteten aus-
schlieBlich Daten zu transsphenoidal behandelten Rathke-Zysten aus, und Peng et al. untersuchten als

32.33,3548,6477.84 Dgs Rezidivaufkommen wurde in mehreren

einzige isoliert die supraorbitale Resektion.
Arbeiten hinsichtlich der Histologie, des Resektionsausmafes oder der Zystenlokalisation beur-
teilt.!>32%34 Ein Zusammenhang mit dem Zugangsweg wurde auch hier nur durch Fan et al. gepriift,

wobei sich aber keine signifikanten Unterschiede ergaben (vgl. Kapitel 5.6).'8

5.8 Kiritikpunkte

5.8.1 Starken der Arbeit

In der vorliegenden Arbeit wurden alle Rathke-Zysten, die im genannten Zeitraum im Universitétskli-
nikum des Saarlandes und des Nordstadt Krankenhauses Hannover operativ behandelt wurden, retro-
spektiv erfasst. Es erfolgte keine Selektion beziiglich der Patienten- oder Zysteneigenschaften. Damit
ist gewihrleistet, dass das Patientengut in etwa dem normalen Kollektiv operativ versorgter Rathke-
Zysten entspricht. Die Fallzahlen der beiden Gruppen A und B waren im Gesamtkollektiv angeglichen.
So konnten eine addquate statistische Aussagekraft und Vergleichbarkeit erreicht werden. Die préasen-
tierten Daten vergleichen im Rahmen der Behandlung von Rathke-Zysten erstmalig den schonenden
mononostrilen endonasalen Zugangsweg mit dem minimalinvasiven supraorbitalen transkraniellen Zu-

gangsweg zur Sella. Eine Arbeit mit derartigen Kohorten gibt es bisher nicht.
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5.8.2 Schwichen der Arbeit
Die groBte Schwiche dieser Arbeit ist die kleine Fallzahl mit 29 Patienten bzw. die kleinen Gruppen-

grofen mit dreizehn und sechzehn Patienten, welche durch die sehr niedrige Privalenz symptomatischer
Rathke-Zysten bedingt ist. In dieser Groflenordnung ist die Power statistischer Tests zu gering und liefert
erst bei grolen Unterschieden signifikante Ergebnisse. Auch zahlreiche andere Forschungsgruppen stan-
den vor dieser Problematik. Anhand des hier bearbeiteten Kollektivs sind somit zwar Tendenzen be-
schreibbar, jedoch kaum fundierte statistische Aussagen moglich. Zudem war die durchschnittliche
Follow-Up-Zeit zur Beurteilung des Rezidivaufkommens vergleichsweise kurz, sodass eine spitere Ree-

valuation moglicherweise neue Erkenntnisse brichte.

Hinzu kommt die fehlende Randomisierung des Patientenguts als typische Einschrinkung retrospektiver
Untersuchungen. Die Wahl des Zugangs lag im Ermessen der behandelnden Chirurgen, die ihre Ent-
scheidung anhand der eigenen Fihigkeiten und der radiologischen Befunde trafen. Um das Outcome
und die Komplikationsraten unabhiingig bewerten zu konnen, wiren randomisierte, kontrollierte Studien
notig. Es ist durchaus denkbar, dass die Zugéinge bei beiden Aspekten anders abschneiden wiirden, wenn
sie ohne Riicksicht auf die Zystenlokalisation angewandt werden wiirden. Leider sind solche Studien

aufgrund der niedrigen Privalenz von Rathke-Zysten kaum durchfiihrbar.

5.8.3 Neue Aspekte der Arbeit

Das Design dieser Arbeit dhnelt der Studie von Fan et al., die bisher als einzige Arbeitsgruppe ebenfalls
den transkraniellen mit dem transsphenoidalen Zugang bei der Resektion von Rathke-Zysten verglichen
und sich dabei die gleichen Aspekte bei einem groBeren Kollektiv anschauten.'® Der entscheidende Un-
terschied liegt jedoch in der priinterventionellen Auswahl des Zugangs. Zwar wurden rein suprasellér
liegende Zysten in beiden Studien ausschlieBlich transkraniell operiert, und auch bei rein intraselldren
Zysten wurde mit einer Ausnahme immer der transsphenoidale Weg gewihlt. Bei den gleichzeitig intra-
und supraselldr liegenden Zysten, also der grofiten Gruppe, entschieden sich Fan et al. jedoch nur bei
einem Dirittel der Patienten fiir den transkraniellen Weg. In der vorliegenden Studie wurde er mit 56%
bei etwa der Hilfte dieser Zysten gewdhlt. Somit war zum einen innerhalb dieser Zystengruppe das
Zugangsverhiltnis ausgeglichener und zum anderen innerhalb der transkraniellen Gruppe die Zysten-
konfiguration variabler, wodurch eine bessere Vergleichbarkeit geschaffen und der Selektionsbias redu-
ziert wurde. Als weitere Abweichungen sind die unterschiedlichen Operationsmethoden zu nennen. So
wurde in der vorliegenden Studie in der transsphenoidalen Gruppe der mononostrile Weg genutzt, wih-
rend Fan et al. transseptal vorgingen. In der transkraniellen Gruppe wurde in den vorliegenden Daten
mit Ausnahme eines frontolateralen Falls ausschlieBlich die supraorbitale Schliisselloch-Methode ange-
wandt. Fan et al. nutzten diesen nur in knapp der Hilfte der Fille. Bei allen anderen Patienten wurde
eine traditionelle pterionale oder subfrontale Kraniotomie durchgefiihrt. Vor allem die Komplikations-
raten sind dementsprechend nur bedingt vergleichbar.
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5.9 Schlussfolgerung

Aufgrund des retrospektiven Charakters der Studie bestanden grofle morphologische Unterschiede zwi-
schen den auf transkraniellem bzw. auf transsphenoidalem Weg resezierten Zysten. Der groflere Anteil
an supraselldren Zysten in der transkraniellen Gruppe brachte gleichzeitig hiaufiger ophthalmologische
Beschwerden mit sich, wihrend die volumindseren, eher intrasellar gelegenen Zysten in der
transsphenoidalen Gruppe ofter Kopfschmerzen und endokrinologische Beschwerden auslosten. Das
ausgesprochen gute Outcome der operativen Behandlung war bei beiden Zugédngen vergleichbar und
mit relativ niedrigen Komplikationsraten verbunden. Insbesondere neurologische und ophthalmologi-
sche Symptome besserten sich in nahezu allen Féllen, wihrend bei endokrinologischen Symptomen im-
merhin vier von fiinf Patienten von der Operation profitierten. Bei vorliegenden Beschwerden stellt eine
Operation daher eine sinnvolle Therapie dar, wobei wie bei jedem Eingriff die moglichen Risiken gegen
die Schwere der Symptome abgewogen werden miissen. Im Rahmen des transkraniellen Zugangs ist
dahingehend vor allem mit zeitweiligen Nervenldsionen zu rechnen, wihrend beim transsphenoidalen
Zugang Liquorfisteln, Hormonstdrungen und nasale Beschwerden im Vordergrund stehen. Insgesamt
sprechen die erhobenen Daten fiir die Wahl des transkraniellen Operationswegs bei Resektionen von
Rathke-Zysten, da er bei quasi identischem Outcome komplikationsdrmer als der transsphenoidale Weg
war. Allerdings muss hier beachtet werden, dass vermutlich ein gewisser Selektionsbias griff. Beziiglich
des Rezidivrisikos zeigten sich beide Zuginge mit einer Rate von je 0% gleichwertig. Ein positiver
Effekt einer hohen Resektionsradikalitit konnte weder in Bezug auf das Outcome noch auf das Rezidiv-

aufkommen nachgewiesen werden.

Basierend auf der vorliegenden Studie kann abschlieend festgehalten werden, dass Rathke-Zysten mi-
nimalinvasiv transkraniell operiert werden sollten, sofern sich technisch beide Methoden anbieten. Ist
aber aufgrund der Zystenmorphologie, der Erfahrung des Operateurs oder anderer individueller Bege-
benheiten des Patienten der transsphenoidale Zugang besser geeignet, so ist auch dessen Einsatz legitim,
um die Wahrscheinlichkeit fiir operationsbedingte Begleitschidden so gering wie moglich zu halten.
Durch dieses angepasste operative Regime kann die Patientenzufriedenheit erhoht und die OP-assozi-
ierte Morbiditidt vermindert werden. Die Weiterentwicklung von Instrumenten und Endoskopieoptiken
konnte dabei in Zukunft mit sinkenden Komplikationsraten einhergehen. Ob sich der transkranielle Zu-
gang positiv auf das Rezidivauftreten auswirkt, sollte nach einer ldngeren Follow-Up-Periode erneut
evaluiert werden. Zudem sind weitere Studien mit groerer Fallzahl erforderlich, um statistisch fundier-
tere Aussagen treffen und die teils widerspriichlichen Ergebnisse der aktuellen Literatur konkretisieren

zu konnen.
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