Technische Universitat Minchen m
TUM School of Medicine and Health

Chronischer Kopfschmerz nach Kraniotomien bei Patienten mit
benignen Raumforderungen des Gehirns

Marina Elisabeth Hackl

Vollstandiger Abdruck der von der TUM School of Medicine and Health der
Technischen Universitat Munchen zur Erlangung einer
Doktorin der Medizin (Dr. med.)

genehmigten Dissertation.
Vorsitz: Prof. Dr. Gabriele Multhoff

Prifende der Dissertation:

1. apl. Prof. Dr. Jens Gempt
2. apl. Prof. Dr. Gerhard Rammes

Die Dissertation wurde am 08.12.2022 bei der Technischen Universitat Minchen
eingereicht und durch die TUM School of Medicine and Health am 20.12.2023

angenommen.



INHALTSVERZEICHNIS

1 EINLEITUNG. .. cuiiieueiiuniiineisianserensorsnssisnssssnssssassersssssssssssnssssnssssnsssssssssssssesssssssnssssnssssasseranssessnssssnss 4
2 ALLGEMEINER TEIL ..iiuuiiueiiianeienserenssisnsssensssranserssssssnssssnssssasssssssssssssssssesssssssnsssssssssassessnsessnssssnss 5
2.1 ANATOMIE c.uceeuerreeserssesseessesssessesssessssssessssssessssssssssesssessesssessasssesstessesssessesssessesssessesssesssessesssassens 5
2.2 KRANIOTOMIE...cc0eeersreseessesseessesssessesssessssssessssssssssessssssessssssssssesssessessssssesssessesssesssessesssessesssassens 6
2.3 POST-KRANIOTOMIE-KOPFSCHIMERZ ... veeeveeeeesesseeesesssessesssessesssasssessssssessasssessssssesssessesssasssessssssasses 7
2.4 UNTERSUCHTE INTRAKRANIELLE RAUMFORDERUNGEN UND THERAPIEMOGLICHKEITEN .....veeveeesersuecserseenne 10
2,41 IMIENINGEOM ....vviuevevisitesiaeeseseseesesestesesesesseseseesesessssesesssesasesesesssesesssseseseasesesessesesssebeseseseseasnas 11
2.2 ANEURYSMA.....vviuitetiaitesiaeeseseseesesestesesesessesesessesessssesessesesesssesesssesesesesesessesesessesesesesesesseseseasesas 12
2,43 KAVERNOM ....covvieiietiaitetiateteseseesesestesese e et esesessesessssesessesesese s esese s esese s ebesessebese s ebesesebesesseseseasnas 13
2.4.4  ARTERIOVENOSE IMALFORMATION ....veuiveriuissesesessesesessesesessesessssesessssesessssesessssesessssesessssesesessesessssanes 14
2.4.5  AKUSTIKUSNEURINOM ......0euiuiererinesereseseseseasesessssesessssesessssesesssesessssesessssesessssesesessesessssesesessesessssasns 15
2.4.6  INTRAORBITALES HAMANGIOM ......cveviuiierisissesesessesesessesessssesesessesessssesesessesesessesesessesessssesesesesesessesas 15
2.4.7  TRIGEMINUSNEURALGIE.....cueuveveriuesesesesesesessesessssesessssesessssesessssesesssesessssesessssesesessesessssesesessesessssasns 16
2.4.8  PILOZYTISCHES ASTROZYTOM ...vcveuvveveseseresessesesessesessssesessssesessssesessssesessssesessssesesssesessssesesessesesessesns 17
S T N Ve 1oy 1 = 17
2.4.10  ARNOLD-CHIARI-MALFORMATION ....cuveveviuisreresessesesessesessssesessssesessssesesssesessssesessssesessssesesessesessssases 18
2,411 PINEOZYTOM ..v.viuiiveriueresiaessesiseesesessesesestasesessssesessssesessesesessssesassssesesssesasessesesessesessssesesesesesessasas 19
2.4.12  DERMOIDZYSTE cuuvveviueresiseesesessasesessesesessasesessssessssssesessssesesssesessssesessssesessssesesessesessssesesessesessssasns 19
2.4.13  LANGERHANS-ZELL-HISTIOZYTOSE ... vcuvveviueseresesesesessesesessesesessesessssesessssesesessesesssesesssesesssesesessanns 19
2.4.14  WEITERE RAUMFORDERUNGEN ......cveueverisisseresesesesessesesssesessssesessssesessssesessssesessssesessssesesessesessssanns 20
2.5 DEPRESSION ueeveeueeeserseeseessessesssesssessesssessssssesssessesssessssssesssessssssessssssesssessesssessesssesssessasssessesssanns 21
2.6  KOPFSCHMERZ ALS KOMORBIDITAT ....ccveererreessesssessesssessesssessesssasssessssssessssssesssessesssessssssasssssssssaans 22
3 FRAGESTELLUNG ...ocvusesurenssussessnssasssssassnssssssssnssnssnsssssnssnssnssnssnssnssnssnssnssnsssssnsssssnsssssnssnssnssnaes 23
4  IMETHODEN ....cciiieuieieueienniiennsieanssiasiersessronssrsssorsssssssssssnsssssssssassesssssssssssssssassssssssssssnssssnssssanssssns 24
4.1 PATIENTENKOLLEKTIV = AUSWAHL UND AUFKLARUNG ....veeeveeserssesseessessenssesssessesssessesssessssssasssessasssanns 24
4.2 DATENERHEBUNG ..c..veeueeererseessesssessesssessesssesssessessssssssssessesssessesssesssessssssessesssessesssesssessassssssasssanns 24
4.2.1  ERSTBEFRAGUNG......eveueueererisesesesesesessesassssesessssesessssesassssesassssesassssesassssesassasesassssesassssesassssesessssesans 24
4.2.2 FOLLOW=UP ....vevevieietieiteteeesetesessesesessesessssesesessesesessesasessesassssesassssesesessesassssesassesesasessesansssesensssesens 28
4.2.3  WEITERE DATENERHEBUNG ....veveueuveresessesesesesesessesessssesesessesassssesasessesessssesessssesessssesassssesessssesessssesens 28
4.3  AUFBEREITUNG DER PATIENTENDATEN ....ccveeuerseessersesssesssessesssessasssessssssesssessesssessasssessssssassssssasssanns 28
4.4  STATISTISCHE IMETHODEN ..ccuveeueereeeserssessesssesseessessesssssssessesssessesssessssssssssessssssessasssessssssasssessesssanns 29
5 ERGEBNISSE .....ccicuieieaiiiuiionniieanssianiersessionssrossorsssssssssssnsssssssssassessssssssssssssssssssssnssssnssssnssssanssssns 30
5.1  STUDIENPOPULATION ...eeereeeuereeeserssessesssessasssesssessesssessesssesssessasssessssssesssessesssessesssessssssasssessesssans 30
5.2 ERSTBEFRAGUNG VOR KRANIOTOMIE .....cccverreeeuerreessesssessesssessenssasssessesssesssessesssessesssessssssassasssssssanns 33
5.2.1  ALTERSVERTEILUNG t.uvuveviviveresessesesessesessssesessssesessssesessssesessssesessssesesssesessssesessssesessssesessssesessssesessnns 34



5.2.2  KOPFSCHMERZPRAVALENZ NACH DIAGNOSEGRUPPE ......cccecuuuiiiiteteeeeeeeeseiannrereeeeeeeeeessssannnssneeeeeaeesasanns 34

5.2.3  SCHMERZCHARAKTERISTIKA ..uuuueeerettutueeeeereersneeeessesssnaeesessssssnseesesssssnseeessssssnnsesssssssnnessesssssnneessssssnnn 35
5.2.4 REGELMARIGE MEDIKAMENTENEINNAHME ...vuuueeeerettteeeeereertneeeeesesssniaesessesssnnseessssssneeeessssssneeesssesnns 39
5.2.5  DEPRESSIVE SYMPTOMATIK t1uuueeeeertuuneeeeereessnneeessssssnneeeessssssnneesesssssnieesessssssnaseesssssssanessssssssneessssssnnn 41
5.3 FOLLOW-UP.....icucteieenrenerencrenceentescsescrnscsnssssssesesasesassssssasssasssasssnssssssasssasesnsessssssssasssnsssnsessssanssns 42
5.3.1  GESAMTERGEBNIS ..uuuueeeetttttieeeeeeeetsunaeeeersessnaeeessssssneeeessssssnneeeesssssnneesessssssnnseessssssnneesssssssnneeesssssnnn 42
5.3.2  OUTCOME NACH DIAGNOSEGRUPPEN ......cccvtuueeeererrruneeeeereessneeeeesesssneesessssssnneeesssssssanesessssssneeesssssnns 43
5.3.3  OUTCOME NACH GESCHLECHTERN ..vuuuueeereeruuneeeeeresssnseeeseesssnneesesesssnneesessssssnnsessssssssneesesssssnneessssesnnn 45
5.3.4  OUTCOME NACH ALTER ...etttuuieeeeettuueeeeereessniaeeessesssneesesesssnnaeeeessssunmeeesssssssnneeessssssnmneeessssssnneessssssnnn 45
5.3.5 OUTCOME NACH ANZAHL DER KRANIOTOMIEN IM BEOBACHTUNGSZEITRAUM ...uvuueeereernnnieeeerensnneeeeeeeennns 46
5.3.6  SCHMERZCHARAKTERISTIKA ..uuuueeeeetrutueeeeereessneeeeesesssneeeesssssnnseesesssssnnsesessssssnnsessssssssnessesssssnneessssssnnn 47
5.3.7 REGELMARIGE MEDIKAMENTENEINNAHME ...vuuueeeeeettteeeeereernneeeeeresssneesessesssnneeessssssnineeessssssneeesssssnnn 49
5.3.8  SCHMERZSTARKE ..evvuueeeeeretttueeeeeeeetnneeeeereesanaeeessssssanaeeessssssneesesssssnneesessssssnnseeesssssnnneessssssnnneessssssnnn 51
5.3.9 ANDERUNG DER SCHMERZSTARKE IM BEOBACHTUNGSZEITRAUM ......evevereeeeeeeereereeeeseseseseenesseseresneas 53
5.3.10  DEPRESSIVE SYMPTOMATIK ...ueeteetruuueeeeereessnneeessssssnaeeeessssssneeesesesssnsesesssssssnsesssssssnaneessssssssneeesssssnnn 55
5.4 RISIKOFAKTORENANALYSE MITTELS REGRESSION....ccuceuteutententantastencassassossassassossossassassossassasssssssssssnsas 58
5.4.1  LINEARE REGRESSION ....cituiettuetettteeetteeestneestueeessnnaessnnesssnnseesnnasssnnnsessnnseessnsessnnsessnneeessnnsessnnneseen 58
5.4.2  LOGISTISCHE REGRESSION ...vuuuueeeeeeruuueeeeereessnneeessesssasesessssssneeesesssssnneesessssssnnsessssssssnneesssssssneessssssnnn 60
6 DISKUSSION .....cvosersreceerssissasssssssssasssssssssssssssasssssssssasssssassssessssassssssnssnssssssasenssssssnssssssasessesassas 64
7 LIMITATIONEN UND AUSBLICK ....cvucvusvecsessssesssssssssassssssasssssssssssssssssssssssssassnssssssnssssssassssesassas 70
8  ZUSAMMENFASSUNG........coucseesssserssssssssssssssasssssssssasssssasssssssssasssssssssnssssssassnssssssnssssssasessesassas 72
9 ABBILDUNGSVERZEICHNIS ........ooesvursessecsssssssasssssssssassssssssnsssssssssssssssssssssssassnssssssnssssssasssssssssas 74
10 TABELLENVERZEICHNIS......cocvusssssersessssssnsssssasssssssssasssssassnsssssssssssssssssssssssassnsssssssssssssassssssassas 75
11 LITERATURVERZEICHNIS .....v.cvusessserssssssssssssssasssssssssasssssasssssssssassssssssssssssssassnssssssnssssssassnsessssas 75
12 ABKURZUNGSVERZEICHNIS .......ocversessncsesssssassssssssassssssssssssssssssssssssssssssssasenssssssnssssssasesssssssas 80

Die in der Arbeit gewdhlte mannliche Form bezieht sich immer zugleich auf weibliche und
mannliche Personen.



1 EINLEITUNG

Chronischer Kopfschmerz kommt weltweit vor und verursacht mitunter hohen Leidensdruck
und erhebliche Kosten fir Wirtschaft und Gesundheitssystem (Kristoffersen, Lundqvist, &
Russell, 2019). Chronischer Post-Kraniotomie-Kopfschmerz (PCH) macht zwar nur einen
Bruchteil davon aus, ist jedoch bisher noch nicht vollends untersucht und verstanden. So stellt
sich die Behandlung im klinischen Alltag nicht selten problematisch oder unzureichend dar.

PCH kann die Lebensqualitat betroffener Personen signifikant reduzieren (Abu Bakar et al,,
2016). Dennoch bleibt diese Kopfschmerzform haufig unter-, unbehandelt oder gar unerkannt
(Rocha-Filho, 2015). Die Atiologie scheint multifaktoriell. Sowohl Komorbiditaten und
Vorgeschichte des Patienten haben Einfluss auf PCH, wie auch Typ der Kraniotomie und das
perioperative Management (Lutman, Bloom, Nussenblatt, & Romo, 2018).

Diese prospektive Beobachtungsstudie widmet sich dieser Thematik und versucht
Patienteneigenschaften zu identifizieren, die das Risiko erhéhen, chronischen PCH zu
entwickeln.

Im allgemeinen Teil dieser Arbeit wird zunachst naher auf Kopfschmerzen mit Schwerpunkt
chronische Kopfschmerzen und Erkrankungen aus dem depressiven Formenkreis sowie auf die
verschiedenen benignen Raumforderungen der untersuchten Patienten eingegangen.
AuRerdem widmet sich dieser Abschnitt auch den (chirurgischen) Interventionsmaoglichkeiten
bei genannten Diagnosen.

AnschlieRend werden die Fragestellung, Methodik und die Ergebnisse der Arbeit erldutert.

Zuletzt werden die Ergebnisse diskutiert, zusammengefasst und ein Ausblick gegeben.



2 ALLGEMEINER TEIL

2.1 ANATOMIE

Der Gehirnschadel (Neurocranium) besteht beim erwachsenen Menschen aus mehreren fest
verwachsenen Knochen (Synostosen). Er beinhaltet und schitzt Gehirn, Rickenmarkshaute
und Liguor cerebrospinalis. Grob ldsst er sich einteilen in das Schadeldach (Calvaria,
Schadelkalotte) und die Schadelbasis. Die Stirnregion bildet der Os frontale, welcher an der
Sutura coronalis den jeweils linken und rechten Os parietale trifft. Beide treffen sich am Scheitel
in der Sutura sagittalis, sie machen den gréRten Teil des Neurocraniums aus. Am Hinterkopf
findet sich das Os occipitale, das sich mit beiden Ossa parietalia in der Sutura lamboidea
vereinigt. Zudem sind die Ossa parietalia kaudal beidseits jeweils Uber die sogenannte Sutura
squamosa mit den Ossa temporalia und den Ossa sphenoidalia verbunden. Die Sutura
sphenofrontalis verbindet zu dem kurzstreckig Os frontale und os sphenoidale. Diese Knochen
bilden zusammen die Schadelkalotte. Die Schadelbasis besteht aus drei Schadelgruben. Fossa
cranii anterior, media und posterior. Sie werden durch die Vereinigung von Os frontale,
sphenoidale, Ossa temporalia und parietalia und dem Os occipitale gebildet. Dazu kommt noch
das Os ethmoidale, das Siebbein, das das Nasendach bildet. An der Schadelbasis trifft man auf
eine Vielzahl von Foraminae, durch die Hirnstamm, Rickenmark, Nerven und Blutgefalle den
Schadel verlassen bzw. erreichen.

Die epicraniale Muskulatur besteht aus zwei Hauptteilen: M. occipitofrontalis und M.
temporoparietalis. Die Galea aponeurotica bedeckt den oberen Teil des Craniums und bildet
mit ihnen eine fibromuskuldre Membran, die vom Occiput bis zu den Augenbrauen reicht.
Kopfhaut, Subcutis und Galea aponeurotica bilden ihrerseits die Kopfschwarte als duRerste
Schicht. Die Kopf- und Gesichtshaut wird innerviert durch alle drei Aste des N. trigeminus sowie
durch den N. occipitalis major (C2) und N. occipitalis minor (C3) sowie kleinere Aste von C2 und
C3.

Das Gehirn selbst wird umhllt von drei Membranen: der Dura mater, Arachnoidea mater und
der direkt dem Gehirngewebe aufliegenden Pia mater. Die Lamina externa der Dura ist inneres
Periost des Schadelknochens und bildet an der AulRenseite das Pericranium. Die Lamina interna
(meningeales Blatt) formt mit der duReren Arachnoidalzellschicht die Blut-Liquor-Schranke.
Sowohl die Falx cerebri, Falx cerebelli als auch das Tentorium cerebelli und das Diaphragma
sellae sowie die vendsen Sinus sind Duraduplikaturen der Lamina interna. Das Tentorium
cerebelli teilt das Gehirn in das sogenannte GroRhirn supratentoriell und infratentoriell das
Kleinhirn und den Hirnstamm. Frontale und parietale Anteile der Meningen werden durch die
Rami meningei aller drei Aste des N. trigeminus (V) sensorisch innerviert, Teile des N. vagus (X)
und N. glossopharyngeus (IX) innervieren die okzipitalen Anteile. Die Innervation der
Schidelbasis erfolgt zudem durch Aste der ersten beiden Zervikalnerven. Das Gehirn selbst ist
nicht sensibel innerviert und daher nicht schmerzempfindlich (Schinke, Schulte, &
Schumacher, 2012).



2.2 KRANIOTOMIE

Eine Kraniotomie ist definiert als kontrollierte Eroffnung (Trepanation) des (Gehirn-)Schadels.
Nach geeigneter Lagerung des narkotisierten Patienten wird der Schadel in einer sogenannten
Mayfield-Klemme fixiert, um eine sichere Immobilisation zu gewahrleisten. Zur Entfernung
eines Knochendeckels werden nach Praparation des Schadels bis auf das kraniale Periost
mittels Kraniotom mehrere Locher in den Knochen gebohrt, welche danach mittels einer
dinnen Drahtsdge verbunden werden, ohne die Dura mater zu penetrieren. Oft wird auch
unterschieden zwischen einer Kraniotomie mit Reimplantation des Knochendeckels und einer
Kraniektomie, ohne Wiedereinsetzen des Knochendeckels. Es gibt Hinweise darauf, dass das
gewadhlte Vorgehen auch Auswirkungen auf die Entwicklung von Kopfschmerzen hat und dass
das Risiko fir Patienten mit Kraniektomien hoher ist (Koperer, Deinsberger, Jodicke, & Boker,
1999).

Kraniotomien werden neben der Chirurgie bei Raumforderungen auch beispielsweise zur
Entlastung des intrakraniellen Druckes oder zur chirurgischen Therapie der Epilepsie
angewandt. Je nach Indikation gibt es verschiedene neurochirurgische Zugdnge, um den
Schadel zu eroffnen. Diese wurden und werden immer noch definiert, untersucht und
modifiziert, um die beste Exposition einer Pathologie zu ermoglichen bei gleichzeitiger
moglichst geringer Nebenwirkungsrate beim Patienten. Kraniotomien konnen supra- oder
infratentoriell stattfinden, gelegentlich auch als eine Kombination aus beiden.

Nach erfolgter Kraniotomie kann die Dura mater ert6ffnet werden, um zur Pathologie zu
gelangen. Am Ende der Operation kann diese direkt oder mittels Duraplastik wieder
verschlossen werden. Unter einer Duraplastik versteht man den liquordichten Verschluss einer
Durallicke bzw. eines Duradefektes durch ein freies oder gestieltes Transplantat. Ein freies
Transplantat kann alloplastisch sein und aus Materialien wie bestimmten Kunststoffen (z.B.
Goretex) bestehen. Es gibt aber auch autogene Transplantate aus beispielsweise Faszien (z.B.
Faszia lata) oder Galea-Periost (frei oder gestielt). Lyophilisierte Dura von Kérperspendern wird
heutzutage nur noch selten verwendet aufgrund einer méglichen Ubertragung von
Prionenkrankheiten wie der Creutzfeld-Jacob-Krankheit. Ein Direktverschluss der Dura kann
mittels Naht oder Fibrinkleber erfolgen.

Ein gut untersuchtes Risiko der Kraniotomie ist die Nachblutung. Das Risiko hierflr ist bei
supratentoriellen Pathologien am hochsten und betrdgt fir intrakranielle Nachblutungen ca.
0,8-1,1%, flur extrakranielle Nachblutungen 11% (Schneider & Pilge, 2015). Am haufigsten
kommen diese bei Kraniotomien aufgrund von Meningeomen, Traumen oder Aneurysmen vor
(Palmer, Sparrow, & lannotti, 1994). Meist sind die Hdmatome intraparenchymal oder epidural
lokalisiert. Sie konnen im Operationsgebiet liegen, aber auch in weiter entfernten
Lokalisationen. Es sind zum Beispiel intrazerebelldare Blutungen nach pterionalen oder
temporalen Kraniotomien beschrieben. In der Tumorchirurgie betrdgt das Risiko fir
andsthesiologische Komplikationen 0,2%, eine Zunahme der neurologischen Defizite in den
ersten 24 Stunden postoperativ ca. 10% und das Risiko einer Wundinfektion etwa 2%
(Greenberg, 2019). Weitere spezielle Risiken inkludieren Hirninfarkte, Krampfanfalle, (akuter)
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Hydrocephalus, Pneumocephalus, Odeme, Vasospasmen und Liquorfisteln. Diese sind bislang
noch weniger gut untersucht.

2.3 POST-KRANIOTOMIE-KOPFSCHMERZ

Eine weitere haufige Komplikation sind Post-Kraniotomie Kopfschmerzen, welche sich akut
oder auch chronisch darstellen kénnen. Es wird ein Zusammenhang mit Spannung an der Dura
angenommen, welche durch fehlende Reimplantation eines Knochendeckels oder zu strenger
Naht der Dura herrihren kann. AuBRerdem werden Dissektionen der Temporal- oder
Nackenmuskeln, Nerveneinklemmungen beim Nahen oder beim Ausheilen der Narbe (vor
allem des N. occipitalis major bei suboccipitalem Zugang), Reizungen der Dura durch Blutungen
oder Knochenstaub oder auch ein Liquorleck diskutiert (Kaur, Selwa, Fromes, & Ross, 2000).

Die Definition, wann genau ein Kopfschmerz als chronisch zu diagnostizieren ist, ist in der
Literatur nicht ganz einheitlich. Hierbei empfiehlt es sich an den IHS ICHD-3-Kriterien zu
orientieren. Die International Headache Society, kurz IHS, eine 1982 in London gegriindete
Organisation mit dem Ziel die Forschung, Weiterbildung, das Management und die
Sensibilisierung  fur  Kopfschmerzerkrankungen  voranzutreiben (https://www.ihs-
headache.org/about-the-ihs; abgerufen am 06.03.2020), hat in lhrer aktuellen Fassung der
,International Classification of Headache Disorders”, kurz ICHD-3, vom Januar 2018 die
Diagnosekriterien verschiedener Kopfschmerzerkrankungen vereinheitlicht und eingeteilt in
primare  Kopfschmerzen, sekunddare Kopfschmerzen sowie Neuropathien und
Gesichtsschmerzen ((IHS), 2018) . Im Anhang finden sich zudem die Kriterien fir spezielle
Kopfschmerzentitdaten, die es bislang, meist aufgrund mangelnder Daten, (noch) nicht als
eigenstandige Krankheit in den Hauptteil geschafft haben. In Teil | finden sich primare
Kopfschmerzen. Man unterteilt in die Gruppen der Migrdane, Kopfschmerzen vom
Spannungstyp, Trigemino-autonome Kopfschmerzen und ,,andere primare Kopfschmerzen®.
Diese klinisch heterogenen Gruppen kennzeichnen sich dadurch, dass ihnen kein organisches
Korrelat zugrunde liegt. Ein solches sollte bei der Diagnosestellung also, meist mittels
Bildgebender Diagnostik, ausgeschlossen werden. In Teil Il finden sich die sekundaren
Kopfschmerzen.

Chronischer Kopfschmerz wird in den ICHD-Guidelines nicht ganz einheitlich definiert. Bei den
primaren Kopfschmerzformen zeigt sich jedoch sowohl bei chronischer Migrane als auch beim
chronischen Spannungskopfschmerz ein Auftreten der Beschwerden fiir mindestens 15 Tage
pro Monat flr mindestens drei Monate. Bei chronischen Kopfschmerzen nach verschiedenen
Infektionen ist ebenfalls eine Dauer von Uber drei Monaten gefordert. Als weitere chronische
Kopfschmerzform ist auch beispielswese beim neu aufgetretenen taglichen anhaltenden
Kopfschmerz ebenfalls eine Persistenz (ber drei Monate gefordert. Der Haufigkeit
rezidivierender Symptome wird hierbei keine Beachtung geschenkt ((IHS), 2018).

Kopfschmerzen nach Kraniotomie finden sich im Hauptteil Il der ICHD-3 bei den sekundaren
Kopfschmerzen, im Kapitel 5 ,Kopfschmerz zurlckzufihren auf eine Verletzung oder ein
2



Trauma des Kopfes und/oder der HWS”. Hier befindet sich im Unterpunkt 5.5 der akute
Kopfschmerz zurlickzufihren auf eine Kraniotomie, im Unterpunkt 5.6 der anhaltende

Kopfschmerz zurlickzufiihren auf eine Kraniotomie.

,Fur Kapitel 5. Kopfschmerz zurtckzufihren auf ein Trauma oder eine Verletzung des Kopfes

und/oder der HWS gelten die allgemeinen Regeln fir die kausale Zuordnung zu einer anderen

Erkrankung.

1.

Tritt ein neuer Kopfschmerz erstmals in engem zeitlichen Zusammenhang mit einem Trauma
oder einer Verletzung des Kopfes und/oder der HWS auf, sollte der Kopfschmerz als
Kopfschmerz zurtickzufihren auf ein Trauma oder eine Verletzung kodiert werden. Dies ist auch
der Fall, wenn der Kopfschmerz das klinische Bild eines primaren Kopfschmerzes zeigt, der in
Teil 1 der ICHD-3 klassifiziert wird.

Wenn aber ein vorbestehender Kopfschmerz mit den Charakteristika eines primaren
Kopfschmerzes in engem zeitlichen Zusammenhang mit einem solchen Trauma oder einer
solchen Verletzung chronisch wird oder sich deutlich verschlechtert (lblicherweise definiert als
eine mindestens zweifache Steigerung der Haufigkeit und/oder Schwere), dann sollte sowohl
die vorbestehende primdre Kopfschmerzdiagnose als auch die Diagnose 5. Kopfschmerz
zurtickzufthren auf ein Trauma oder eine Verletzung des Kopfes und/oder der HWS (oder eines
seiner Typen oder Subtypen) vergeben werden, sofern gute Hinweise daflir bestehen, dass die
Erkrankung Kopfschmerzen verursachen kann.“((IHS), 2018)

Da sich diese Arbeit mit chronischem Kopfschmerz, welcher sich zumindest vier Monate nach

der (initialen) Kraniotomie prasentiert, befasst, werden nun die diagnostischen Kriterien nach

ICHD-3 des Unterpunktes 5.6 ,,Anhaltender Kopfschmerz zuriickzufiihren auf eine Kraniotomie*”

zitiert. Beschrieben wird dieser als Kopfschmerz von mehr als drei Monaten Dauer nach einem

chirurgischen Eingriff mittels Kraniotomie:

,A. Jeder Kopfschmerz, der die Kriterien C und D erfullt
B. Zustand nach chirurgischem Eingriff mittels Kraniotomie.
C. Der Kopfschmerz ist laut Bericht innerhalb von 7 Tagen nach einem von Folgendem
aufgetreten:
1. der Kraniotomie
2. der Wiedererlangung des Bewusstseins nach der Kraniotomie
3. dem Absetzen von Medikamenten, welche die Fahigkeit beeintrachtigen,
Kopfschmerzen nach der Kopfverletzung zu splren oder von diesen zu berichten
D. Der Kopfschmerz halt >3 Monate nach seinem Beginn an
E. Nicht besser erklart durch eine andere ICHD-3-Diagnose.
Anmerkung:
1 Erfolgte die Kraniotomie nach und aufgrund einer Kopfverletzung, erfolgt die Kodierung unter
5.2.1 anhaltender Kopfschmerz zurlckzufihren auf eine mittelschwere oder schwere
traumatische Verletzung des Kopfes.
2 Halt der Kopfschmerz nach der Kraniotomie an, sollte die Mdglichkeit eines 8.2 Kopfschmerzes
zurickzufihren auf MedikamentenUbergebrauch in Betracht gezogen werden.
Kommentar: Etwa ein Viertel der Patienten, die einen 5.5 akuten Kopfschmerz zuriickzufihren
auf eine Kraniotomie entwickeln, erfahren im Anschluss einen 5.6 anhaltenden Kopfschmerz
zurtickzufihren auf eine Kraniotomie.” ((IHS), 2018)



Der Zusammenhang zwischen Kraniotomien und (chronischen) Kopfschmerzen wurde bereits
zahlreiche Male untersucht. G. Harner et al. untersuchten als einige der ersten bereits 1993
den Zusammenhang zwischen Kopfschmerzen und der Exzision von Akustikusneurinomen
(AKN). Man fand Inzidenzen von Post-Kraniotomie-Kopfschmerz von 23% nach drei Monaten,
16% nach einem Jahr und 9% nach zwei Jahren (Harner, Beatty, & Ebersold, 1993). 1995 folgte
Vijayan, der sich dem selben Thema widmete. Er evaluierte mittels eines standardisierten
Fragebogens retrospektiv die Inzidenz und Klinik sowie die Prognose und Therapieoptionen des
PCH. Dazu befragte er 179 Personen und es zeigte sich, dass praoperativ 42% bereits an
Kopfschmerzen litten. Von diesen waren postoperativ nur 18,6% der Patienten
kopfschmerzfrei. Andererseits litten postoperativ. 75% der Studienteilnehmer an
Kopfschmerzen. Laut Vijayan war der Schmerz meist im Gebiet des operativen Zugangs
lokalisiert, was fir einen Zusammenhang mit dem chirurgischen Eingriff sprach (Vijayan, 1995).

Eine weitere friihe Untersuchung, in der die postoperativen Schmerzen bei neurochirurgischen
Patienten quantifiziert wurden, wurde 1996 publiziert. Es zeigte sich, dass 60% der Patienten
an postoperativen Schmerzen litten, zwei Drittel davon gaben moderate bis starke Schmerzen
an. Haufig zeigte sich eine schmerzmedizinische Unterversorgung. Diese Studie schloss jedoch
nur 37 Patienten ein (De Benedittis et al., 1996).

Kaur et al. untersuchten die Inzidenz von Kopfschmerzen nach supratentoriellen Eingriffen
anhand von 126 temporalen Lobektomien. 5,6% der untersuchten Patienten gaben
Kopfschmerzen an, die langer als zwei, jedoch maximal zwolf Monate andauerten. Weitere
11,9% litten auch nach tber zwolf Monaten noch an Cephalgien (Kaur et al., 2000).

Im Jahre 2003 veroffentlichten Schaller et al. eine weitere Studie, die sich mit PCH nach Exzision
von AKN via retrosigmoidalem Zugang auseinandersetzte. Nach drei Monaten hatten 34% der
155 eingeschlossenen  Patienten starke  Kopfschmerzen, die einen taglichen
Medikamentengebrauch notwendig machten und/oder Arbeitsunfahigkeit bedingten. Bei
Kraniotomien, wo der Knochendeckel wieder eingesetzt wurde, waren Kopfschmerzen deutlich
haufiger, wenn ein direkter Duraverschluss anstatt einer Duraplastik erfolgt war. Bei den
Patienten mit laborbestatigter aseptischer Meningitis, zeigte sich in 81% PCH. Die Autoren
gingen davon aus, dass mogliche Griinde fir PCH durale Adhasionen zu Nackenmuskeln oder
zum Subkutangewebe sein kénnten. Auch Zug auf die Dura durch Direktverschluss konnte ein
Grund sein. Es wird diskutiert, dass Durchbohrungen der Dura oder die Verwendung von
Fibrinkleber eine aseptische Meningitis auslosen kénnen. Praventiv sei zu Uberlegen, den
Knochendeckel noch intraoperativ wieder einzusetzen oder eine Duraplastik dem direkten
Duraverschluss vorzuziehen. Auch Fibrinkleber und extensives Bohren solle vermieden werden
(Schaller & Baumann, 2003).

Rocha-Filho et al. flihrten eine prospektive Studie im Zeitraum von sechs Monaten postoperativ
an 79 Patienten nach einem zerebralen Aneurysma durch. Hierbei wurde unter anderem auch
auf psychische Belastungen mittels der ,Hospital Anxiety and Depression Scale” eingegangen.
Die Haufigkeit der Schmerzen nahm postoperativ rapide zu, verringerte sich dann aber Gber die



Zeit immer weiter. Es konnte ebenso gezeigt werden, dass die Kopfschmerzfrequenz mit
depressiven Symptomen sowie Angststorungen einherging. PCH nach den ICHD-Kriterien
wurde bei 40% der Patienten diagnostiziert, 10,7% wurden dem akuten Typ zugeordnet, 29,3%
dem chronischen (Rocha-Filho, Gherpelli, de Siqueira, & Rabello, 2008).

Diagnosekriterien anderer flr diese Arbeit relevanter Kopfschmerzen finden sich ebenso im
Teil Il der ICHD-3. Hier ist vor allem an den Punkt ,6.3 Kopfschmerz zurlckzufiihren auf eine
nicht-rupturierte Gefallfehlbildung” inklusive der zugehoérigen einschlagigen Unterpunkte
sowie an Punkt ,7.4.1 Kopfschmerz zuriickzufihren auf ein intrakranielles Neoplasma“ zu
denken. In einigen Fallen der in vorliegender Studie inkludierten Patienten waren in diesen
Kapiteln klassifizierte Cephalgien sogar der erste Grund fur eine drztliche Vorstellung, in dessen
Verlauf sich eine Kraniotomie als wegweisend fand.

Pfund et al. untersuchten 1999 Kopfschmerzen bei intrakraniellen Neoplasien. Von 279
Tumorpatienten fanden sich bei 115 keine Kopfschmerzen, bei 139 Patienten fand sich laut
Studie ein moglicher Zusammenhang zwischen Kopfschmerzen und Raumforderung. Die
haufigsten Neoplasmen der Kopfschmerzgruppe waren Metastasen und Astrozytome.
Hypophysenadenome und Glioblastome zeigten sich haufig in der schmerzfreien Gruppe. Auch
infratentorielle sowie intraventrikuldare Raumforderungen waren haufiger mit Kopfschmerzen
assoziiert als supratentorielle. Es wurde angenommen, dass der Grund hierfir
Liguorzirkulationsstérungen sind. Nur bei einem Drittel der Patienten stimmte die Lokalisation
des Tumors mit der Schmerzlokalisation Uberein. Bei der Halfte der Schmerzpatienten waren
Cephalgien das erste Symptom ihrer Erkrankung. 67% der Kopfschmerzpatienten berichteten
Uber zunehmende Kopfschmerzen (Pfund, Szapary, Jaszberenyi, Nagy, & Czopf, 1999).

2.4  UNTERSUCHTE INTRAKRANIELLE RAUMFORDERUNGEN UND THERAPIEMOGLICHKEITEN

Die Therapiemoglichkeiten benigner intrakranieller Raumforderungen sind je nach Pathologie
sehr unterschiedlich und werden im Folgenden zusammen mit den untersuchten
Krankheitsbildern vorgestellt. Generell kann man sagen, dass therapeutisch unter anderem
folgende Moglichkeiten neben einem konservativen Vorgehen bestehen:

e Bei einer offen chirurgischen Entfernung wird bei soliden Tumoren, haufig mikrochirurgisch,
versucht diese aus der arachnoidalen Grenzschicht zu |6sen und zu entfernen. Diffuse Tumoren
sowie Tumoren der Schadelbasis sind allerdings haufig nicht komplett resezierbar, da oft eine
Ummauerung von Gefdllen und Hirnnerven besteht. Bei der Indikationsstellung einer
chirurgischen Intervention sind immer das Lebensalter und damit einhergehend das
perioperative Risiko, die klinische Symptomatik, die topografische Lage der Raumforderung und
die von dieser ausgehenden Gefahr zu bericksichtigen.

e Vor allem bei stark vaskularisierten Tumoren kann es zudem sinnvoll sein, eine Embolisation
der tumorversorgenden Gefalle durchzufihren.

e AuRerdem lassen sich auch intrakranielle Tumoren haufig durch eine (neo-)adjuvante oder auch
alleinige fraktionierte Radiatio behandeln. Zudem hat sich etwa seit den 1990er Jahren die
Radiochirurgie mittels Gamma-Knife etabliert. Mit diesem speziellen Strahlentherapiegerat
lassen sich intrazerebrale Raumforderungen mit vergleichsweise hoher Strahlendosis und einer
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sehr hohen Genauigkeit bestrahlen, was in vielen Fallen eine einzeitige Behandlung ermdglicht.
Im Gamma-Knife befinden sich Cobalt-60-Quellen, welche halbkugelférmig angeordnet sind
und sich so einstellen lassen, dass sich die Strahlen aller 192 Quellen in einem definierten
Isozentrum treffen. Dadurch kann das umliegende Parenchym bestmoglich geschont werden.

2.4.1 MENINGEOM

Die meisten der in dieser Studie untersuchten Patienten unterzogen sich einer Operation
aufgrund eines benignen hirneigenen Tumors (50 Patienten). Allen voran war hier das
Meningeom mit seinen verschiedenen pathologischen Unterformen.

Meningeome sind meist scharf begrenzte Raumforderungen, die durch neoplastische
Transformation meningealer Zellen entstehen und in aller Regel (>90%) benigne sind. Sie sind
die haufigsten Hirntumoren im Erwachsenenalter und machen bei Frauen ca. 30% aller
Hirntumoren aus, bei Mannern etwa 15%. Es zeigt sich eine Zunahme mit dem Lebensalter,
wobei der Haufigkeitsgipfel im 6. - 7. Lebensjahrzehnt liegt. Gehauft tritt das Meningeom nach
ZNS Radiatio auf, mit ZNS-Traumata wurde kein Zusammenhang nachgewiesen. Ein gehaduftes
Auftreten findet sich auch bei Patienten mit Neurofibromatose Typ Il sowie selteneren
genetischen Aberrationen. Haufig treten Meningeome im Bereich der Falx cerebri, der
zerebralen Konvexitat, der Frontobasis, der Keilbeinfligelregion, den basalen Zisternen und der
Kleimhirnbrickenwinkel auf (Schlegel, Weller, & Westphal, 2003).Die Klinik stellt sich
entsprechend der Tumorlokalisation dar und die Diagnose wird mittels cCT, MRT, ggf.
Angiografie und nachfolgender pathologischer Untersuchung gestellt. Rezidive nach
chirurgischer Therapie zeigen sich selten, meist in den ersten finf Jahren (Grehl & Reinhardt,
2016).

1957 publizierte Donald Simpson ein Resektionsgrading, das mit der Rezidivhdufigkeit von
Meningeomen einhergeht. Grad | ist ein makroskopisch komplett resezierter Tumor inklusive
betroffener Dura oder ggf. kndcherner Verbindungen. Er hat die geringste Wahrscheinlichkeit
fir ein Rezidiv. Grad Il entspricht einer totalen Resektion aller sichtbaren Tumoranteile und
endothermischer Koagulation der Duraverbindungen. Grad Il bezeichnet die makroskopische
Tumorentfernung ohne Koagulation oder Resektion der Dura. Von Grad IV spricht man bei einer
Teilresektion des Meningeoms, bei dem intradurale Tumoranteile in situ belassen werden.
Grad V bezeichnet eine chirurgische Dekompression mit oder ohne Biopsie (Simpson, 1957).
Auch in aktuellen Studien zeigen die von Simpson publizierten Kriterien zur
Rezidivwahrscheinlichkeit Gultigkeit (Quddusi & Shamim, 2018). Sie werden daher auch heute
noch angewandt.

Die Klassifikation der Tumoren geschieht anhand ihrer Histologie wund ihres
Wachstumsverhaltens nach der WHO-Einteilung der Hirntumoren in Grad | — lll. Grad |
bezeichnet diejenigen Meningeome mit einer niedrigen Mitoserate und Absenz eines invasiven
Wachstums. Sie zeigen sich in 80-85% aller Meningeome (Buerki et al.,, 2018). Damit
einhergehend sind ein niedriges Risiko fur aggressives Wachstum und Rezidivbildung. Grad I
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bezeichnet die sogenannten atypischen Meningeome, Grad Il die anaplastischen
Meningeome. Diese hoheren Grade bezeichnen die Hirntumoren mit erhdhter
Wahrscheinlichkeit fir aggressives Wachstum und/oder Rezidivbildung. In vorliegender Arbeit
wurden daher nur Meningeome ersten Grades untersucht. Bei diesen ist im Regelfall eine
adjuvante Therapie nach Resektion nicht notwendig (Buerki et al., 2018).

Meningeome nach WHO Grad | lassen sich ferner histopathologisch in neun Subtypen einteilen.
Es wurden Patienten mit den Meningeomvarianten transitionales Meningeom,
psammomatdses Meningeom, meningotheliales Meningeom, fibroblastisches Meningeom,
mikrozystisches Meningeom, sekretorisches Meningeom und angiomatdses Meningeom
untersucht (vgl. Tabelle 2-1). In der Studienpopulation fanden sich keine Patienten, welche den
Subtypen der lymphoplasmazellreichen Meningeomen oder metaplastischen Meningeomen
zugeteilt wurden.

Subtyp Meningeom WHO Grad 1 Anzahl der untersuchten Patienten
Transitionales Meningeom 12

Psammomatdses Meningeom

Meningotheliales Meningeom

3
6
Fibroblasisches Meningeom 4
Mikrozystisches Meningeom 1
Sekretorisches Meningeom 1
Angiomatdses Meningeom 1

Meningeom WHO Grad | ohne nahere Bezeichnung 10

Tabelle 2-1 Untersuchte Meningeomsubtyen

2.4.2 ANEURYSMA

Bei 15 Patienten der Studie war die Indikation zur Kraniotomie ein intrazerebrales Aneurysma.
Ein Aneurysma bezeichnet eine lokale Aussackung eines BlutgefdRes, welches, je nach
Lokalisation, GroRe(-nzunahme) und Patientenvorgeschichte ein unterschiedlich hohes
Rupturrisiko birgt, das mit einer erheblichen Mortalitdtsrate einhergeht.

Aneurysmen finden sich meist an Verzweigungspunken von Arterien. Mit 85% finden sie sich
am haufigsten in der Carotisstrombahn, davon 35% an der A. carotis interna, 30% an der A.
communicans anterior und 20% an der A. cerebri media. Die restlichen 15% der Aneurysmen
finden sich vertebrobasilar, davon 5% an der Basilarisspitze (Raabe, Rohde, Beck, Berkefeld, &
Bewernick, 2011). Initial geht man von einer Verletzung der Lamina elastica interna der
intrazerebralen Arterien mit lokaler endothelialer Dysfunktion aus, die zu einem Remodeling
der GefaRe fUhren. Haufig verursachen sie lange Zeit keine Symptome und sind daher nicht
selten Zufallsbefunde bei der MR- bzw. CT-Bildgebung. Am sensitivsten, vor allem bei kleineren
Aneurysmen, stellt sich die Digitale Subtraktionsangiografie (DSA) als Goldstandard bei der
Diagnostik dar. Die haufigsten Symptome, die zu einer initialen Bildgebung fihren, sind
chronischer Kopfschmerz und Schwindel. Auch neurologische Defizite kommen vor (Etminan,
Dorfler, & Steinmetz, 2020).

Unrupturierte zerebrale Aneurysmen finden sich bei etwa 3,2% der Bevolkerung ohne spezielle
Risikofaktoren, die Pravalenz ist mit dem Alter zunehmend (Vlak, Algra, Brandenburg, & Rinkel,
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2011). Risikofaktoren scheinen unter anderem Bindegewebserkrankungen wie das Ehlers-
Danlos- oder das Marfan-Syndrom sowie die PCKD zu sein. Auch eine positive
Familienanamnese, arterielle Hypertension, Nikotinabusus und erhéhter Alkoholkonsum sowie
das weibliche Geschlecht scheinen ein Entstehen von Aneurysmen zu beglnstigen. Das 5-
Jahres Rupturrisiko eines Aneurysmas betragt etwa 3% (Etminan et al., 2020). Bei Patienten,
bei denen eine GrdRenzunahme der Aussackung beobachtbar ist, ist das Rupturrisiko
signifikant erhoht. AuRerdem spielen das Patientenalter, Bluthochdruck, die Aneurysmengrofie
und -lokalisation, SAB in der Patientenvorgeschichte und geographische Region des Patienten
eine Rolle. Beziiglich letzterer zeigt sich in verschiedensten Studien aus noch nicht geklarter
Ursache ein erhohtes Rupturrisiko flr Patienten in Japan sowie in Finnland gegenlber
Patienten aus dem Rest von Europa und Nordamerika (Greving et al., 2014).

Rupturiert ein zerebrales Aneurysma, fiihrt dies zu einer Subarachnoidalblutung, bei der ca. ein
Drittel der Patienten verstirbt, ein weiteres Drittel erleidet bleibende schwere neurologische
Komplikationen. Bei etwa der Halfte der Uberlebenden Patienten findet man persistierende
neurologische Defizite (Piek, 2019). Die Prophylaxe der Wahl einer Aneurysmenruptur ist ein
mikrochirurgisches Clipping oder die Ausschaltung mittels endovaskuldarem Coiling und
folgender Embolisation des Lumens. Beim Clipping sucht man die GefaBmissbildung offen
chirurgisch auf und platziert an der Aneurysmabasis eine oder mehrere Titanklammern (Clips),
wodurch das Aneurysma nicht mehr perfundiert wird. Die invasivere Methode des Clippings
steht einem vergleichsweise hdheren Risiko einer Reperfusion der Aussackung nach Coiling
gegenUber. Das Mortalitats- bzw. Morbiditatsrisiko beider Verfahren liegt bei etwa 4%. Es ist
somit im Einzelfall unter Einbeziehung aller bisherigen Erkenntnisse zu entscheiden ob eine
Ausschaltung Uberhaupt sinnvoll, bzw. welche Methode zu bevorzugen ist (Etminan et al,,
2020).

2.4.3 KAVERNOM

Die GefaRmissbildungen Kavernome (acht Patienten), arteriovendse Malformationen (AVM,
sieben Patienten) und dural-arteriovendse Fisteln (zwei Patienten) gehen haufig mit einem
abnormen Wandaufbau einher und sind insgesamt flir etwa 5% der intrazerebralen Blutungen
verantwortlich. Sie sind gleichzeitig die haufigsten Ursachen einer ICB bei jungen Patienten
unter 40 Jahren (AMBOSS GmbH, 29.09.2021).

Kavernome, auch genannt kaverndse Hamangiome oder kaverntse Malformationen, treten
etwa bei 0,4% der Bevolkerung auf (Vernooij et al., 2007). Es handelt sich dabei um sinusoidale
Bluthohlrdume im Gehirn mit langsamem Blutdurchfluss. Histologisch besteht es aus Knaueln
hyalinisierter pathologischer Kapillaren, welche in unterschiedlichem MaRe thrombosiert und
reperfundiert werden. Immer haufiger wird darum auch der Begriff kavernose kapillare
GefalBmalformation verwendet. Meist sind sie von einer Gliosenarbe und unterschiedlich alten
Hamosiderinablagerungen umgeben. Etwa 40-60% der Patienten leiden an einer autosomal
dominant vererbten Form der Pathologie (Mouchtouris et al., 2015). Aufgrund des langsamen
Blutflusses sind Kavernome angiografisch haufig occulte Ldsionen. Goldstandard bei der
Untersuchung ist die MRT.
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Kavernome verursachen bei 38-55% der Patienten epileptische Anfalle. Auerdem finden sich
fokale neurologische Defizite (12-45%), rezidivierende Blutungen (4-32 %) und chronische
Kopfschmerzen (5-52%). Bei Hirnstammkavernomen stehen Symptome wie Ataxie,
Doppelbilder und trigeminale Sensibilitdtsstorungen im Vordergrund. Meist ist der
Symptombeginn in der 3.-5. Lebensdekade (Wanke, Panagiotopoulos, & Forsting, 2007).Flr
infratentoriale Kavernome betragt das jahrliche Blutungsrisiko 3,8%, 0,4% fur supratentorielle
(Chalouhi et al., 2011).

Kavernome werden mittels mikrochirurgischer Resektion, stereotaktischer Bestrahlung oder
konservativ behandelt. Sie sind dynamische Lasionen, die ihre GroRe im Verlauf der Zeit immer
wieder dndern kénnen. Um das Odem préoperativ zu verkleinern, werden Patienten ein bis
zwei Wochen vor dem operativen Eingriff mit Steroiden behandelt. Es ist eine mdglichst totale
Resektion erforderlich, denn 40% der Residuen zeigen erneut Blutungsereignisse. Das Risiko
der chirurgischen Therapie hangt von der Lage der Anomalie ab. Das beste Outcome wird bei
Hirnnervenkavernomen erzielt, die meisten Komplikationen zeigen sich nach der Resektion von
Hirnstamm- und Rickenmarkskavernomen (Mouchtouris et al., 2015).

2.4.4 ARTERIOVENOSE MALFORMATION

Sieben Patienten wurden aufgrund einer arteriovendsen Malformation (AVM, auch piale
arteriovendse Malformation) behandelt. Diese haben das groflte Blutungsrisiko aller
intrakraniellen GefaRmissbildungen. Sie sind fur 25% der hamorrhagischen Insulte bei jungen
Erwachsenen unter 50 Jahren verantwortlich (Shaligram, Winkler, Cooke, & Su, 2019). Dies
erklart sich durch ihren histologischen Aufbau mit dem Fehlen von Kapillaren zwischen den
Arterien und Venen. Es finden sich allenfalls interponierte, primitiv aufgebaute GefaRe. Das
venose System ist dadurch direkt dem arteriellen Blutdruck ausgesetzt, was insbesondere zu
venosen Aneurysmen fiihrt.

Die Inzidenz von AVM ist 1,12-1,42 pro 100.000 Personenjahren. 36-38% der Falle prasentieren
sich initial mit einem Blutungsereignis. Das Blutungsrisiko flir Patienten mit unbehandelten
AVM liegt zwischen 2,10-4,12% jahrlich (Abecassis, Xu, Batjer, & Bendok, 2014). 88% der
Patienten sind dennoch asymptomatisch (Shaligram et al.,, 2019). Die Pathophysiologie der
AVM ist bis dato ungeklart (Ozpinar, Mendez, & Abla, 2017).

Die Diagnostik erfolgt meist mittels Kontrastmittel-CT, MRT und intraarterieller DSA. Spetzler
und Martin entwickelten 1986 ein Klassifikationssystem fiir cerebrale AVM. Dieser Score basiert
auf GrolRe der AVM in cm, der Art der vendsen Drainage, eloquenter, bzw. nicht eloquenter
Hirnregion. So lassen sich die Malformationen nach operativem Risiko in finf Grade einteilen.
Grad | entspricht dabei beispielsweise einer kleinen (<3cm) oberflachlichen Lasion im nicht-
eloguenten Kortex, Grad V waren groRRe (>6¢cm), tiefe und in neurologisch sensiblen Hirnarealen
gelegene AVM (Spetzler & Martin, 1986).

Die Therapieoptionen inkludieren die chirurgische Therapie, endovaskuldare Embolisation,
stereotaktische Bestrahlung und ein konservatives Vorgehen, oft auch in Kombination. Die
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mikrochirurgische Resektion ist die Therapie der Wahl fir mehr als die Halfte der Patienten
(Pradilla, Coon, Huang, & Tamargo, 2012).

2.4.5 AKUSTIKUSNEURINOM

Sieben Studienteilnehmer litten unter Akustikusneurinomen (auch Vestibularisneurinom bzw.
-schwannom). Damit wird ein Schwannom des N. vestibulocochlearis, wobei meist der N.
vestibularis betroffen ist, bezeichnet. Frauen erkranken etwas haufiger als Manner und der
Haufigkeitsgipfel ist vom 45-70. Lebensjahr (Andreas Hufschmidt, Licking, & Rauer, 2013). Eine
Atiologie ist nicht bekannt, wobei das Auftreten typisch bei Neurofibromatose-Typ-2 ist. Eine
Meta-Studie aus dem Jahr 2016 fand Hinweise darauf, dass Personen, die oft lauten
Hintergrundgerauschen ausgesetzt sind, ein hdheres Risiko aufweisen. Rauchen verminderte
das Risiko, ein AKN zu entwickeln (Chen, Fan, Zheng, Cao, & Wang, 2016).

Die Klinik umfasst haufig einen einseitigen Tinnitus und progrediente Horstérung bis hin zur
Ertaubung. Ggf. kommen Gangataxie, Schwindel oder Hirndrucksymptome hinzu. Die
Diagnostik erfolgt mittels MRT, ENG, akustisch evozierten Hirnstammpotentialen,
Tonaudiometrie sowie cCT. Des Weiteren ist eine Eiweillerhdhung im Liquor wegweisend
(Grehl & Reinhardt, 2016).

Therapeutisch ist eine chirurgische Exzision oder eine radiochirurgische fokussierte Radiation
mittels Gamma Knife mit 12-13 Gy Einzeldosis moglich. Auerdem besteht, vor allem bei
groReren Tumoren Uber 2 cm, die Moglichkeit der stereotaktischen fraktionierten
Strahlentherapie. Der operative Zugangsweg (subokzipital, retromastoidal, subtemporal oder
translabyrithar) hangt von GrolRe und Lage des Tumors ab. Je kleiner der Tumor, desto niedriger
sind die Komplikationsraten, hierbei kommt es vor allem zu N. facialis und N. cochlearis
Lasionen (Grehl & Reinhardt, 2016). Das Rezidivrisiko bei totaler Resektion liegt nach 16 Jahren
bei unter 1% (Andreas Hufschmidt et al., 2013).

2.4.6 INTRAORBITALES HAMANGIOM

Ferner wurden in vorliegender Studie Patienten nach chirurgischer Therapie eines
intraorbitalen Hamangioms untersucht. Unter einem Hdmangiom versteht man einen
gutartigen vom Endothel ausgehenden Gefdaltumor. Man kann zudem unterscheiden in
kapillare Hamangiome oberflachlicher GefdRe, seltener kaverntse Hamangiome
tieferliegender Gefdlle sowie Mischformen. Die haufigste intrakonale Raumforderung
erwachsener Patienten ist das kaverndse Hamangiom. Dieses kann, wie auch andere orbitale
Raumforderungen, zu  Exophtalmus, Bulbusdislokation,  Strabismus,  Schmerzen,
Sehverschlechterung und Gesichtsfeldausfallen fiihren. Meist ist die chirurgische Resektion die
Therapie der Wahl (von Sonnleithner, Zorn, & Bertelmann, 2019). Haufige Zugange sind, je nach
Lage des Tumors, die laterale Orbitotomie oder ein fronto-orbito-zygomatischer Zugang (Boari,
Gagliardi, Castellazzi, & Mortini, 2011).
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2.4.7 TRIGEMINUSNEURALGIE
Finf der eingeschlossenen Patienten litten an einer Trigeminusneuralgie (TGN). Bei ihnen
erfolgte eine mikroneurochirurgische Dekompression des N. Trigeminus nach Janetta.

Die Diagnosekriterien einer TGN sind wiederkehrende paroxysmale unilaterale
Gesichtsschmerzattacken in den Versorgungsbereichen, die mindestens einen Ast des N.
Trigeminus betreffen, ohne Ausstrahlung dartber hinaus. Zudem muss der Schmerz zwischen
Sekundenbruchteilen und zwei Minuten dauern, von starker Intensitdt sein und eine
stromstoRartige, einschiefende, stechende oder scharfe Qualitat haben. Auch mussen dem
Schmerz harmlose Reize im betroffenen Versorgungsbereich des N. trigeminus vorangegangen
sein ((IHS), 2018). Diese Ausloser sind haufig Essen, Trinken, Sprechen, die Berihrung
bestimmter Triggerzonen im Gesicht oder sogar ein Luftzug. Etwa die Halfte der Patienten hat
begleitende Dauerschmerzen im betroffenen Gebiet. Die Krankheit tritt mit einer Prdvalenz von
0,16-0,30% vorwiegend bei Frauen tber 40 Jahren auf (Ruscheweyh, Lutz, & Mehrkens, 2020).

Die Diagnose einer TGN wird klinisch gestellt. Man kann TGN weiter einteilen in klassisch,
idiopathisch und sekundar. Von der klassischen TGN spricht man, wenn der Nachweis einer
neurovaskuldaren Kompression mittels MRT oder wahrend eines chirurgischen Eingriffes mit
morphologischen Veranderungen in der Wurzel des Trigeminusnervs (Atrophie,
Demyelinisierung, neuronaler Zellverlust, Verdanderungen der MikrogefalRe, Verdrangung etc.)
erfolgt. Ublicherweise tritt diese Form im Versorgungsgebiet von V2 oder V3 auf ((IHS), 2018).
Oft erfolgt die Kompression durch die A. cerebelli sup. oder A. cerebelli post. inf. am zisternalen
Anteil des N. Trigeminus. Jedoch kommt auch bei Gesunden in 25-85% der Falle ein Gefal-
Nerven-Kontakt in der Zisterne vor (Ruscheweyh et al., 2020).Einer sekundaren TGN liegt meist
eine Multiple Sklerose oder eine Raumforderung zugrunde, weshalb diese Ursachen bei jeder
Diagnosestellung zwingend mittels Bildgebung auszuschlieRen sind. Die Idiopathische Form
macht ca. 10% der Falle aus.

Die medikamentose Therapie beinhaltet als Mittel der ersten Wahl Carbamazepin sowie
Oxcarbazepin. Bei fehlender Besserung kdnnen weitere Antiepileptika oder eine subcutane
oder intracutane Injektion von Botulinumtoxin Abhilfe schaffen. Bei therapierefraktdrer TGN
ist, je nach ursachlicher Form, an eine neurochirurgische Versorgung zu denken. Als
Goldstandard der operativen Therapie wird die sogenannte mikrovaskuldare Dekompression
nach Janetta angesehen, bei der Uber eine kleine subokzipitale/retromastoidale Trepanation
der Zugang zum Kleinhirnbriickenwinkel erfolgt, wo der N. trigemininus prapariert wird. Meist
ist der GefalR-Nerven-Kontakt an der Eintrittszone des Nervs in den Hirnstamm gelegen. Durch
das Einfligen alloplastischen Materials, heutzutage beispielsweise Teflonvlies, wird der Kontakt
behoben. Eine mikrovaskuldre Dekompression bewirkt in 76% der Patienten eine
Schmerzfreiheit und ist somit auch bei medikamenttsen Therapieversagern eine wirksame
Option (Holste, Chan, Rolston, & Englot, 2020).
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2.4.8 PILOZYTISCHES ASTROZYTOM

Bei zwei der untersuchten Patienten wurde ein pilozytisches Astrozytom diagnostiziert. Dies ist
der einzige Tumor der Gruppe der Gliome, der als WHO Grad | Tumor klassifiziert wird. Dieser
von den Astrozyten ausgehende Tumor tritt besonders haufig im Kindes- und jungen
Erwachsenenalter auf. Lokalisiert sind pilozytische Astrozytome am haufigsten in der Nahe von
Mittellinienstrukturen wie z.B. dem N. opticus (sog. Optikusgliom), dem Ill. Ventrikel, Thalamus,
medianen Temporallappen, Kleinhirn und Hirnstamm. Klinisch ist in GUber 60% der Falle als
Erstsymptom ein Krampfanfall auszumachen. Auch Hirndruckzeichen, Kleinhirnsymptome,
Hormon- und Sehstérungen kommen vor. Im cCT/cMRT zeigt sich eine zystische, gut
abgrenzbare Ldsion. Bei kompletter Resektion des Tumors ist der Therapieansatz kurativ, selten
kann es zu einer malignen Progression kommen (Grehl & Reinhardt, 2016).

2.4.9 AV-FISTEL

Bei der duralen arteriovendsen Malformation (DAVM), auch AV-Fistel oder Durafistel genannt,
handelt es sich um eine pathologische Kurzschlussverbindung zwischen Arterien und Venen
bzw. Sinus der Hirnhdute. Im Gegensatz zu pialen AVM haben sie keinen parenchymalen Nidus
und werden fast nur von Arterien gespeist, die die Dura versorgen. In Einzelfdllen kénnen auch
piale Arterien zur Shuntverbindung beitragen. Sie kommen seltener als Kavernome und piale
AVM vor. In dieser Gruppe der intrakraniellen GefaBmissbildungen machen sie nur etwa 10-
15% aus. Der Altersgipfel liegt bei 50-60 Jahren (Reynolds, Lanzino, & Zipfel, 2017). In 62,6%
befand sich der Fistelpunkt am Sinus transversus oder sigmoideus (Kurre, Chapot, & Berlit,
2020).

Die Art der venotsen Drainage bestimmt zum GrofSteil das Gefahrdungspotential fir den
Patienten. Am haufigsten werden durale AVM nach Cognard (Cognard et al., 1997) oder Borden
(Cognard et al., 1997) eingeteilt.

Bei Cognard | erfolgt die venose Drainage mit antegradem Fluss in einen Durasinus, bei Typ Il
zeigt sich ein Reflux in entweder einen duralen Sinus oder eine kortiakale Vene. Typ I
bezeichnet eine direkte Drainage in eine kortikale Vene, wenn sich zusatzlich eine vendse
Ektasie zeigt, spricht man von Typ IV und bei Typ V zeigt sich eine Drainage in perimedullare
Venen. Bei Typ | kommt es selten zu schwerwiegender Symptomatik, da der Blutabstrom
funktionell ausreichend gewahrleistet ist. Es erhoht sich jedoch bei steigendem Grad das Risiko
einer stauungsbedingten Enzephalopathie oder einer Hirnblutung. Bei Typ V ist in erster Linie
mit einer Myelopathie zu rechnen.

Borden unterscheidet 3 Typen: |. Drainage in einen duralen Sinus oder eine meningeale Vene,
Il. Drainage in einen duralen Sinus mit retrogradem Fluss in eine subarachnoidale Vene, lll.
Drainage in eine subarachnoidale Vene.

Durch Veranderung der Drainagewege kann sich jederzeit der Typ nach Congard/Borden
andern.
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Klinisch prasentieren sich DAVM nicht selten durch Kopfschmerzen, wohl infolge eines
gesteigerten Druckes in der Dura durch vendse Stauung. Durch eine Druckerhdéhung im
venosen System kann es auch zu Hirnblutungen oder epileptischen Anféllen, Enzephalopathien
oder Kompressionssyndromen von Umgebungsstrukturen kommen. Haufig tritt des Weiteren
ein pulsatiler Tinnitus auf, vor allem bei einer parasinusoidalen Lage oder einer Fistel in Nahe
des Sinus petrosus inferior (Kurre et al., 2020).

Es ist eine Diagnostik mittels MRT bzw. MRA oder CT moglich, die Fistelklassifikation erfordert
jedoch eine DSA.

Die chirurgische Therapie ist meist denjenigen DAVM vorbehalten, bei denen eine
endovaskuldre Therapie nicht zielfihrend war bzw. nicht moglich ist (Pradilla et al., 2012). Eine
Strahlentherapie ist selten indiziert.

2.4.10 ARNOLD-CHIARI-MALFORMATION

Zwei der untersuchten Patienten wurden aufgrund einer Arnold-Chiari-Malformation
kraniotomiert. Darunter versteht man verschiedene Stoérungen der Embryogenese mit
Verschiebung des Kleinhirns und der Medulla oblongata nach kaudal durch das Foramen
magnum in den Spinalkanal. Dadurch kann es zur Kompression des Hirnstammes oder zu
pathologischen Liquorpulsationen kommen. Gleichzeitig stellt sich die hintere Schadelgrube
flach und verkleinert dar. Es handelt sich dabei um die haufigste Kleinhirnfehlbildung, die oft in
Kombination mit einem Hydrocephalus steht. Die Inzidenz betragt 1:25.000 Geburten (A.
Hufschmidt & Bar, 2009).

Sie wird in drei Typen eingeteilt. Bei Typ | findet sich eine Verlagerung der Kleinhirntonsillen
nach kaudal, was zu Liquorabflussstorungen fihren kann. Diese Form ist in 50-75% mit einer
Syringomyelie assoziiert, auch ein Hydrozephalus kann in <10% der Falle auftreten (Piek, 2019).
Meist manifestiert sich die Fehlbildung erst im Erwachsenenalter (40.-50. Lebensjahr) durch
Bewegungseinschrankungen, Kopf- und Nackenschmerzen, radikuldare Schmerzen in der
Schulter- bzw. Armregion aber auch Symptome einer Hirnstamm- oder Kleinhirnkompression
wie Schwindel, Atembeschwerden oder Downbeat-Nystagmus. Diagnostisch lasst sich haufig
bereits mit einem nativen Rontgen des Schadels eine Abflachung der hinteren Schadelgrube,
sowie ein erweitertes Foramen magnum erkennen. In der Magnetresonanztomografie kann
man eine Herniation der Kleinhirntonsillen in den Cervicalkanal, Syringomyelie, Encephalocele
sowie eine Meningozele ausmachen (A. Hufschmidt & Bar, 2009).

Therapeutisch ist bei Symptomatik eine Dekompression der hinteren Schadelgrube indiziert,
welche mittels einer etwa 3 cm groRen Kraniektomie, die den Rand des Foramen magnum
einschliel§t, durchgefthrt wird. Danach wird die Dura erdffnet und die Liquorwege werden
durch Losen der arachnoidalen Verwachsungen oder Resektion der Kleinhirntonsillen
wiederhergestellt. Gegebenenfalls ist auch eine Duraerweiterungsplastik sinnvoll. Dadurch
entsteht eine Cisterna magna, Uber die der Liquor physiologisch zirkulieren kann. So ist
ebenfalls mit einer Rickbildung der Syringomyelie zu rechnen. Ein Hydrozephalus muss
zusatzlich durch Shuntanlage behandelt werden.
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Die Prognose ist nach Dekompression generell gut, bei langer bestehenden Beschwerden ist
jedoch eine vollstandige Rickbildung nicht immer moglich (Piek, 2019).

Die Arnold-Chiari-Malformationen Typ Il und Il manifestieren sich bereits im
Neugeborenenalter durch Atemstérungen, Stoérungen der Schlund- und Kehlkopfmuskulatur
oder einen Opisthotonus. Es findet sich bei der Chiari-Malformation Typ Il ein Tiefstand der
Kleinhirntonsillen, des Hirnstammes sowie des dritten Ventrikels. Assoziiert ist diese Form mit
einer Spina Bifida, auch hier kann ein Hydrozephalus auftreten. Bei Typ lll zeigt sich eine
massive Verlagerung des Kleinhirns mit Ausbildung eines kndchernen Defektes. Assoziiert ist
diese Form mit einer Enzephalozele und zervikaler Spina bifida. Die Lebenserwartung bei Typ
Il ist sehr gering (A. Hufschmidt & Béar, 2009).

2.4.11 PINEOZYTOM

Zwei Patienten wurden aufgrund eines Pineozytoms kraniotomiert. Pineozytome sind
parenchymale Wucherungen der Pinealiszyste und extrem seltene Tumoren, die etwa 0,1%
aller intrakraniellen Tumoren ausmachen. Diese Tumoren kénnen in jedem Alter auftreten,
kommen jedoch am haufigsten bei jungen Erwachsenen vor. Das Auftreten bei beiden
Geschlechtern ist gleich haufig. Sie werden nach der WHO-Klassifikation zur Gruppe | gezahlt
und wachsen verdrangend. Haufig zeigen Patienten Augenbewegungsstorungen oder
Hirndruckzeichen aufgrund eines chronisch progressiven obstruktiven Hydrocephalus. Dies
kann unter anderem auch zu chronischer Kopfschmerzsymptomatik fiihren. Die vollstandige
Heilung ist nur durch eine chirurgische Resektion moglich (G. Reifenberger, 2010).

2.4.12 DERMOIDZYSTE

Ein Studienteilnehmer litt unter einer Dermoidzyste. Eine intrakranielle Dermoidzyste ist eine
seltene kongenitale benigne Zyste, die unter anderem Fettzellen, Hautzellen, Talgdrisen und
sogar Haare und Zdhne beinhalten kann. In der Regel weisen sie ein langsames, lineares
Wachstum durch ZellabstoRung und Sekretion ins Zysteninnere auf. Es wird vermutet, dass
diese Neoplasmen aus versprengten Ektodermzellen entstehen, die im Rahmen der
Embryogenese ins Neuralrohr eingeschlossen werden (Das, Tahir, Debnath, & Pangtey, 2007).
Sie machen etwa 0,04-0,6% aller primar intrakraniellen Tumoren aus (Lunardi & Missori, 1991).
Am haufigsten findet man diese Lasionen infratentoriell im Kleinhirnbrickenwinkel.
Dermoidzysten sind oft asymptomatisch, konnen aber, etwa durch Abgabe von Talg, zu
rekurrierenden Episoden von Meningitiden fiihren oder auch in seltenen Fallen rupturieren,
was potenziell todlich ist.

2.4.13 LANGERHANS-ZELL-HISTIOZYTOSE

Ein Patient wurde aufgrund einer Langerhans-Zell-Histiozytose (auch Histiozytosis X) operiert.
Dies ist eine primar nicht-maligne Proliferation der Langerhanszellen. Sie zahlen zu den
dendritischen Zellen der Haut und dienen als Gewebsmakrophagen der Antigenprasentation.
Meist wird die Erkrankung im Kindesalter, vor dem 15. Lebensjahr, diagnostiziert und betrifft
vor allem Jungen. Die Proliferation eosinophiler Granulome kann lokalisiert oder disseminiert
auftreten. Beim disseminierten Befall von Knochen und Weichteilen wird unter anderem gerne
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der Schadel befallen. Ist die Sella turcica involviert, zeigt sich hdufig ein Diabetes insipidus, aber
auch weitere Symptome wie Fieber, Exophtalmus oder Lymphknotenschwellungen kénnen
auffallen. Rezidive nach operativer Curettage sind selten (Graf, 2018).

2.4.14 WEITERE RAUMFORDERUNGEN

Ein Patient litt an einem traumatischen SDH und einer Arachnoidalzyste. Das Subduralhdmatom
hatte ein Schadel-Hirn-Trauma im Zuge einer gewalttatigen Auseinandersetzung zur Ursache.
Unter einer Arachnoidalzyste versteht man eine gutartige, flissigkeitsgefillte Zyste im ZNS,
welche meist angeboren ist.

Aullerdem erfolgte in einem Fall eine Anlage eines Double STA-MCA Bypasses nach Arteria
carotis interna (ACl) Verschluss. Hierunter versteht man einen Arteriellen Bypass der Arteria
temporalis superficialis (STA) zur Arteria cerebri media (MCA).

Eine weitere Kraniotomie wurde bei zystisch eingeschmolzenem Narbengewebe durchgefiihrt.
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2.5 DEPRESSION

Haufig konnte in der Vergangenheit ein gemeinsames Auftreten von Kopfschmerz und
Erkrankungen aus dem depressiven Formenkreis gezeigt werden. Aufgrund dessen wurde auch
in vorliegender Arbeit die psychische Belastung erfasst und untersucht.

Die Depression zahlt zu den affektiven Stérungen. Die Leitsymptome beinhalten laut ICD-10
gedriickte Stimmung, Interessenverlust und Antriebsminderung Uber mindestens zwei
Wochen. Zusatzlich kdnnen noch u.a. Verminderung der Konzentration, vermindertes
Selbstwertgefiihl  und  Selbstvertrauen,  Schuldgefiihle/Gefihl  der  Wertlosigkeit,
negative/pessimistische Zukunftsperspektiven, Gedanken an (bzw. erfolgte) Selbstverletzung
oder Suizidhandlungen, Schlafstérungen sowie verminderter Appetit auftreten.

In vorliegender Studie wurden die Patienten bei der Erst- und der Follow-up-Befragung mittels
des Beck-Depression-Inventory-Il nach Symptomen einer depressiven Erkrankung befragt. Dies
ist ein Inventar an Fragen, welches erstmals 1961 von A.T. Beck et al. publiziert wurde, um
Depressionen mit einem standardisierten Werkzeug zu erkennen und zu quantifizieren. Eine
genauere Erlduterung des Inventars findet sich im Kapitel ,Methoden®.

Bereits in unzahligen Studien konnte ein Zusammenhang zwischen Schmerz und Depressionen
gezeigt werden (Bair, Robinson, Katon, & Kroenke, 2003; Ghoneim & O'Hara, 2016; Lampl et
al., 2016). Diese kommen haufig gemeinsam bei Patienten vor und scheinen sich gegenseitig
zu verstarken und zu beeinflussen. Schmerz macht die Diagnostik und Behandlung einer
Depression schwieriger oder kann diese sogar hervorrufen. Andersherum haben depressive
Patienten aber auch ein verstarktes Schmerzempfinden und leiden unter grolReren
schmerzbedingten Einschrankungen. Unter anderem wird eine Modulierung neuronaler
Pathways oder eine generelle Anderung zentralnervdser neuronaler Aktivitidten diskutiert
(Doan, Manders, & Wang, 2015). Die besten Behandlungsergebnisse bei Schmerz und
Depression werden mit ganzheitlichen Modellen erzielt, bei denen beide Aspekte
gleichermalien in Angriff genommen werden (Bair et al., 2003).

Die Depression ist gleichermaRen eine postoperative Komplikation, die einhergeht mit
erhdéhter Morbiditdat und Mortalitat. Dies ist erklarbar durch eine mogliche Auslosung
depressiver Symptome durch den akuten postoperativen Schmerz oder das psychologische
Trauma einer OP. Auch das postoperative Delir tritt haufiger bei Patienten auf, welche an
depressiven Verstimmungen und/oder Schmerzen leiden. Zusatzlich kann als Trigger einer
depressiven Episode auch ein einschneidendes Lebensereignis fungieren. Bei den in dieser
Arbeit eingeschlossenen Patienten kdnnte es sich dabei um die Tatsache handeln, sich einem
neurochirurgischen Eingriff am ZNS unterziehen zu missen. Depression ist auch ein starker
Pradiktor fir chronischen postoperativen Schmerz (Ghoneim & O'Hara, 2016).
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2.6 KOPFSCHMERZ ALS KOMORBIDITAT

Physische Symptome, allen voran Schmerz, sind der Hauptgrund fir eine arztliche Vorstellung
(Komaroff, 1990; Kroenke, 2001). Kopfschmerz kommt, auch international gesehen, sehr haufig
vor. Global gesehen betrdgt die Pravalenz einer aktiven Kopfschmerzerkrankung bei
Erwachsenen 46%. 3% entfallen auf chronischen Kopfschmerz. Die Lebenszeitpravalenz fir
Cephalgien betragt gar 66% (Stovner et al., 2007).

Lange war Komorbiditat definiert als eine Krankheit, welche gleichzeitig, jedoch unabhangig
von mindestens einer weiteren besteht. In den letzten Jahren werden immer haufiger auch
Zusammenhange erforscht (First, 2005). Dies ist interessant, da Symptome komorbider
Krankheiten sich synergistisch verstarken konnen oder eine mogliche Behandlung erschweren
kdnnen. Haufige Komorbiditdten zu kennen ist insofern relevant, als dass man, wenn die eine
Krankheit auftritt, gezielt nach haufig gemeinsam auftretenden Pathologien suchen kann. Dies
kann eine Behandlung beider Krankheiten beschleunigen und erleichtern.

Laut ICHD kénnen auch zwei oder mehr Kopfschmerzformen bei einer Person vorkommen.
Kopfschmerzen wurden auRerdem auch schon mit einer Vielzahl anderer Krankheiten und
Symptomen in Verbindung gebracht, die neben den bereits erwdhnten Depressionen unter
anderem auch Schlaganfall, Hypertonie, Diabetes, Asthma und Ubergewicht beinhalten.
Aufgrund der Vielfalt der Komorbiditaten bleibt es aber oft schwierig, kausale Zusammenhange
herzustellen (Jensen & Stovner, 2008).

Worin besteht nun der Zusammenhang zwischen Kopfschmerzen und psychiatrischen
Erkrankungen, allen voran der Depression? Eine grol} angelegte europaische Studie aus zehn
EU-Landern unter dem Titel ,Eurolight” untersuchte bei 6624 Patienten den Einfluss
unterschiedlicher Kopfschmerzarten auf das Privatleben bzw. die psychische Gesundheit
(Steiner et al., 2014). Darunter Migrane, Spannungskopfschmerz und anzunehmender
Kopfschmerz zurlckzufihren auf einen Medikamentenlibergebrauch (pMOH). Unter pMOH
versteht man einen Kopfschmerz an Uber 15 Tagen pro Monat, der sich als Folge eines
regelmaRigen Ubergebrauches von Kopfschmerz-Akutmedikation entwickelt. Der Patient muss
zudem eine vorbestehende primire Kopfschmerzerkrankung haben. Ubergebrauch wird je
nach Substanz als Einnahme an mindestens zehn oder 15 Tagen pro Monat flr mindestens drei
Monate bezeichnet. Dieser Kopfschmerz verschwindet meistens, aber nicht immer, nach Ende
des Ubergebrauches ((IHS), 2018).

Man fand mittels des Eurolight-Projekts heraus, dass am stdrksten der pMOH mit
Angststorungen und Depressionen assoziiert war. Auch bei Migrdnepatienten zeigten sich
gehauft psychiatrische Erkrankungen. Beim Spannungskopfschmerz zeigte sich nur eine
Assoziation mit Angststorungen, nicht jedoch mit depressiven Symptomen (Lampl et al., 2016).
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3 FRAGESTELLUNG

In der vorliegenden prospektiven Beobachtungsstudie wurden 107 Patienten mit der Diagnose
einer gutartigen intrakraniellen Raumforderung einige Tage vor sowie, soweit moglich,
mehrere Monate nach ihrer initialen Kraniotomie mittels eines speziellen Fragebogens
detailreich zu Cephalgien und mittels eines weiteren Fragebogens zu depressiven Symptomen
befragt. Die Ergebnisse beider Befragungen sollen hier miteinander verglichen und genau
analysiert werden. Bereits in friiheren Studien stellte sich heraus, dass nach einer Kraniotomie
zwar einige Patienten an Cephalgien litten, die zuvor kopfschmerzfrei waren, ebenso zeigte sich
aber auch, dass die Symptome postoperativ verbessert oder auch ganz fehlend sein kénnen.

Da das Gehirn selbst als nicht schmerzempfindlich gilt, wurden Kraniotomien lange Zeit als
schmerzarme Operationen angesehen, was sich in den letzten Jahren und Jahrzehnten jedoch
zunehmend anderte (de Gray & Matta, 2005).

Es soll die Anderung von Kopfschmerzphdnomenen, die nach der chirurgischen Behandlung
einer benignen Raumforderung bei den untersuchten Patienten auftritt, untersucht werden.
Aullerdem wird der Frage nachgegangen, ob es einen Zusammenhang mit bestimmten
Patientenmerkmalen oder Vordiagnosen gibt. Hierzu ist vor allem ein Zusammenhang mit
Erkrankungen aus dem depressiven Formenkreis zu erwahnen, da vieles darauf hindeutet, dass
Patienten mit Kopfschmerzen haufiger an psychischen Erkrankungen leiden. Ebenso gibt es
Hinweise darauf, dass psychische Erkrankungen Cephalgien ausldésen konnen.

Es gibt bereits zahlreiche Ansatze, PCH vorzubeugen oder Prognosen zu treffen, mit teils sehr
unterschiedlichen und widersprichlichen Resultaten. Es ist auRerdem bemerkenswert, dass die
Forschung sich viele Jahre lang auf PCH bei Akustikusneurinomen fokussierte und PCH nach
anderen Indikationen vernachlassigte.

Die genaue Pravalenz von PCH und auch die daraus resultierende psychische Belastung fir das
Individuum sind immer noch unzureichend erforscht.
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4 METHODEN

4.1 PATIENTENKOLLEKTIV — AUSWAHL UND AUFKLARUNG

Insgesamt wurden 165 Patienten befragt, die zwischen Februar 2016 und Februar 2019 im
Klinikum rechts der Isar der Technischen Universitdat Minchen erstmals kraniotomiert wurden.
In genanntem Zeitraum wurden, inklusive Revisionen, 4230 Kraniotomien in diesem Haus
durchgefiihrt. Die zugrundeliegenden Diagnosen der besagten Patienten reichten von
vaskularen Malformationen Uber gutartige Tumoren bis hin zu aggressiven malignen
hirneigenen Tumoren (ab WHO Il) und Metastasen.

In vorliegender Arbeit wurden 96 der oben genannten Patienten, jene mit benignen
Raumforderungen, eingeschlossen. Es wurden Patienten Uber 18 Jahre untersucht, welche
noch niemals zuvor kraniotomiert wurden. Diese wurden meist im Zuge ihrer OP-Vorbereitung,
die im Allgemeinen wenige Tage vor der geplanten Kraniotomie stattfindet, personlich
aufgesucht und Gber den Ablauf der Studie sowie Uber den Datenschutz aufgeklart.

Sobald auf Patientenseite alle Fragen und Bedenken gekldart waren und die Einwilligung
unterschrieben war, wurde mit der eigentlichen Befragung fortgefahren.

4.2 DATENERHEBUNG
Die Datenerhebung erfolgte zweizeitig mit einer Erstbefragung kurze Zeit vor dem
chirurgischen Eingriff sowie einem Follow-up vier bis zwdlf Monate nach erfolgter Kraniotomie.

4.2.1 ERSTBEFRAGUNG

Direkt nach der Aufklarung und Einwilligung zur Studie wurden die Patienten mit Hilfe eines
eigens entwickelten Fragebogens von zwei Studentinnen im klinischen Abschnitt des Studiums
der Humanmedizin befragt. Die Fragen wurden den Patienten muindlich gestellt, da im
Fragebogen einige Fachtermini vorkommen und man ohne Hilfestellung nicht von einer
ausreichenden Qualitat der Befragung hatte ausgehen kdnnen. Der Fragebogen enthielt Fragen
zu Haufigkeit und Phadnotyp moglicherweise bestehender Kopfschmerzen anhand der
verschiedenen Kriterien der ICHD, siehe Abbildung 4-1. Danach wurden die Patienten gebeten,
selbststandig ihr psychisches Befinden der vergangenen 14 Tage mithilfe des 1961 entwickelten
und 1996 Uberarbeiteten Beck-Depressions-Inventar-1l anzugeben, um die Schwere einer
moglichen depressiven Symptomatik beurteilen zu konnen (Beck, Ward, Mendelson, Mock, &
Erbaugh, 1961).

Einleitend begonnen wurde stets mit der Frage, ob es in den letzten drei Monaten zu

o

Kopfschmerzereignissen gekommen war. Wurde dies mit ,Ja“ beantwortet, wurden
Charakteristika wie Haufigkeit, Beginn, Dauer, Dynamik, Qualitat, Schmerzintensitat,
Lokalisation, Nackenschmerzen, Begleitsymptome, Patientenvorgeschichte (hier vor allem im
Hinblick auf bestehende neurologische oder psychiatrische Diagnosen) und regelmaRige

Medikamenteneinnahme dokumentiert.
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Im Zuge der Befragung nach der Lokalisation der Cephalgien wurde der Patient gebeten, auf
einer Skizze der jeweils rechten und linken Kopfhalfte selbst einzuzeichnen, wo er den Schmerz
vernahm, siehe ebenfalls Abbildung 4-1. In den meisten Fallen wurden anhand dieser Skizzen
die Regionen der Kopfschmerzen in Fachtermini angegeben. Die Schmerzintensitat wurde
anhand einer visuellen Analogskala angegeben, bei der null Schmerzfreiheit und zehn dem
starksten vorstellbaren Schmerzerlebnis entspricht. Die Patienten wurden explizit darauf
hingewiesen, dass Begleitsymptome nur wenn sie in zeitlichem Zusammenhang mit den
Kopfschmerzen auftreten, als solche angegeben werden kdnnen. Patientenvorgeschichte und
aktuelle Medikation wurden im Allgemeinen anhand der Angaben des Patienten dokumentiert.

Eine mogliche ,Migrane”, welche jedoch niemals arztlich diagnostiziert worden war, sowie
Kopfschmerzen, welche seltener als einmal im Monat auftraten, wurden als rezidivierender
Kopfschmerz ohne nahere Angabe klassifiziert. Dazu zahlten vor allem auch undefinierbare
Kopfschmerzen in Stresssituationen und ,, Wetterflhligkeit”. Dies war relativ haufig der Fall und
wurde oft auch zusatzlich zu einem dringlicheren, nadher beschriebenen, Kopfschmerz
angegeben. Lag der letzte Anfall langer als drei Monate vor der Befragung zuriick, wurde dies
ebenfalls als unklassifizierbarer Kopfschmerz bzw. Migrdane in der Anamnese gewertet, auch
wenn davor haufiger als einmal pro Monat Beschwerden aufgetreten waren.

Es wurden folgende Arzneimittelgruppen als analgetisch wirksam bewertet: NSAR, Nicht-
Opioidanalgetika, Opioide, Antiepileptika und Antidepressiva. Von allen Studienteilnehmern
wurden praoperativ. am haufigsten Antiepileptika eingenommen, am zweithdufigsten
Opioidanalgetika und am dritthdaufigsten NSAR.

Zuletzt wurde den Studienteilnehmern der zweiseitige Beck-Depressions-Inventar-II-
Fragebogen ausgehandigt. Damit ldsst sich anhand von 21 Gruppen von Aussagen, die typische
Symptome einer Depression beschreiben, ein Screening durchfiihren sowie die Schwere
depressiver Symptomatik erfassen. Die Patienten kdnnen diesen Test selbst durchflhren. Es
gibt je vier Antwortmoglichkeiten, die nach Schwere der Beeintrachtigung in aufsteigender
Reihenfolge sortiert sind. Diese sind von 0 bis 3 nummeriert. Es handelt sich um Aussagen zu
den Themen Traurigkeit, Pessimismus, friihere Misserfolge, Verlust von Freude, Schuldgefiihle,
Geflihle bestraft zu werden, Abneigung gegen sich selbst, Selbstvorwirfe,
Selbstmordgedanken oder -winsche, Weinen, Unruhe, Interesselosigkeit,
Entschlussunfahigkeit, = Wertlosigkeit, =~ Verlust an  Energie, Verdnderungen der
Schlafgewohnheiten, Reizbarkeit, Verdanderungen des Appetits,
Konzentrationsschwierigkeiten, Midigkeit, und Verlust des Interesses am Sex. Der Patient wird
im Anleitungstext dazu aufgefordert, sich in jeder Gruppe eine Aussage auszusuchen, die am
besten beschreibt, wie er sich in den letzten zwei Wochen, einschlieRlich des Tages der
Befragung, geflihlt habe. Beim gleichwertigen Zutreffen von zwei oder mehr Aussagen
innerhalb einer Gruppe soll die Aussage mit der hdheren Zahl angekreuzt werden.
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Am Ende werden die 21 Zahlen addiert, um so einen Score mit moglichst hoher Reliabilitat und
Validitat zu erreichen. Es sind Werte zwischen 0 (keine depressiven Symptome) und 63
(schwerste erfassbare depressive Symptomatik) Punkten moglich.

Der BDI-II zeigt in zahlreichen Studien eine gute interne Konsistenz, Retest-Reliabilitat und
Validitat (Suh & Reesman, 2017; Wintjen & Petermann, 2010) .
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Case Report Form — Fr zu nach K
Patienten ID:

D: durch:

Personlich Telefonisch

Vor Kraniotomie 3-8 Tage nach Kraniotomie Follow up 4-6 Monate

1. Einschlusskriterien Alter > 18 Jahren 0

1.2 Basis Informationen

Datum/Zeit der K miw
Alter: Jahre

2. Kopfschmerz Anamnese
2.1 Zeitlicher Verlauf des Kopfschmerzes

2.1.1 Beginn
. /) like"
. akut (Minuten)
. langsam progredient (Stunden)
2.1.2 Dauer

Sekunden (1-60s)
Minuten (1-60min)
Stunden (1-23h)
Tage (1-30d)
Wochen (1-4W)
Persistierend

2.1.3 Dynamik
- anhaltend
. rezidivierend

« Falls ja, wie oft?

2.2 Qualitéit des Kopfschmerzes
. Driickend
. Stechend

. Pulsierend

. Brennend

. Ziehend

. Explosionsartig

. Elektrisierendend
. Zahnschmerz-artig

3 Beglei des Kopfschmerzes
31T -aut gleitsy
. Trénen
. Augenrétung
« ipsilateral
- bilateral
. Miosis (eng) (Horner Syndrom)
+ ipsilateral
- bilateral
. Ptosis (Augenlied-Senkung) (Horner Syndrom)
« ipsilateral
« bilateral
. Augenjucken
. Fremdkorpergefiihl im Auge
. Augenlied-Odem
. Rhinorrhoe
. .Verstopfe Nase“/Nasal congestion
. Gesichtsrétung
. Vermehrtes Schwitzen im Gesicht
. Ohrendruck
3.2 Begleitsymptome
. Ubelkeit
. Erbechen
- Photophobie
. Phonophobie
. Verstarkung durch kérperliche Aktivitat
. Aura
« visuell
+ somatosensibel
+  motorisch
+ aphasisch
. Unruhe/Agitation (Restlessness)
- Allodynie
trigeminal
3.3 Sonstige Begleitsymptome
. Drehschwindel
. Schwankschwindel
. Tinnitus
. Mudigkeit
. Konzentrationsstorungen
. Gahnen
. Nackensteifigkeit

Abbildung 4-1 Fragebogen zu Kopfschmerzen

2 il itat (VAS) des 102030405060708090100

Maximal:__

Durchschnitt:__

- Medikament eingenommen?

- Falls ja, welche:
. Falls ja, Besserung?
241 isation des
2.4.1 Seitigkeit2.4.1 Seitigkeit
. Bilateral
. Unilateral rechts
. links

- lIpsilateral
*  Kontralateral
. Wechselnd

2.4.2 Region
Frontal (V1)
V2 (N. maxillaris)
V3 (N. mandibularis)
Temporal
Parietal
Occipital
Periorbital
Ohr

2.4.3 Nackenschmerzen

. Regio cervicalis ant.  rechts
. links.
. Regio cervicalis lat. rechts
. links
. Regio cervicalis post.  rechts
. links.

BITTE Einzeichnen:

4. Vorgeschichte

« Migrane bekannt
. Falls ja, mit Aura?
. Falls mit Aura, welche Art?
«  Visuelle Aura
+ Somatosensorische Aura
« Aphasie / Sprachstérung
*  Motorische Aura

. rezidivierenden KS bekannt

. Spannungskopfschmerz

. Andere neurologische Krankheiten bekannt
. Falls ja, welche?

. Angststérungen

. Andere psychische Krankheiten bekannt

. Falls ja, welche?

. Diabetes mellitus

5. Regelmassige (1x pro Woche) Medikamenteneinnahme (letzte 6 Monate)

« Falls ja,
welche?
« Einnahme von Analgetika?
. Falls ja, welche?

. Besserung des Kopfschmerzes nach Analgetika?
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4.2.2 FoLLOW-UP

Beim Follow-up wurden die Patienten vier bis zwolf Monate postoperativ per Telefon
kontaktiert, um den gleichen Fragebogen zu den Charakteristiken moglicher Kopfschmerzen
erneut mit Hilfe zu beantworten. Es wurde mit der Frage begonnen, ob Kopfschmerzen
bestehen, und wenn ja, ob sie sich subjektivim Vergleich zur praoperativen Zeit verbessert bzw.
verschlechtert hatten oder gleichgeblieben waren. Danach wurden, wie beschrieben, ndhere
Fragen zu den Schmerzen gestellt. Die Schmerzlokalisation wurde vom Patienten moglichst
genau verbal beschrieben. Der BDI-ll-Fragebogen wurde den Patienten alsdann per Post zur
Beantwortung zugesandt. Wir erhielten den Fragebogen in den meisten Fallen binnen 14 Tagen
postalisch zurlck.

4.2.3 WEITERE DATENERHEBUNG

Geschlecht, Alter, Geburtsdatum und Tag der Befragung sowie Tag der Kraniotomie sowie
moglicher Rekraniotomien wurden aufgezeichnet. Die weitere Datenerhebung ergab sich aus
Arztbriefen und Befunden anderer Abteilungen. Es wurden die Lokalisation der Pathologie,
postoperativ die histologischen Diagnosen und mogliche Revisionsoperationen dokumentiert.

4.3  AUFBEREITUNG DER PATIENTENDATEN

Die gesammelten Patientendaten wurden in einer verschllsselten Excel-Datei auf
klinikinternen Servern gespeichert. Die Einwilligungserklarungen sowie die Originalfragebogen
wurden stets auf dem Klinikgeldande aufbewahrt.

Als gutartige hirneigene Tumoren wurden neben den vaskularen Pathologien alle Tumoren mit
der histologischen WHO-Gradeinteilung WHO | klassifiziert und somit in das Patientenkollektiv
der vorliegenden Arbeit eingeschlossen. Genannte Einteilung unterteilt intrakranielle
Neoplasien ausgehend von histologischen Malignitatskriterien, wie Nekrose, Zellkernatypien,
oder dem Wachstumsmuster, und berlcksichtigt seit 2016 auch definierte genetische
Abweichungen im Tumorgewebe (Louis et al., 2016). In Zusammenschau mit weiteren Kriterien
wie Patientenalter, Tumorlokalisation u.v.m. gibt der WHO-Grad Auskunft Uber die
prognostizierte Lebenszeit eines Patienten sowie den zu erwartenden Behandlungserfolg.
Aullerdem ist sie eine Hilfestellung zur Ermittlung der optimalen Therapie des betreffenden
Patienten. Beim WHO-Grad | geht man von einer 10-Jahres-Uberlebensrate von >95% sowie
einer moglichen Heilung bei Resektion ohne Residuum aus. Beispiele fiir solche Tumoren sind
etwa das pilozytische Astrozytom, Akustikusneurinom oder Meningeome (AMBOSS GmbH,
2020).

In vorliegender Studie wurden Patienten ab einem BDI-Score von 13 zur Gruppe der
Depressiven gezahlt. Es gibt zahlreiche Untersuchungen darlber, ab welchem Ergebnis man
von einer Depression sprechen kann. Wang et al. fanden in einem Review-Artikel die Grenze
bei Werten zwischen sieben und 31 Punkten. Hierbei wurden oft niedrigere Werte bei
Patienten auf somatischen Stationen und héhere bei Patienten in psychiatrischer Behandlung
definiert (Wang & Gorenstein, 2013).
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In einem aktuellen Review aus 2019 wurde der durchschnittliche optimale Cut-off-Wert aus 27
Studien bei 14,48 (95%KI 12,75-16,44) Punkten definiert. Die Sensitivitat fir eine Depressive
Erkrankung wurde hierbei mit 0,87, die Spezifitdt mit 0,78 angegeben. Bei einer Untersuchung
von rein somatischen Patienten, wie in der prasentierten Studie, fand man einen
Schwellenwert von 12,48 (95%KI| 11,55-13,49). Hierbei ergab sich eine Sensitivitat von 0,88 und
eine Spezifitat von 0,79 (von Glischinski, von Brachel, & Hirschfeld, 2019).

Das Manual des BDI-Il empfiehlt folgende Schwellenwerte, um die Schwere einer moglichen
Depression zu bestimmen: 0-8 = keine Depression, 9-13 = minimal, 14-19 = leicht, 20-28 =
mittelschwer und 29-63 = schwer. Es kdnnen laut den Autoren in klinischen Studien die Cut-
off-Werte jedoch hoher gesetzt werden, da im Manual extra niedrige Werte angegeben sind,
um eine hohe Sensitivitat des Testes zu gewahrleisten (Hautzinger, Keller, & Kihner, 2009).

4.4  STATISTISCHE METHODEN
Statistische Analysen, allen voran die deskriptiven Datenanalysen wurden mit Hilfe des
Programmes IBM Statistics Version 26.0 (IBM Corporation, USA) durchgefthrt.

Fir nominal oder ordinal skalierte MessgroRen wurden jeweils die absoluten und relativen
Haufigkeiten berechnet. Flr metrisch skalierte Variablen wurden Mittelwert, der Median sowie
das Maximum und Minimum bestimmt.

Statistische Zusammenhdnge zwischen Variablen wurden durch lineare bzw. logistische
Regressionsanalysen mit der Software R Version 4.1.2 (2021-11-01) durchgefiihrt (R Core Team
(2021). R: A language and environment for statistical computing. R Foundation for Statistical
Computing, Vienna, Austria. URL https://www.R-project.org/).

Als statistisch signifikant wurde eine Fehlerwahrscheinlichkeit von weniger als p=0,07
angenommen. Die graphische Umsetzung erfolgte ebenfalls mit den Programmen R, Excel und
IBM SPSS Statistics sowie mit dem Programm Numbers (Apple Inc., USA).
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5 ERGEBNISSE

5.1 STUDIENPOPULATION

Insgesamt wurden 165 Patienten praoperativ befragt. 58 davon wurden aufgrund einer
malignen Tumorentitat ausgeschlossen. Von den verbleibenden 107 Patienten wurden 58
(54,2%) aufgrund eines benignen hirneigenen Tumors, 16 (15,0%) aufgrund eines Aneurysmas,
acht (7,5%) aufgrund eines Kavernoms, sieben (6,5%) aufgrund einer Arterio-Venosen-
Malformation (AVM), funf (4,7%) aufgrund einer Trigeminusneuralgie nach Janetta und elf
(10,3%) aufgrund sonstiger Diagnosen operiert. Eine Patientin wurde zeitgleich an einem
benignen Tumor und einem Aneurysma, eine weitere aufgrund eines pilozytischen Astrozytoms
und einer Arnold-Chiari-Malformation, ebenfalls einzeitig, operiert. Es konnten elf Patienten
nicht nachbefragt werden, siehe Abbildung 5-1.

Vier bis zwolf Monate nach der initialen Kraniotomie waren 96 Patienten mit benignen
Tumoren (s. Kapitel 5.3) telefonisch fir ein einmaliges Follow-up erreichbar.

11 Patienten lost
to Follow-Up

Befragung von 165
Patienten vor
initialer
Kraniotomie
aufgrund einer
Raumforderung
des Gehirns
zwischen Februar
2016 und Januar
2019

Postoperative
Befragung und
Einschluss von 96
Patienten

e 1 verstorben

*2 verweigert

¢ 1 telefonische
Nachbefragung nicht
moglich

7 Patienten nicht
erreichbar

Ausschluss von 58
Patienten

aufgrund einer
malignen
Raumforderung

Befragungen von
Juli 2016 bis
August 2019

Abbildung 5-1: Flowchart Patienteneinschluss und Lost-to-Follow-up

Ein 63-jahriger Mann mit der Initialdiagnose eines transitionellen Meningeoms war nach
multiplen Komplikationen verstorben. Eine 58-jahrige Frau mit der Diagnose eines
sphenoorbitalen Meningeoms und zeitgleichem Aneurysma-Clipping sowie eine 71-jdhrige
Frau, die sich einer Resektion eines fibroblastischen Meningeoms unterzog, verweigerten die
Nachbefragung. Erstere musste drei Tage nach ihrer Initialoperation einer Hdmatomevakuation
unterzogen werden, die zweite wurde am zweiten postoperativen Tag erneut operiert. Einer
Patientin von 20 Jahren mit der Diagnose eines pilozytischen Astrozytoms war es nach Anlage
eines Tracheostomas nicht moglich, sich Uber das Telefon in geeigneter Weise auszudriicken.
Sieben weitere Personen waren auch nach wiederholten Versuchen nicht erreichbar.

Im Weiteren wird daher auf jene 96 Studienteilnehmer Bezug genommen, von denen
vollstandige Unterlagen vorliegen.

Von den 96 Patienten, die praoperativ sowie postoperativ befragt werden konnten, waren 67
(69,8%) weiblich, 29 (30,2%) waren mannlich.
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Es litten 50 (52,1%) Studienteilnehmer an einem benignen hirneigenen Tumor. Davon waren
39 an einem Meningeom WHO |, sieben an einem Akustikusneurinom, zwei an einem
pilozytischen Astrozytom WHO | und zwei an einem Pineozytom erkrankt.

15 Patienten (15,6 %) unterzogen sich einem Aneurysma-Clipping. Davon waren funf
Aneurysmen der A. cerebri media, eines der A. cerebri anterior, ein paraophtalmisches
Aneurysma, eines im Bereich der Arteria communicans anterior, ein Aneurysma der Arteria
carotis interna und ein reperfundiertes Aneurysma der Arteria communicans posterior mit
Zustand nach Coiling. Vier weitere Patienten hatten Aneurysmen an jeweils zwei
Lokalisationen. Ein Patient, bei dem initial ein Pseudoaneurysma der Arteria Carotis Interna
ausgeschaltet wurde, wurde 58 Tage spater aufgrund eines sekundar malignisierten
Cholesterolgranuloms erneut kraniotomiert.

Acht Studienteilnehmer (8,3%) wurden aufgrund eines Kavernoms operiert. Drei davon waren
zum Zeitpunkt der Operation bereits eingeblutet. Weitere sieben (7,3%) hatten als
Primardiagnose eine AVM und funf (5,2%) litten an einer Trigeminusneuralgie und unterzogen
sich einem Eingriff nach Janetta.

Zehn (10,4%) der Patienten bendtigten einen chirurgischen Eingriff aufgrund anderer benigner
Raumforderungen. Dazu zahlten zwei intraorbitale Hdmangiome, zwei durale AV-Fisteln, eine
Chiari Malformation Typ |, eine zerebelldre Dermoidzyste, eine Double STA-MCA Bypass Anlage
nach ACI-Verschluss, ein Subduralhdmatom durch Trauma, ein Patient mit zystisch
eingeschmolzenem Narbengewebe okzipital und eine Langerhans-Zell-Histiozytose im
lateralen Keilbeinflliigel retroorbital.

Eine 49-jahrige Patientin wurde zeitgleich aufgrund eines pilozytischen Astrozytoms WHO |
sowie einer Arnold-Chiari-Malformation operiert.

Von den 50 Patienten mit benignen hirneigenen Tumoren waren 41 (82%) weiblich und neun
(18%) mannlich. Von den 15 Patienten, die aufgrund eines Aneurysmas chirurgisch behandelt
werden mussten, waren neun weiblich (60%) und sechs (40%) mannlich. Von den acht
Patienten mit Kavernom waren flnf (62%) weiblich und drei (38%) méannlich. Von den sieben
Patienten mit arteriovendsen Malformationen waren vier (57%) weiblich und drei (43%)
mannlich. Von den funf Patienten, die sich einem Eingriff nach Janetta unterzogen, waren drei
(60%) weiblich und zwei (40%) méannlich. Von den restlichen zehn Patienten waren vier (40%)
weiblich und sechs (60%) mannlich.

Tabelle 5-1 zeigt eine Ubersicht tiber die Studienpopulation der eingeschlossenen Patienten,
aufgelistet nach OP-Diagnose und Geschlecht. In Abbildung 5-2 ist die Studienpopulation
grafisch dargestellt.

31



Weiblich  Mannlich Gesamt
Benigner hirneigener Tumor 41 9 50
Aneurysma 9 6 15
Kavernom 5 3 8
AVM 4 3 7
Janetta 3 2 5
Sonstiges 4 6 10
Pilozytisches Astrozytom (WHO |) und ACM 1 0 1
Tabelle 5-1: Studienpopulation nach Diagnose und Geschlecht
60 Geschlechterverteilung
50
40
30
20
. L - = B
Benigner Aneurysma Cavernom Janetta Sonstiges Pilozytisches
hirneigener Astrozytom
Tumor (WHO ) und
Arnold Chiari

Malformation

m Weiblich ®m Mannlich

Abbildung 5-2: Geschlechterverteilung nach Diagnose

Die Studienteilnehmer waren am Tag der
(ersten) Operation zwischen 22 und 84 Jahre _
alt, der Altersmedian betrug 54,5 Jahre (vgl. )
Abb. 5-3). Die jingste weibliche Patientin
wurde im Alter von 22 Jahren operiert, die

(Tag der OP)

dlteste im Alter von 84 Jahren. Es ergab sich

Alter

allein bei den Frauen ein Median von 55 Jahren.

o8

Bei den Mannern war der jlngste Patient * . .

ebenfalls 22 Jahre alt, der dlteste 75 Jahre und Geschlecht  Lwelblich  2mianlich

es ergab sich ein Median von 54 Jahren. Abbildung 5-3: Altersverteilung der Studienpopulation nach
Geschlecht

Bei den 50 Patienten mit den Diagnosen eines benignen hirneigenen Tumors ergab sich ein
mittleres Alter von 54,8 Jahren und ein Median von 56 Jahren (Min./Max. 24-84 Jahre). Bei den
15 Patienten mit der Diagnose eines Aneurysmas ergab sich ein mittleres Alter von 53,4 Jahren
mit einem Median von 56 (Min./Max. 22-74 Jahre). Bei den acht Patienten mit der Diagnose
eines Kavernoms ergab sich ein mittleres Alter von 48,1 Jahren mit einem Median von 46 Jahren
(Min./Max. 27-75 Jahre). Bei den sieben Patienten mit einer AVM ergab sich ein
Altersdurchschnitt von 39,1 Jahren sowie ein Median von 40 Jahren (Min./Max. 22-56 Jahre).
Bei den finf Patienten, die sich einer Operation nach Janetta bei Trigeminusneuralgie
unterzogen, ergab sich ein mittleres Alter von 62,4 Jahren und ein Median von 63 Jahren
(Min./Max. 57-69 Jahre). Bei den restlichen zehn Patienten mit unterschiedlichen Diagnosen
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einer benignen Raumforderung ergab sich ein mittleres Alter von 51,1 Jahren und ein Median
von 55 Jahren (Min./Max. 26-72 Jahre). Ein Boxplotdiagramm der genannten Daten zeigt

Abbildung 5-4.
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Indikation 1:Tumor maligne 2:Tumor benigne 3:Aneurysma 4:Cavernom

5:AVM 6:Janetta 7: Sonstiges 8: Mehrere Diagnosen

Abbildung 5-4: Altersverteilung pro Indikationsdiagnose

5.2 ERSTBEFRAGUNG VOR KRANIOTOMIE

Praoperativ gaben insgesamt 58 (60,4%)
Patienten an, in den letzten drei Monaten w

Balkendiagramm

aktuell
Kozpfschmerzen
(3 Monate) 0:
Nein 1:
Ja
mo
m

zumindest einmal an Kopfschmerzen gelitten zu
haben, 38 (39,6%) erinnerten sich an kein
Kopfschmerzereignis. Es gaben 40 Frauen
(59,7%) Cephalgien an, 27 (40,3%) keine. Bei den
Mannern fanden sich in 18 (62,1%) Fallen
Kopfschmerzen, bei den restlichen elf (37,9%)

Anzahl
1

0

1 2

waren keine derartigen Beschwerden Abbildung 5-5: Kopfschmerzpravalenz praoperativ
aufgetreten. Siehe Abbildung 5-5.
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5.2.1 ALTERSVERTEILUNG

Der Altersmedian der Patienten, die in der
Vorbefragung  Kopfschmerzen  anfihrten,
betrug 50 Jahre (Max. 83; Min. 22 Jahre). Bei
den kopfschmerzfreien Patienten lag der

(Tag der Untersuchung)
2

Median bei 59,5 mit einem Maximum von 84
und einem Minimum von 34 Jahren. Die w

Alter

Patienten, die in der Vorbefragung
Kopfschmerzen angaben, waren im 5 :
Durchschnitt 12,2 Jahre jiinger. (48,0 vs. 60,2 st Kopbenmermen G oo onen
Jahre; vgl. Abbildung 5-6).

Abbildung 5-6: Kopfschmerzpravalenz praoperativ nach Alter

Bei den 40 weiblichen Studienteilnehmern, die in den drei Monaten vor der Befragung
Kopfschmerzen angegeben haben, lag der Median bei 50 Jahren (Max. 83 und Min. 24 Jahre).
Bei jenen 27, die keine Kopfschmerzen angaben, ergab sich ein Median von 61 Jahren, ein
Maximum von 84 und ein Minimum von 34 Jahren. Das Durchschnittsalter war am Tag der
Untersuchung bei den Kopfschmerzpatientinnen 47,7 Jahre. Bei jenen, die keine
Kopfschmerzen hatten, war es 60,2 Jahre. Bei den 18 Madnnern mit Kopfschmerzereignissen
zeigte sich ein Median von 50,5 Jahren (Max. 69; Min. 22; Durchschnitt 48,7 Jahre). Bei den elf
kopfschmerzfreien mannlichen Studienteilnehmern war der Altersmedian 56 Jahre (Max. 75,
Min. 49; Durchschnitt 60,1 Jahre).

5.2.2 KOPFSCHMERZPRAVALENZ NACH DIAGNOSEGRUPPE

Patienten mit einem hirneigenen benignen Tumor gaben in 28 Fallen praoperativ Cephalgien
an, in 22 nicht. Bei den Studienteilnehmern, die aufgrund eines GefalRaneurysmas operiert
wurden, gaben prdoperativ acht Kopfschmerzen an, sieben nicht. Bei Kavernomen war das
Verhaltnis vier zu vier. Bei den Patienten, die aufgrund einer AVM vorstellig wurden, hatten alle
sieben ein oder mehrere Kopfschmerzereignisse in den vergangenen drei Monaten. Die
Studienteilnehmer, die aufgrund einer Trigeminusneuralgie nach Janetta operiert wurden,
hatten in drei Fallen Kopfschmerzen, zwei waren schmerzfrei. Bei den restlichen zehn Patienten
mit verschiedenen Diagnosen, hatten sieben Kopfschmerzen prdoperativ, drei hatten keine

M praoperativ KS M praoperativ kein KS

30
22,5
15

7,5

0
Tumor benigne  Aneurysma Kavernom AVM Janetta Sonstiges Mehrere Diagnosen

Abbildung 5-7: Kopfschmerzpravalenz nach Diagnosegruppe
34



derartigen Beschwerden. Die Patientin, die zeitgleich aufgrund zweier Diagnosen operiert
wurde, gab ebenfalls Kopfschmerzen an (siehe Abbildung 5-7).

5.2.3 SCHMERZCHARAKTERISTIKA

Als durchschnittliche Schmerzintensitdt wurden Werte zwischen 1 und 10 auf einer visuellen
Analogskala dokumentiert. Der Median hierbei betrug 5,0, der Mittelwert 4,9. Auch nach der
maximalen Schmerzintensitdt wurde gefragt. Es wurden hier Werte zwischen 1,5 und 10
aufgezeichnet. Der Median lag bei 8,0, der Mittelwert betrug 6,7.

Der Median der durchschnittlichen Schmerzintensitat der Frauen betrug wie auch der
Mittelwert 5,0 (Max. 10; Min. 2). Bei den Mannern war der Median 4,75 auf einer VAS von 1-
10 (Max. 9,5; Min. 1; Durchschnitt 4,64; siehe Abbildung 5-8). Die maximale Schmerzintensitat
wurde von weiblichen Studienteilnehmern mit Median 8,0 (Max. 10; Min 2; Mittel 7,2), von
mannlichen mit Median 7,0 (Max. 10; Min. 1,5; Mittel 6,5) angegeben (siehe Abbildung 5-9).

=

VAS (1-10) Durchschnitt
VAS (1-10) maximal

1 2 1 2

Abbildung 5-9a: Prdaoperativ durchschnittliche Abbildung 5-9b: Praoperativ maximale Schmerzstarke
Schmerzstarke

Auch sollte die Frequenz der Ereignisse untersucht werden Finf (5,2%) Patienten gaben an,
unter persistierenden Kopfschmerzen zu leiden. 16 (16,7%) weitere litten unter taglich
rezidivierenden Cephalgien. 20 (20,8%) hatten an mehreren Tagen pro Woche, jedoch nicht
taglich Kopfschmerzen. EIf (11,5%) litten mehr als
einmal pro Monat unter Kopfschmerzen. 21 (21,9%)
Studienteilnehmer gaben eine Frequenz von weniger
als ein Mal pro Monat an. Hierbei handelte es sich in
den meisten Fallen (17; 80,9%) um ,unklassifizierbare
Kopfschmerzen” und , Wetterfihligkeit”. 21 (21,9%)
weitere gaben an, nie Kopfschmerzereignisse zu
haben. Eine 24-jahrige Patientin (1,0%), die unter
einem benignen hirneigenen Tumor litt, gab an,

sowohl unter taglich als auch unter wochentlich o ® Tigich ® Wochentsch  ® Movaibch
rezidivierenden unterschiedlich earteten 0 S @ Ne @ Verschiden
g Abbildung 5-10: Kopfschmerzhaufigkeit gesamt

Kopfschmerzereignissen zu leiden. Eine 56-Jahrige
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(1,0%) gab an, sowohl an Kopfschmerzen, die mehrmals pro Monat auftraten, als auch an
andersartigen Kopfschmerzen, die mehrmals pro Woche auftraten, zu leiden (siehe Abbildung
5-10).

Bei den weiblichen Patientinnen gaben vier (6,0%) an, unter persistierenden Kopfschmerzen zu
leiden, zwolf gaben (17,9%) an, taglich an Kopfschmerzen zu leiden, zwolf (17,9%) weitere litten
mehrmals pro Woche unter Kopfschmerzen. An mehreren Tagen pro Monat gaben acht
Patientinnen (11,9%) an, Cephalgien zu haben und 14 (20,9%) weitere hatten seltener als
einmal im Monat Kopfschmerzen, zwolf davon waren ,unklassifizierbare Kopfschmerzen®
und/oder , Wetterfihligkeit”. 15 (22,4%) Frauen gaben an, nie unter Kopfschmerzen zu leiden.
Die zwei Ubrigen (3,0%) weiblichen Studienteilnehmerinnen litten an mehreren Arten von
Kopfschmerzen, wie oben beschrieben.

Bei den Mannern fanden sich vier (13,8%) Studienteilnehmer, die taglich an Kopfschmerzen
litten, acht (27,58%) weitere, die mehrmals pro Woche und drei (10,3%), die mehrmals im
Monat Cephalgien verspurten. Sieben (24,1%) hatten seltener als einmal im Monat
Kopfschmerzen, finf von diesen waren ,unklassifizierbar” oder gaben ,Wetterfihligkeit” an.
Ein Patient litt unter persistierenden Kopfschmerzen. Die restlichen sechs (20,7%)
Studienteilnehmer hatten nie Kopfschmerzen.

Tabelle 5-2 zeigt eine Auflistung der Schmerzhaufigkeit geordnet nach Diagnosen.

Persistierend | Taglich Wodchentlich Monatlich Seltener Nie Unterschiedlich
Benigner 2 (4%) 7 (14%) 11 (22%) 4 (8%) 10 (20%) 14 (28%) 2 (4%)
hirneigener
Tumor (n=50)
Aneurysma 2 (13,33%) 3 (20%) 2 (13,3%) 1 (6,66%) 5(33,33%) [2(13,33%) |0
(n=15)
Kavernom (n=8) (0 1(12,5%) 2 (25%) 0 2 (25%) 3 (37,5%) 0
AVM (n=7) 1(14,29%) 3 (42,86%) 1(14,29%) 2 (28,57%) 0 0 0
Janetta (n=5) 0 0 2 (40%) 1 (20%) 1 (20%) 1 (20%) 0
Sonstiges (n=10) | 0 2 (20%) 2 (20%) 2 (20%) 3 (30%) 3 (30%) 0
Multiple 0 0 0 1 0 0 0
Diagnosen (n=1)
Gesamt (n=96) 5 (5,21%) 16 (16,67%) 20 (20,83%) 11 (11,46%) | 21 (21,88%) |21 (21,88%) | 2 (2,08%)

Tabelle 5-2: Kopfschmerzfrequenz nach Diagnosen

Als nachster Punkt wurde untersucht, wie der Beginn der Kopfschmerzen angegeben wurde.
20 Patienten (34,5%) gaben an, dass ihre Kopfschmerzen schlagartig innerhalb von Sekunden
auftraten, sieben (12,1%) Patienten gaben an, dass die Kopfschmerzen sich akut Gber Minuten
bemerkbar machten. 13 Studienteilnehmer (22,4%) berichteten Uber einen schleichenden
Beginn Uber Stunden. Bei zehn Patienten (17,4%) war das Auftreten immer unterschiedlich
geartet oder nicht definierbar. Bei den restlichen acht (13,8%) Patienten wurden, wie oben
beschrieben, persistierende Kopfschmerzen angegeben.
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Die ungefahre Dauer der Kopfschmerzereignisse gaben insgesamt drei (5,2%)
Studienteilnehmer als Sekunden bis zu einer Minute, finf (8,6%) als mehrere Minuten bis zu
einer Stunde, 24 (41,38%) als einige Stunden, drei (5,2%) als mehr als 24 Stunden, acht (13,8%)
als persistierend und 15 (25,9%) als immer unterschiedlich oder nicht definierbar an.

Die Qualitat der Kopfschmerzen wurde in zehn Fallen als driickend (17,2%), in sechs (10,3%)
Fallen als drickend und pulsierend, in sechs (10,3%) Fallen als driickend und ziehend, in sieben
(12,1%) Fallen als driickend und stechend und in zwei (3,5%) Fallen als drickend und brennend
angegeben. Die Schmerzen wurden in vier (6,9%) Fallen als stechend beschrieben, in zwei
(3,45%) Fallen als stechend und elektrisierend, in zwei (3,5%) Fallen als stechend, pulsierend
und ziehend. In drei (5,2%) Fallen wurde die Sensation als pulsierend, ziehend und driickend
umschrieben. In drei (5,2%) Fallen wurde das Geflhl als rein ziehend, in zwei (3,5%) Fallen als
ziehend, zahnschmerzartig und driickend angegeben. Zwei (3,5%) Studienteilnehmer konnten
keine Schmerzqualitdt angeben. Ein Patient gab zahnschmerzartige Schmerzen an, einer rein
pulsierende Schmerzen (je 1,7%). Einer gab pulsierende und zahnschmerzartige Schmerzen an.
Drei (5,2%) Patienten gaben jeweils drei Schmerzqualitaten an, drei (5,2%) weitere gaben
jeweils vier unterschiedliche Qualitaten an.

In 24 (41,1%) Fallen waren die Kopfschmerzen auf der Seite der Pathologie lokalisiert, in drei
(5,2%) kontralateral, in neun (15,5%) Fallen wurde eine wechselnde Lokation der Schmerzen
angegeben, in 18 (31,0%) Fallen waren die Cephalgien bilateral, in drei (5,2%) Fallen wurde
keine Lokalisation angegeben. Eine Person (1,7%) gab ihre Kopfschmerzen als ipsilateral
wechselnd an.

Es wurde auch nach dem Bestehen von Nackenschmerzen und deren Lokalisation gefragt. Von
den 58 Patienten, die Kopfschmerzen angaben, gaben 36 (62,1%) an, nicht an
Nackenschmerzen zu leiden. Zwolf (20,7%) hatten Beschwerden im Bereich der Regio cervicalis
posterior, je zwei (3,4%) Patienten hatten Schmerzen nur im Bereich der Regio cervicalis
posterior rechts bzw. links. Zwei (3,4%) weitere hatten Beschwerden in der Regio cervicalis
lateralis rechts, zwei weitere Studienteilnehmer in der Regio cervicalis lateralis links. Einmal
(1,7%) wurden Schmerzen im Bereich der Regio cervicalis anterior angegeben. Ein (1,7%)
Patient gab Beschwerden im Bereich der Regio posterior sowie lateralis rechts an. Kein einziger
Patient, der kopfschmerzfrei war, gab Nackenbeschwerden an.

Die Angabe von bestimmten trigeminoautonomen Symptomen im Zusammenhang mit den
Kopfschmerzen wurden in 18 von 58 (31,03%) Fallen angegeben. Es wurden die Symptome
Tranen, Augenrdtung, Miosis, Ptosis, Horner-Syndrom, Augenjucken, Fremdkdrpergefihl im
Auge, Augenlied-Odem, Rhinorrhoe, , Verstopfte Nase”, Gesichtsrétung, vermehrtes Schwitzen
im Gesicht und Ohrendruck abgefragt. Da die Symptomkombinationen sehr differieren, wird
hier auf eine genauere Darstellung verzichtet. Besonders haufig war jedoch das Auftreten von
Augentranen (acht Mal, 44,44%) und Ohrendruck (sieben Mal; 38,88%). In zwolf Fallen (24%),
wurden trigeminoautonome Symptome von Studienteilnehmern angegeben, die an einem
benignen hirneigenen Tumor operiert wurden. Drei Patienten (20%), die an einem Aneurysma
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litten, gaben derartige Symptome an. Zwei Patienten (28,6%) mit einer AVM gaben
trigeminoautonome Symptome an. Ein Patient (12,5%) mit einem Kavernom gab Tranen und
ein Fremdkorpergefihl im Auge an. Patienten, die an einer Trigeminusneuralgie litten, gaben
keine der oben genannten Symptome an. Auch in der Gruppe der sonstigen Raumforderungen
fand sich kein Studienteilnehmer, der unter spezifischen Symptomen litt.

Andere Begleitsymptome, die vom Patienten in den Zusammenhang mit Kopfschmerzen
gebracht werden, wurden ebenfalls abgefragt. 20 Personen (34,5%) derer, die Kopfschmerzen
angaben, meldeten keine Begleitsymptome, der Rest (38; 65,5%) verteilte sich folgendermalien
in  verschiedensten  Symptomkombinationen: Es wurden insgesamt von allen
Studienteilnehmern mit Cephalgien 15 Mal Ubelkeit (25,9%), sieben Mal Erbrechen (12,1%), 25
(43,1%) Mal Photophobie, 19 Mal Phonophobie (32,8%), 17 Mal Verstarkung durch korperliche
Aktivitat (29,3%), 14 Mal Aura (24,1%), zwei Mal Unruhe/Agitation (3,5%) und drei Mal
trigeminale Allodynie (5,2%) angegeben.

Bei den Patienten, die Aurasymptome angaben, wurde anamnestisch sieben Mal (50%) eine
visuelle Aura (14,3%) beschrieben, zwei Mal eine somatosensible Aura (14,3%), zwei Mal
aphasische Symptome (14,3%), einmal motorische Symptome und jeweils einmal visuell und
somatosensible Aura sowie eine motorisch-aphasische Aura (je 7,1%). Auch nach weiteren
Begleitsymptomen wurde gefragt. 40 Studienteilnehmer (68,97% der Kopfschmerzpatienten)
beklagten mindestens eines der folgenden Symptome im Zusammenhang mit ihren
Kopfschmerzen. Darunter waren acht Mal (13,8% aller Kopfschmerzpatienten) Drehschwindel,
13 Mal Schwankschwindel (22,4%), 16 Mal Tinnitus (27,6%), 27 Mal Mudigkeit (46,6%), 28 Mal
(48,3%) Konzentrationsstorungen, sechs Mal (10,3%) Gahnen und neun Mal (15,5%)
Nackensteifigkeit.

In der Patientenvorgeschichte, haufig waren die Patienten auch bereits seit Jahren
beschwerdefrei, war eine drztlich diagnostizierte Migrane bei 13 (19,4%) Frauen und zwei
(6,9%) Mannern bekannt. Bei finf (7,5%) Frauen fand sich eine Migrdane ohne Aura, bei den
restlichen acht (11,9%) waren Aurasymptome aufgetreten. Beide Manner gaben an, keine
Aurasymptome verspurt zu haben.
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5.2.4 REGELMARIGE MEDIKAMENTENEINNAHME

Eine regelmallige Medikamenteneinnahme in den
letzten sechs Monaten wurde in 32 Fallen (33,3%)
verneint, in 64 Fallen (66,7%) bejaht. Davon nahmen
14 nur Schmerzmittel ein (21,9%), 19 Patienten
sowohl Schmerzmittel als auch sonstige Medikamente
(29,7%) und 31 keine Schmerzmittel, jedoch andere
Medikamente regelmaRig ein (48,4%; siehe Abbildung
5-11).

Bei den Patienten, die aktuell Uber Kopfschmerzen
klagten, nahmen neun Patienten Schmerzmittel ein
(15,5%), und  weitere
Medikamente (20,1%) und 14 Personen bestimmte

zwolf  Schmerzmittel

RegelmaBige Medikamenteneinnahme (6 Monate
préoperativ) - alle Patienten

33,33 %

@ Keine Medikamente
@ Nur analgetisch wirksame Substanzen
oA ohne Wirkung

@® Beides
Abbildung 5-11: Medikamenteneinnahme gesamt

Medikamente, denen keine schmerzstillende Wirkung zugeschrieben wird (24,1%). Die
restlichen 23 (39,7%) Kopfschmerzpatienten nahmen in den letzten sechs Monaten keine

Arzneimittel regelmaRig ein (siehe Abbildung 5-12a).

RegelmaBige Medikamenteneinnahme (6 Monate
praoperativ) - praoperativ KS

39,66 %

® Keine Medikamente

® Nur isch wirksame St
[ imittel ohne

® Beides

Abbildung 5-12a:
Medikamenteneinnahme praoperativ KS

Wirkung

RegelmaBige Medikamenteneinnahme (6 Monate
praoperativ) - praoperativ KEINE KS

@ Keine Medikamente
@ Nur isch wirksame Sk

Abbildung 5-12b:
Medikamenteneinnahme Patienten
ohne KS

Bei den Patienten, die sich praoperativ kopfschmerzfrei darstellten, nahmen neun (23,7%)
keine Medikamente ein, finf (13,2%) nur analgetisch wirksame Substanzen, 17 (44,7%)
Arzneimittel ohne analgetische Wirkung und sieben (18,4%) Patienten sowohl schmerzstillende

als auch andere Medikamente (siehe Abbildung 5-12b).
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praoperativ KS (n=38)

praoperativ keine

Analgetikaeinnahme

KS (n= 58)
NSAR 1(2,63%) 7 (12,07%)
Antiepileptika 3 (7,89%) 6 (10,34%)
Antidepressiva 3 (7,89%) 4 (6,89%)
Antiepileptika und | O 1(1,72%)
NSAR
Antiepileptika und | 1 (2,63%) 0
Opioide
Antiepileptika und | 2 (5,26%) 1(1,72%)
Antidepressiva
Antiepileptika, 0 1(1,72%)
Opioide und
Antidepressiva
Nichtopioid- 1(2,63%) 0
Analgetika, Opioide,
Antiepileptika,
Antidepressiva
Analgetika o.n.A. 1(2,63%) 1(1,72%)
Keine 26 (68,4%) 37 (63,79%)

Tabelle 5-3: Schmerzmitteleinnahme bei Patienten mit bzw. ohne

Tabelle 5-3 findet sich die
Schmerzmitteleinnahme bei Patienten mit
die
Schmerzmitteleinnahme per Diagnose. Bei

In

vs. ohne Kopfschmerzen sowie

zwei Patienten liegen keine naheren

Informationen zu der angegebenen

analgetischen Substanz vor.

Die Tabelle 5-4 zeigt die prdoperative
Schmerzmitteleinnahme nach Diagnosen.

Es fallt auf, dass bei der Erstbefragung KS-

Patienten zu 40% keine Medikamente

einnahmen, VS. 24% der
kopfschmerzfreien Patienten. 24% der
Kopfschmerzpatienten und 45% der

Patienten ohne Kopfschmerzen erhielten

KS Medikation, jedoch keine Analgetika.
Benigner Aneurysma Kavernom AVM (n=7) [Janetta Sonstiges Mehrere
Hirneigener (n=15) (n=8) (n=5) (n=10) Diagnosen
Tumor (n=50) (n=1)

NSAR 5(10%) 1(6,67%) 0 0 0 1(10%) 0

Antiepileptika 2 (4%) 1(6,67%) 3 (37,5%) 0 0 1(10%) 1 (100%)

Antidepressiva 7 (14%) 0 0 0 0 0 0

Antiepileptika und | O 1(6,67%) 0 0 0 0 0

NSAR

Antiepileptika und | O 0 0 0 1(20%) 0 0

Opioide

Antiepileptika und | 2 (4%) 0 0 2(28,57%) |1(20%) 0 0

Antidepressiva

Antiepileptika, 0 1(6,67%) 0 0 0 0 0

Opioide und

Antidepressiva

Nichtopioid- 0 0 1(12,5%) 0 0 0 0

Analgetika, Opioide,

Antiepileptika,

Antidepressiva

Analgetika o.n.A. 1(2%) 0 0 0 0 1(10%) 0

Keine 33 (66%) 11 (73,33%) 4 (50%) 5(71,42%) |3 (60%) 7 (70%) 0

Analgetikaeinnahme

Tabelle 5-4: Schmerzmitteleinnahme praoperativ nach Diagnosen
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5.2.5 DEPRESSIVE SYMPTOMATIK

Im Beck-Depressions-Inventar ergaben sich bei allen Patienten Werte zwischen null und 39
Punkten. Der Median betrug neun Punkte, der Mittelwert 11,2. Von vier (4,2%) Patienten fehlt
praoperativ eine Evaluierung mittels BDI. Bei Patienten und Patientinnen, die Uber
Kopfschmerzen klagten, wurde der BDI in drei Fillen abgelehnt, bei den kopfschmerzfreien

Patienten in einem Fall.

Bei den weiblichen Studienteilnehmerinnen ergab sich ein Median von zehn Punkten (Min. O,
Max. 39) und ein Durchschnittswert von 12,19 Punkten. Der mannliche Durchschnitt betrug
8,86 mit einem Median von 7,5 Punkten (Min. null, Max. 39).

Bei denjenigen, die Kopfschmerzen angaben, lag der Median bei 11 Punkten (Min. 0, Max. 39).
Bei den kopfschmerzfreien Patienten lag der Median bei sieben Punkten (Min. 0, Max. 39). Eine
Boxplot-Darstellung dazu findet sich in Abbildung 5-13.

Beck depression I.

0 1
aktuell Kopfschmerzen (3 Monate) 0:Nein 1:Ja

Abbildung 5-13: Boxplot BDI Score KS vs. kein KS
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5.3 FoLLow-upr

Die telefonische Nachbefragung erfolgte

im Schnitt 177 Tage nach der (initialen)
Kraniotomie. 17 (17,7%) Patienten |
mussten mindestens einmal chirurgisch
revidiert werden. Die friheste
Nachbefragung erfolgte nach 109 Tagen,
die spateste nach 365 Tagen. Der Median | =
liegt bei 176 Tagen. Die Abbildung 5-14
zeigt die Anzahl der Tage zwischen

150

100

Primarbefragung und Follow-up in der

24
*

*
25
47

39
40
9

Tage Kraniotomie bis Nachbefragung

Boxplot-Darstellung.

5.3.1 GESAMTERGEBNIS

Insgesamt gaben praoperativ. 58 (60,4%)
Personen an, regelmaRig unter Kopfschmerzen zu
leiden. Postoperativ. waren es nur noch 44
(45,8%). Davon 31 (46,3%) Frauen und 13 (44,8%)
Manner.

Auf die Frage, ob sich die Kopfschmerzen
verglichen mit der prdaoperativen Zeit gedandert
hatten, gaben 38 (39,6%) Studienteilnehmer an,
keine Anderung bemerkt zu haben. 29 (30,2%)
davon hatten praoperativ keine Kopfschmerzen
angegeben, die restlichen neun (9,4%) litten in
den drei Monaten prdoperativ bereits an
Cephalgien.

31 (32,3%) Personen bemerkten eine subjektive

Besserung ihrer vorbestehenden Kopfschmerzen.

Abbildung 5-14: Tage Kraniotomie bis Nachbefragung

Overall Outcome

23,96 %

@ Keine Anderung préoperativ kopfschmerzfrei

@ Keine Anderung préoperativ Kopfschmerzen

@ Prioperativer Kopfschmerz nichtmehr vorhanden
Verbesserung vorbestehender KS

@ Neu aufgetretener Kopfschmerz
Verschlechterung vorbestehender KS

Abbildung 5-15: Overall Outcome

Bei acht (8,3%) Studienteilnehmern

verbesserte sich subjektiv Dauer, Frequenz und/oder Schmerzstarke der Kopfschmerzen, 23

(24,0%) weitere versplrten gar keinen Kopfschmerz mehr.

27 (28,1%) Patienten gaben subjektiv eine Verschlechterung ihrer Kopfschmerzen an. Neun

(9,4%) Personen, die bei der Vorbefragung keine Kopfschmerzen angegeben hatten,

berichteten zum Zeitpunkt der Nachbefragung tber Cephalgien, bei den restlichen 18 (18,8%)

Patienten handelte es sich um eine subjektive Aggravation vorbestehender Kopfschmerzen in

Bezug auf Dauer, Frequenz und/oder Schmerzstarke.

Die Abbildung 5-15 zeigt die genannten Daten als Kreisdiagramm.

42




5.3.2 OUTCOME NACH DIAGNOSEGRUPPEN

Bei den Studienteilnehmern mit benignen hirneigenen Tumoren
zeigte sich in 23 Fillen keine Anderung. Von ihnen hatten 18
nach wie vor keine Kopfschmerzen, finf Personen hatten
gleichartige Kopfschmerzen wie prdoperativ. Eine Besserung
zeigte sich in 14 Fallen. Davon verloren neun Personen ihre
Kopfschmerzen komplett, weitere finf versplrten eine
subjektive Besserung. Eine Verschlechterung der
Kopfschmerzen trat in 13 Fallen ein. Davon verspirten vier
Personen Kopfschmerzen, die zuvor kopfschmerzfrei waren,
neun gaben eine subjektive Verschlechterung bestehender
Kopfschmerzen an. Eine Darstellung im Kreisdiagramm mit der

Angabe von Prozentzahlen zeigt die Abbildung 5-16.

Bei den Aneurysmapatienten zeigte sich in funf Fallen keine
Anderung, es wurden von diesen Patienten pra- wie
postoperativ keine Cephalgien angegeben. Eine subjektive
Besserung zeigte sich in vier Fallen, die praoperativ
angegebenen Kopfschmerzen wurden nicht mehr angegeben.
Eine Verschlechterung der Kopfschmerzen trat in sechs Fallen
ein. Davon versplrten zwei Personen Kopfschmerzen, die zuvor
kopfschmerzfrei waren, vier gaben eine subjektive
Verschlechterung bestehender Kopfschmerzen an. Eine
Darstellung im Kreisdiagramm mit der Angabe von

Prozentzahlen zeigt die Abbildung 5-17.

Bei den Patienten mit kaverndser Raumforderung zeigte sich in
drei Fillen keine Anderung, es wurden bei allen Patienten pra-
wie postoperativ keine Cephalgien angegeben. Eine subjektive
Besserung zeigte sich in einem Fall, die prdoperativ angegebenen
Kopfschmerzen  waren nicht  mehr  splrbar. Eine
Verschlechterung der Kopfschmerzen trat in vier Fallen ein.
Davon verspiirte eine Person Kopfschmerzen, die zuvor
kopfschmerzfrei ~ war, drei gaben eine  subjektive
Verschlechterung bestehender Kopfschmerzen an. Eine
Darstellung dazu im Kreisdiagramm mit der Angabe von

Prozentzahlen zeigt die Abbildung 5-18.

Benigne hirneigene Tumoren WHO | (n=50)

8,00 %

10,00 %
18,00 %

© Keine Anderung praoperativ kopfschmerzfrei
@ Keine Anderung préoperativ Kopfschmerzen
@ Prioperativer Kopfschmerz nichtmehr vorhanden
Verbesserung vorbestehender KS
@ Neu aufgetretener Kopfschmerz
terung vor jer KS

Abbildung 5-16: Outcome WHO |

Aneurysma (n=15)

13,33 %

© Keine Anderung préoperativ kopfschmerzfrei

@ Keine Anderung préoperativ Kopfschmerzen

@ Prioperativer Kopfschmerz nichtmehr vorhanden
Verbesserung vorbestehender KS

® Neu aufgetretener Kopfschmerz
Verschlechterung vorbestehender KS

Abbildung 5-17: Outcome Aneurysmen
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Abbildung 5-18: Outcome Kavernome
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Bei den Patienten mit arterioventser Malformation zeigte sich
in zwei Fallen keine Anderung bei vorbestehenden
Kopfschmerzen. Eine subjektive Besserung bestehender
Kopfschmerzen zeigte sich in drei Fallen, in zwei Fallen kam es
zum  Zeitpunkt  der  Nachbefragung  nichtmehr zu
Kopfschmerzereignissen. Eine Verschlechterung bestehender
oder ein Auftreten neuer Kopfschmerzen trat nicht ein. Eine
Darstellung dazu im Kreisdiagramm mit der Angabe von

Prozentzahlen zeigt die Abbildung 5-19.

Bei Patienten mit TGN, die sich einem Eingriff nach Janetta
unterzogen, gab es einen Studienteilnehmer, welcher pra- und
postoperativ nicht Uber Kopfschmerzen klagte. Bei zwei
Patienten verschwanden vorbekannte Kopfschmerzen im
postoperativen Verlauf. Eine subjektive Verschlechterung fand
sich bei einem Patienten, der unter Kopfschmerzen litt. Bei
einem weiteren Patienten traten postoperativ Kopfschmerzen
auf. Eine Darstellung dazu im Kreisdiagramm mit der Angabe
von Prozentzahlen zeigt die Abbildung 5-20.

Bei den Patienten mit den Ubrigen Diagnosen wurden von
jeweils zwei Personen mit bzw. ohne prdaoperative Cephalgien
keine Anderungen angegeben. Bei vier Patienten verschwanden
vorbestehende Kopfschmerzen im postoperativen Verlauf. Eine
subjektive Aggravation bestehender Kopfschmerzen gab ein
Patient an, ein neues Auftreten von Kopfschmerzen wurde
ebenfalls einmal angegeben. Eine Darstellung dazu im
Kreisdiagramm mit der Angabe von Prozentzahlen zeigt die
Abbildung 5-21.

Bei der Patientin, die sich zeitgleich einer Exstirpation eines
pilozytischen Astrozytoms WHO | und einer Arnold-Chiari-
Malformation unterzog, anderten sich die prdoperativen
Kopfschmerzen im Verlauf nicht.
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Abbildung 5-19: Outcome AVM
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Abbildung 5-20: Outcome TGN
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Abbildung 5-21: Outcome Sonstige
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5.3.3 OUTCOME NACH GESCHLECHTERN

Bei den weiblichen Patientinnen zeigte sich in 26 Fillen keine Anderung der Kopfschmerzen,
20 davon gaben weder pra- noch postoperativ Cephalgien an. Bei den Mannern zeigten zwolf
Studienteilnehmer keine Symptomanderung. Neun hatten nach wie vor keine Kopfschmerzen,
die restlichen drei versplrten keine Anderung ihrer praoperativen Beschwerden.

Eine Besserung zeigte sich bei 22 Frauen und neun Mannern. Bei 16 Frauen und sieben
Mannern wurden, im Gegensatz zur prdoperativen Zeit, keine Kopfschmerzen mehr
angegeben. Sechs Frauen und zwei Manner berichteten Uber eine subjektive Besserung
bestehender Beschwerden.

Eine Aggravation wurde von 19 Frauen und acht Madnnern angegeben. Bei den Frauen
berichteten sechs (ber neu aufgetretenen Kopfschmerz, 13 Uber eine subjektive
Verschlechterung bestehender Cephalgien. Bei den Mannern gaben zwei ein neues Auftreten,
sechs eine subjektive Verschlechterung an. Den direkten Vergleich beider Outcomes sowie die
Daten in Prozent zeigt Abbildung 5-22 .
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8,96 %

23,88 %

© Keine Anderung préoperativ kopfschmerzfrei © Keine Anderung préoperativ kopfschmerzfrei

@ Keine Anderung préoperativ Kopfschmerzen @ Keine Anderung préoperativ Kopfschmerzen

@ Prioperativer Kopfschmerz nichtmehr vorhanden @ Prioperativer Kopfschmerz nichtmehr vorhanden
Verbesserung vorbestehender KS Verbesserung vorbestehender KS

@ Neu aufgetretener Kopfschmerz @ Neu aufgetretener Kopfschmerz
Verschlechterung vorbestehender KS Verschlechterung vorbestehender KS

Abbildung 5-22: Outcome nach Geschlechtern

5.3.4 OUTCOME NACH ALTER

Das Alter aller Patienten, die weder vor der Kraniotomie noch beim Follow-up Kopfschmerzen
versplrten, war am Tag der Follow-up-Befragung im Mittel 62,3 Jahre, mit einem Minimum
von 43 und einem Maximum von 85 Jahren. Der Median lag bei 65 Jahren. Die Patienten, deren
vorhandene Kopfschmerzen sich nicht danderten, waren im Schnitt 50 Jahre alt. Der jlngste
Patient war 26 Jahre alt, der dlteste 73. Der Median lag bei 52 Jahren.

Bei den Patienten, die ein volliges Verschwinden ihrer Kopfschmerzen bemerkten, ergab sich
ein Altersmittelwert von 52,3 Jahren, mit einem Minimum von 22 und einem Maximum von 83
Jahren. Der Median lag bei 56 Jahren. Die Studienteilnehmer, die eine subjektive Besserung
ihrer bestehenden Kopfschmerzen angaben, waren im Durchschnitt 36 Jahre alt. Das geringste
Alter betrug am Tag des Follow-up 23, das hochste 70 Jahre. Der Median lag bei 33 Jahren.

45



Flr die Patienten, die ein Neuauftreten von Cephalgien bemerkten, ergab sich ein mittleres
Alter von 52,6 Jahren und ein Minimum von 35 sowie ein Maximum von 72 Jahren. Der Median
lag bei 53 Jahren. Bei jenen Studienteilnehmern, die eine Verschlechterung bestehender
Kopfschmerzen angaben, lag das Alter im Durchschnitt bei 48,3 Jahren. Der jlingste Patient war
27, der dlteste 72 Jahre alt.

Einen Altersvergleich in Boxplot-Darstellung zeigt die Abbildung 5-23.
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Abbildung 5-23: Boxplot Anderung KS vs. Alter

5.3.5 OuTcoME NACH ANZAHL DER KRANIOTOMIEN IM BEOBACHTUNGSZEITRAUM

Von 96 Studienteilnehmern wurden 79 Patienten (82,3%) in der Zeit bis zur Nachbefragung
einmal kraniotomiert, 15 (15,6%) mussten einmal, eine Patientin, die an einem Meningeom litt
(1,0%), zwei und ein Studienteilnehmer, der an einer frontoethmoidalen AV-Fistel litt (1,0%),
drei Mal revidiert werden. Von den Studienteilnehmern, die im Beobachtungszeitraum einmal
operiert wurden, verspiirten 32 (40,5%) keine Anderung, 26 (32,9%) eine Verbesserung und 21
(26,6%) eine Verschlechterung von Kopfschmerzsymptomen. Von den Patienten, die ein
weiteres Mal kraniotomiert wurden, gaben sechs (40%) keine Anderung, drei (20%) eine
Verbesserung und sechs (40%) eine Verschlechterung an. Beide Personen, die mehr als einmal
neurochirurgisch revidiert wurden, gaben eine Verbesserung ihrer prdoperativen
Kopfschmerzen an.

Von den 50 Patienten, die aufgrund von gutartigen hirneigenen Tumoren behandelt wurden,
wurden insgesamt 42 (84%) einmal kraniotomiert, sieben (14%) zwei Mal und eine (2%)
Patientin, wie oben beschrieben, drei Mal. Von den Aneurysma-Patienten wurden zwolf (80%)
nur einmal operiert, drei (20%) mussten innerhalb des Nachbeobachtungszeitraumes revidiert
werden. Von den acht Studienteilnehmern, die die Diagnose eines Kavernoms hatten, mussten
zwei (25%) einmal revidiert werden. Von den sieben Patienten, die an einer AVM litten, wurden
ebenfalls zwei (28,6%) ein weiteres Mal kraniotomiert. Die Patienten, die sich einer
Dekompression nach Janetta unterzogen, wurden in keinem Fall erneut neurochirurgisch
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behandelt. Neun der zehn Patienten, die unter einer ,sonstigen” benignen Raumforderung
litten, mussten nicht revidiert werden. Ein Patient der, wie oben beschreiben, an einer AV-Fistel
operiert wurde, unterzog sich insgesamt vier Eingriffen. Die Patientin, bei der zeitgleich eine
Arnold-Chiari-Malformation und ein pilozytisches Astrozytom versorgt wurden, musste
ebenfalls einmal revidiert werden. In den meisten Fallen war der Grund einer Revision eine
Hamatomevakuation. Auch Liquorfisteln und Resttumorexstirpationen kamen vor.

5.3.6 SCHMERZCHARAKTERISTIKA

Die Frequenz der Ereignisse, bei den 44 Patienten, die Kopfschmerzen beklagten, stellte sich
beim Follow-up wie folgt dar: Drei (6,8%) Patienten gaben an, unter persistierenden
Kopfschmerzen zu leiden. Neun (20,5%) weitere litten unter taglich rezidivierenden Cephalgien.
17 (38,6%) hatten an mehreren Tagen pro Woche, jedoch nicht taglich, Kopfschmerzen. Zwolf
(27,3%) litten mehr als einmal pro Monat unter Kopfschmerzen. 16 (36,4%) gaben an, seltener
als einmal im Monat unter Kopfschmerzen zu leiden. Dazu zahlten vor allem unklassifizierbare
Kopfschmerzen wie ,Wetterfihligkeit”.

Die Dynamik der Kopfschmerzen zeigte sich wie folgt: Die neun Personen, die postoperativ
erstmals an Kopfschmerzen litten, berichteten alle Uber rezidivierende Kopfschmerzen. Zwei
(22,2%) davon hatten taglich, vier (44,4%) wochentlich, einer (11,1%) monatlich und zwei
(22,2%) seltener als einmal im Monat Kopfschmerzen.

Einen Vergleich der absoluten KS-Frequenzen zeigt Tabelle 5-5.

Frequenz Anz. Pat. praoperativ | Anz. Pat. postoperativ
persistierend 5 3

taglich 16 9

mehrmals pro Woche 20 17

mehrmals pro Monat 11 12

seltener als einmal/Monat 21 16

Tabelle 5-5: Kopfschmerz Frequenz pra- und postoperativ

Bei denjenigen, die eine subjektive Verschlechterung praoperativer Kopfschmerzen angegeben
hatten, gaben zwei Personen (11,1%) postoperativ anhaltende Kopfschmerzen und 16 (88,9%)
rezidivierende Kopfschmerzen an. Von einem der beiden Patienten mit persistierenden
Kopfschmerzen wurden bereits praoperativ persistierende Kopfschmerzen angegeben, der
andere Studienteilnehmer hatte prdoperativ bereits taglich rezidivierende und Uber Stunden
dauernde Cephalgien. Die Patienten mit rezidivierenden Cephalgien teilten sich
folgendermaRen auf: Finf (31,3%) hatten taglich Beschwerden, sieben (43,8%) mindestens
einmal pro Woche, vier (25%) mindestens einmal im Monat.

Bei denjenigen, die eine subjektive Verbesserung ihrer Cephalgien bemerkten, gaben alle acht
Studienteilnehmer postoperativ rezidivierende Kopfschmerzen an. Die Beschwerden traten bei
einer Person (12,5%) taglich auf, bei vier (50%) einmal in der Woche oder haufiger und bei drei
(37,5%) Personen mindestens einmal pro Monat.
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Bei denjenigen, die keine Anderung verspirten, gab eine Person (11,1%) anhaltende, die
restlichen acht (88,9%) rezidivierende Kopfschmerzen an. Ein Studienteilnehmer (12,5%)
berichtete von taglichen Kopfschmerzen, zwei (25%) von wochentlichen, vier (50%) von
monatlichen und eine (12,5%) Person von Beschwerden, die seltener als einmal im Monat
auftraten.

Tabelle 5-6 gibt Aufschluss Uber die beim Follow-up angegebene Dynamik zu Beginn der
Kopfschmerzen und die Anderung der Kopfschmerzen im Beobachtungszeitraum.

Schlagartig Innerhalb von Innerhalb von Unterschiedlich/Nicht Persistierend Gesamt
Minuten Stunden definierbar
Keine Anderung 2 (4,55%) 1(2,27%) 3 (6,82%) 2 (4,55%) 1(2,27%) 9 (20,45%)
praoperativer
Kopfschmerzen
Besserung 1(2,27%) 2 (4,55%) 3(6,82%) 2 (4,55%) 0 8(18,18%)
praoperativer
Kopfschmerzen
Neuer Kopfschmerz | 3 (6,82%) 2 (4,55%) 4 (9,09%) 0 0 9 (20,45%)
Verschlechterung | 5 (11,36%) 5(11,36%) 4 (9,09%) 2 (4,55%) 2 (4,55%) 18 (40,9%)
KS
Gesamt 11 (25%) 10 (22,72%) 14 (31,81%) 6 (13,64%) 3 (6,82%) 44
Tabelle 5-6: Follow-up - Beginn der KS
Die Lokalisation der Kopfschmerzen zeigte sich beim Follow-up bei 25 (56,8%)

Studienteilnehmern ipsilateral, bei sechs (13,6%) kontralateral, in zwei (4,5%) Fallen wechselnd
und bei elf (25%) Studienteilnehmern bilateral.

Bei den Studienteilnehmern, die keine Anderung ihrer prdoperativen Kopfschmerzen
bemerkten, gaben sechs (66,7%) eine ipsilaterale, einer (11,1%) eine wechselnde und zwei
(22,2%) eine bilaterale Lokalisation an. Jene, die eine subjektive Besserung ihrer praoperativen
Kopfschmerzen bemerkten, gaben beim Follow-up in zwei (25%) Fallen eine ipsilaterale
Lokalisation, in einem Fall (12,5%) eine kontralaterale, einmal (12,5%) eine wechselnde und
vier Mal (50%) eine bilaterale Lokalisation an. Die Studienteilnehmer, die zuvor kopfschmerzfrei
waren, gaben bei der Nachbefragung eine ipsilaterale Lokalisation in sechs (66,7%), eine
kontralaterale in drei (33,3%) und in keinem Fall eine wechselnde oder bilaterale Lokalisation
an. Bei jenen Patienten, bei denen sich praoperative Kopfschmerzen subjektiv verschlechtert
hatten, gaben elf (61,1%) ipsilaterale, zwei (11,1%) kontralaterale, niemand wechselnde und
finf (27,8%) bilaterale Cephalgien an.

Von den 52 Personen, die beim Follow-up keine Kopfschmerzen angegeben hatten, gaben auch
50 (96,2%) an, keine Nackenschmerzen zu verspiren. Zwei (3,9%) gaben Beschwerden in der
Regio cervicalis posterior rechts gleichermalien wie links an.

44 Studienteilnehmer gaben Kopfschmerzen bei der Nachbefragung an. Davon hatten 32
(72,7%) keine Nackenschmerzen, zwei (4,6%) Personen Schmerzen in der Regio cervicalis
lateralis rechts und links, eine Person (2,3%) nur in der Regio cervicalis lateralis links, drei (6,8%)
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in der Regio cervicalis posterior rechts und sechs (13,6%) in der Regio cervicalis posterior rechts
und links gleichermaRen.

Acht (18,2%) der Studienteilnehmer mit Kopfschmerzen beim Follow-up gaben an, eine oder
mehrere der folgenden trigeminoautonomen Symptome in Verbindung mit Kopfschmerzen zu
haben: Trdnen, Augenrdtung, Miosis, Ptosis, Horner-Syndrom,  Augenjucken,
Fremdkorpergefihl im Auge, Augenlid-Odem, Rhinorrhoe, , Verstopfte Nase”, Gesichtsrotung,
vermehrtes Schwitzen im Gesicht, Ohrendruck. Bei einem Studienteilnehmer, der keine
Anderung seiner Kopfschmerzsymptomatik verspirte, traten Tranen wund ein
Fremdkorpergefihl im Auge auf (2,3%), bei einem weiteren Ohrendruck (2,3%). Von jenen, die
von einer subjektiven Verbesserung bestehender Kopfschmerzen berichteten, hatte eine
Person Augenrotung (2,3%), die in Zusammenhang mit Kopfschmerzen gebracht wurde. Einem
Patienten, der postoperativ erstmals Kopfschmerzen bemerkte, fielen Augenrdtung, Miosis
und Ptosis auf (2,3%). Tranen trat bei einem Patienten auf, der eine Verschlechterung seiner
Kopfschmerzen bemerkte. Bei einem anderen traten Tranen, Miosis, Ptosis, Augenjucken und
Rhinorrhoe auf (2,3%). Bei einem weiteren Studienteilnehmer, der eine Verschlechterung der
Kopfschmerzsymptomatik angegeben hatte, trat nur Rhinorroe (2,3%), bei einem anderen
Rhinorrhoe und Augendruck (2,3%) auf.

28 Studienteilnehmer (63,6%) bejahten beim Follow-up mindestens eines der folgenden
Begleitsymptome ihrer Cephalgien: Ubelkeit, Erbrechen, Photophobie, Phonophobie,
Verstarkung durch korperliche Aktivitat, Aura, Unruhe/Agitation, Allodynie. Es wurde sieben
Mal Ubelkeit, einmal Erbrechen, 17 Mal Photophobie, 16 Mal Phonophobie, 16 Mal
Verstarkung durch koérperliche Aktivitat, vier Mal Aurasymptome, drei Mal Unruhe bzw.
Agitiation und einmal Allodynie genannt.

31 Personen (70,5%) bemerkten mindestens eines der folgenden weiteren Symptome:
Drehschwindel, Schwankschwindel, Tinnitus, Mudigkeit, Konzentrationsstorungen, Gahnen,
Nackensteifigkeit. Es wurden angegeben: Zwei Mal Drehschwindel, sieben Mal
Schwankschwindel, vier Mal Tinnitus, 17 Mal Mudigkeit, 23 Mal Konzentrationsstorungen, vier
Mal Gahnen, vier Mal Nackensteifigkeit.

5.3.7 REGELMARIGE MEDIKAMENTENEINNAHME

Beim Follow-up gaben von allen Studienteilnehmern 28 (29,2%) an, keine Medikamente
regelmaRig einzunehmen. 22 (22,9%) nahmen regelmaRig einen oder mehrere Wirkstoffe
ausschlieRlich der Gruppe, die als Schmerzmittel klassifiziert wurde (NASR, Nicht-Opioid-
Analgetika, Opioide, Antiepileptika und Antidepressiva), ein. 15 (15,6%) Personen nahmen
sowohl Schmerzmittel als auch andere Medikamente regelmaRig ein und 31 (32,3%) nahmen
keine Schmerzmittel, jedoch andere Medikamente ein.

Von jenen 52 Patienten, die bei der Nachbefragung keine Kopfschmerzen angegeben haben,
fuhrten sich 18 (34,6%) keine Medikamente, neun (17,3%) Schmerzmittel, weitere neun
(17,3%) Schmerzmittel und andere Medikamente (17,3%) und 16 (30,8%) Wirkstoffe ohne
nachgewiesene analgetische Wirkung, zu. Die Schmerzmitteleinnahme bestand in flnf Fallen
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aus einer Einnahme von NSAR (27,8%), ein Patient nahm NSAR und Nicht-Opioid-Analgetika ein
(5,6%). Ein Studienteilnehmer nahm ausschlielRlich Nicht-Opioid-Analgetika (5,6%), neun
Personen Antiepileptika (50%) und zwei Personen (11,1%) nahmen Antidepressiva ein.

Von jenen 44, die beim Follow-up Uber Kopfschmerzen berichteten, konsumierten zehn
(22,7%) keine Medikamente, 13 (29,6%) analgetische Wirkstoffe, 15 (34,1%) andere
Medikamente und sechs (13,7%) beides. Davon nahmen zwei nur NSAR ein (10,5%), eine
Person NSAR und Opioide (5,3%), zwei Personen Nicht-Opioid-Analgetika (10,5%), eine Person
Nicht-Opioid-Analgetika und Antidepressiva (5,3%), zwei Personen Antiepileptika (10,5%), vier
Personen Antiepileptika und Antidepressiva (21,1%). Finf konsumierten nur Antidepressiva
(26,3%) und eine Person Opioide, Antiepileptika und Antidepressiva (5,3%). Bei einer weiteren
Person wurde keine genauere Angabe zu dem eingenommenen Analgetikum gemacht (5,3%).

Jene 29 Patienten, die weder praoperativ noch beim Follow-up Kopfschmerzen versplrten,
konsumierten in neun Fallen keine Medikamente (31,0%), in finf Fallen nur analgetische
Substanzen (17,2%), in acht Fallen (27,6%) nur Medikamente ohne analgetische Wirkung und
in sieben Fallen sowohl analgetisch, als auch nicht analgetisch wirksame Substanzen (24,1%).

Von jenen neun, die keine Anderung ihrer Kopfschmerzen verspirten, nahmen drei keine
Medikamente regelmallig ein (33,3%), vier Analgetika (44,4%), eine Person nur nicht
analgetische Substanzen (11,1%) und eine weitere Person sowohl analgetisch als auch nicht
analgetisch wirksame Medikamente (11,1%). Von jenen 23, bei denen die Kopfschmerzen im
Zeitraum bis zum Follow-up verschwanden, gaben neun (39,1%) an, sich keine Medikamente
zuzufihren, vier (17,4%) nahmen analgetische Substanzen, acht (34,8%) andere Arzneimittel
und zwei (8,7%) beides ein. Bei jenen acht Studienteilnehmern, bei denen eine Besserung der
praoperativen Kopfschmerzen eintrat, nahmen zwei (25%) keine Medikamente ein, zwei
weitere (25%) analgetisch wirksame, drei (37,5%) nicht analgetisch wirksame Praparate und
eine Person (12,5%) nahm beides ein. Von jenen neun Patienten, die einen neuen Kopfschmerz
bemerkten und zuvor kopfschmerzfrei waren, konsumierte einer keinerlei Medikamente
(11,1%), zwei konsumierten analgetische Substanzen (22,2%), vier nicht analgetische
Substanzen (44,4%), und zwei konsumierten beides (22,2%). Bei jenen 18, die eine subjektive
Verschlechterung ihrer Cephalgien bemerkten, gaben vier an, keine Medikamente regelmaRig
einzunehmen (22,2%), finf regelmalig analgetische Substanzen zu konsumieren (27,8%),
sieben ausschlielRlich Medikamente ohne analgetische Wirkung (38,9%) und zwei gaben an sich
sowohl analgetisch wirksame als auch nicht analgetisch Wirksame Medikamente zuflhren
(11,1%).

Medikamenteneinnahme Praoperativ Postoperativ absolut
Keine 32 28
Schmerzmittel 14 22
Schmerzmittel+ Sonstige 19 15
Sonstige 31 31

Tabelle 5-7: Medikamenteneinnahme im Vergleich

Es nahmen postoperativ mehr Patienten Medikation ein als praoperativ, vgl. Tab 5-7.
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5.3.8 SCHMERZSTARKE

Beim Follow-up wurden von allen 44 Studienteilnehmern, die Kopfschmerzen angegeben
haben, Werte fir die jeweilige durchschnittlich bzw. maximal versplrte Schmerzstarke von 1-
10, wobei 1 einen geringen und 10 den starksten vorstellbaren Schmerz reprasentiert, auf einer
visuellen Analogskala angegeben. Die angegebene durchschnittliche Schmerzintensitat lag im
Follow-up bei 4,35. Der Median lag bei 4. Der minimal angegebene Wert war 0,5 und der
maximale 9. Die maximale Schmerzstarke war im Durchschnitt 6,47. Der Median lag bei 7, es
wurde ein minimaler Wert von 2 und ein maximaler Wert von 10 angegeben.

Als durchschnittliche Schmerzstérke bei den 31 weiblichen Studienteilnehmerinnen, die im
Follow-up Kopfschmerzen hatten, wurde ein Wert von 4,37 angegeben. Der Median lag bei 4
mit angegebenen Werten zwischen 1 und 9. Die durchschnittliche Schmerzstdarke bei den
Mannern belief sich auf 4,31. Der Median lag bei 4,5. Es wurden Werte zwischen 0,5 und 8
angegeben. Die maximale Schmerzstarke bei den Frauen war 6,4. Der Median lag bei 7 mit
Werten zwischen 2 und 10. Bei den Mannern war die mittlere maximale Schmerzstarke 6,62
bei einem Median von 7. Der Minimalwert war 2,5 der maximale 10.

Eine nach Geschlechtern getrennte Boxplot-Darstellung der Durchschnitts- bzw.
Maximalschmerzwerte sind den Abbildungen 5-24 und 5-25 zu entnehmen.
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==

1 2 1 2
Geschlech 1:weibli Geschlech 1:weibli

VAS (1-10) Durchschnitt

Abbildung 5-25: Follow-up durchschnittliche Schmerzstarke Abbildung 5-24: Follow-up maximale Schmerzstarke

Auch nach Indikationsdiagnosen kann man die angegebene Schmerzstarke auf der VAS
unterteilen. So war diese bei 23 Patienten (52,3%), die beim Follow-up Kopfschmerzen
angegeben hatten, eine benigne hirneigene Raumforderung, bei sechs ein Aneurysma (13,6%),
bei vier ein Kavernom (9,1%), bei finf (11,4%) eine AVM, bei zwei eine

Trigeminusneuralgie (4,6%) und bei vier (9,1%) Patienten eine ,sonstige benigne
Raumforderung”.

Der Mittelwert der durchschnittlich angegebenen Kopfschmerzstarke beim Follow-up betrug
bei den Studienteilnehmern mit einem WHO | Tumor 4,74. Der Median lag bei 5 mit einem
Minimum von 1 und einem Maximum von 7,5. Bei den Aneurysma-Patienten betrug der
Mittelwert 4,67. Der Median war 4, das Minimum 2 und das Maximum 9. Bei den Patienten,
die ein Kavernom hatten, war der Mittelwert der angegebenen durchschnittlichen

Kopfschmerzen 4,13. Der Median lag bei 3,75, Minimum 1 und Maximum 8. Studienteilnehmer,
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die aufgrund einer AVM behandelt wurden, gaben im Durchschnitt einen Wert von 2,6 beim
Follow-up an. Der Median lag bei 3 mit einem Minimalwert von 0,5 und einem Maximalwert
von 3,5. Die beiden Teilnehmer, die an einer Trigeminusneuralgie litten, gaben als
durchschnittliche Schmerzstarke 4,5 bzw. 5 an. Dies entspricht einem Mittelwert und Median
von 4,75. Bei den ,,sonstigen Diagnosen” ergab sich ein Mittelwert von 3,875 der Median lag
bei 4, Minimum 3 und Maximum 4,5.

Bei den maximalen Schmerzstarke-Werten ergab sich bei den Patienten mit WHO | Tumoren
6,54. Der Median war 7 und das Minimum 2, das Maximum 9. Bei den Patienten, die aufgrund
eines Aneurysmas behandelt wurden, ergab sich bei der Frage nach der maximal verspirten
Schmerzstarke ein Mittelwert von 6,33. Der Median war 6, bei einem Minimum von 3 und
einem Maximum von 10. Bei den Kavernom-Patienten fand sich ein Mittelwert von 6,63. Der
Median lag bei 6,5, mit Werten zwischen 4,5 und 9. Bei den Patienten, deren OP-Diagnose eine
AVM war, war der maximale Schmerzwert im Schnitt 6,1. Der Median lag hier bei 6, mit Werten
zwischen 2,5 und 10. Die beiden Patienten, die unter einer Trigeminusneuralgie litten, gaben
maximale Schmerzwerte von 6 bzw. 7 an. Dies entspricht einem Mittelwert/Median von 6,5.
Die Patienten mit den ,sonstigen Raumforderungen” geben durchschnittlich einen maximalen
Schmerzwert von 6,5 an. Der Median lag bei 7, bei Werten zwischen 4 und 8.

Wenn man die Schmerzstarke auf der VAS zwischen den verschiedenen Verldufen der
Kopfschmerz-Patienten vergleicht, zeigt sich folgendes Ergebnis:

Studienteilnehmer, die subjektiv angaben, keine Anderung ihrer Kopfschmerzen im
Beobachtungszeitraum versplrt zu haben, gaben beim Follow-up bei der Frage nach der
durchschnittlichen Schmerzstiarke einen Mittelwert von 4,56 an. Der Median lag bei 4, die
Werte lagen zwischen 3 und 7. Bei jenen Patienten, deren Cephalgien zwar noch spirbar,
jedoch weniger stark waren, zeigte sich ein Durchschnittswert von 3,94. Der Median lag bei 3,5
und es wurden Werte zwischen 0,5 und 7 angegeben. Bei jenen, die einen neu aufgetretenen
Kopfschmerz bemerkten, zeigte sich ein Mittelwert von 5,22. Der Median lag hier bei 5, es
wurden Werte zwischen 3 und 8 angegeben. Bei jenen Patienten, die eine subjektive
Verschlechterung ihrer prdoperativen Kopfschmerzen beobachteten, ergab sich ein
Durchschnittswert von 4 und ein Median von ebenfalls 4. Der niedrigste angegebene Wert war
1, der hochste 9. Einen Vergleich der angegebenen durchschnittlichen und maximalen
Schmerzstarke zeigt Abbildung 5-27.
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Bei der Frage nach der maximalen Schmerzstarke zeigte sich bei den Patienten, die keine
Anderung ihrer Cephalgien verspiirten, ein durchschnittlicher Wert auf der VAS von 7,22. Der
Median lag bei 8, die Angaben variierten zwischen 3 und 10. Bei jenen Studienteilnehmern, die
eine Besserung ihrer Kopfschmerzen angaben, zeigte sich ein Mittelwert von 5,81. Der Median
lag bei 6, Minimum 2,5 , Maximum 9. Jene, die ein neues Auftreten von Kopfschmerzen
bemerkten, gaben im Mittel einen Wert von 6,83 an, Median 7 (Min. 4, Max. 10). Bei den
Patienten, welche eine subjektive Verschlechterung der Kopfschmerzen bemerkten, war der
maximal erreichte Schmerzwert im Schnitt bei 6,19. Der Median lag bei 6,75. Es wurden Werte
zwischen 2 und 9 angegeben. Einen Vergleich der angegebenen maximalen Schmerzstarke
zeigen Abbildungen 5-28 und 5-29.
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- 4: Neu 5 Vi ung

Abbildung 5-27: Follow-up durchschnittliche Schmerzstarke Abbildung 5-28: Follow-up maximale Schmerzstéarke nach KS
nach KS Verlauf Verlauf Abbildung

5.3.9 ANDERUNG DER SCHMERZSTARKE IM BEOBACHTUNGSZEITRAUM

Auf einer visuellen Analogskala von 1-10, wobei 1 einen geringen und 10 den starksten
vorstellbaren Schmerz reprasentiert, wurden von Patienten, welche Kopfschmerzen in der Vor-
und/oder Nachbefragung angaben, die Mittelwerte verglichen. Es gaben die
Studienteilnehmer, die subjektiv keine Anderung ihrer Kopfschmerzen angaben, im Schnitt
unwesentlich hohere durchschnittliche Werte und niedrigere Maximalwerte postoperativ an.

Studienteilnehmer, bei denen nach Verbesserung trotzdem noch Kopfschmerzen spirbar
waren, gaben postoperativ erwartungsgemald in der Schmerzstarke erniedrigte Werte an. Der
postoperative Median fur den Durchschnittsschmerz lag bei 4 (Min. 0,5; Max. 7). Praoperativ
war der Median dieser Gruppe 5 (Min. 1; Max. 7). Der Median fir den Maximalschmerz der
Personen mit gebesserten KS lag bei 7 (Min. 2,5; Max 9). Praoperativ lag der Median in dieser
Gruppe bei 8 (Min. 2; Max. 10).

Jene Gruppe der Patienten, deren Kopfschmerzen sich subjektiv beim Follow-up verschlechtert
darstellten, gaben interessanterweise postoperativ etwas niedrigere Durchschnittswerte auf
der VAS an. Der Median fir den Durchschnittsschmerz lag ebenfalls bei 4 (Min. 1; Max. 9), flr
den Maximalschmerz bei 7 (Min. 2; Max 9). Prdoperativ lag der Median des
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Durchschnittsschmerzes in dieser Gruppe bei 5 (Min. 1; Max. 9,5), der des Maximalschmerzes
war bei 8 (Min. 1,5; Max. 10).

Details sind der Abbildung 5-30 fir die angegebenen Durchschnittswerte und Abbildung 5-31
fir die angegebenen Maximalwerte auf einer VAS von 1-10 zu entnehmen.

Eine GegenUberstellung der Mediane zeigt Tabelle 5-8.

Vergleich der durchschnittlich 1 pré/p

Keine Anderung pré i & iver KS ni Ks Neu aufgetratener KS Verschlechterung vorbestehender KS

B Prioperativ VAS 1-10 M Postoperativ VAS 1-10

Abbildung 5-29: Schmerzstarke Mittelwert im Vergleich pra-/postoperativ auf einer VAS von 1-10

gleich der ar Sct ke pra/p

6,75

45

225

Keine A g pré iy : iver KS ni Ks Neu aufgetretener KS Verschlechterung vorbestehender KS

M Prioperativ VAS 1-10 M Postoperativ VAS 1-10

Abbildung 5-30: Schmerzstarke Maximalwert im Vergleich pra-/postoperativ auf einer VAS von 1-10

Median (Min.-Max.) | Median (Min.- Max)
Durchschnittsschmerz Maximalschmerz

Verbesserung KSVAS préop | 5(1-7) 8(2-10)

Verbesserung KS VAS postop | 4 (0,5-7) 7(2,5-9)

Aggravation KS VAS préaop 5(1-9,5) 8(1,5-10)

Aggravation KS VAS postop 4(1-9) 7 (2-9)

Tabelle 5-8: Gegenuberstellung Median (Min./Max.) VAS
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5.3.10 DEPRESSIVE SYMPTOMATIK

Der Beck-Depression-Inventory-ll-Fragebogen von

70 Studienteilnehmern (72,9%) wurde im Zuge des m .
Follow-ups ausgewertet. Es ergab sich ein mittlerer
Wert von 11,94 Punkten, der Median lag bei 9
Punkten. Der niedrigste aufgezeichnete Wert war
0, der hochste 45 Punkte. Abbildung 5-32 zeigt die
erreichten Werte im BDI im Boxplot-Diagramm.

Der BDI-Fragebogen wurde beim Follow-up von Beck depression .
18 (62,1%) mannlichen und 52 (77,6%) der Abbildung 5-31: Boxplot BDI Score Follow-Up

weiblichen Studienteilnehmern retourniert.

Es ergab sich bei den Frauen ein Mittelwert von
11,80 Punkten, mit einem Median von 8 : g,
Punkten, und einem Maximum von 45 und

Beck depression |.

Minimum von O angegebenen Punkten. Bei den
Mannern ergab sich ein  sehr &hnlicher o
Mittelwert von 11,56 Punkten. Der Median lag

1 2

bei 10 Punkten mit einem Maximum von 44 und Geschlecht Liweiblich  2:mannlich
einem Minimum von 0 Punkten. Eine Abbildung 5-32: BDI Vergleich der Geschlechter
vergleichende Darstellung zeigt die Abbildung 5-

33.

Von den 29 Patienten, die pra- sowie postoperativ keine Cephalgien angaben, existieren BDI-
Daten von 24 Personen (82,8%). Es fand sich ein Mittelwert von 7,63 Punkten, ein Median von
6 Punkten. Es kamen Werte zwischen 0 und 30 Punkten vor. Von den neun Personen, welche
keine Anderung ihrer praoperativen Kopfschmerzen bemerkten, haben sieben Personen den
BDI-Fragebogen beantwortet (77,8%). Es zeigte sich ein Mittelwert von 15,14 Punkten mit
einem Median von 17 Punkten. Der niedrigste angegebene Wert belief sich auf 3 Punkte, der
hochste auf 30 Punkte. Von den 23 Personen, die beim Follow-up ihre vorbestehenden
Kopfschmerzen nichtmehr verspirten, gibt es von 16 Personen (69,9%) vollstandige BDI-Daten.
Es fand sich ein Mittelwert von 12,19 Punkten, ein Median von 8,5 Punkten sowie ein Minimum
von 0 und ein Maximum von 35 Punkten.

Von jenen acht Patienten, die eine Verbesserung, nicht jedoch ein Verschwinden ihrer
praexisteten Kopfschmerzen angaben, wurde in drei (37,5%) Fallen das Ansuchen den BDI
auszufillen, nachgekommen. Es ergaben sich Werte von 8, 12 und 10 Punkten. Das entspricht
sowohl einem Mittelwert, als auch einem Median von 10 Punkten.
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Von jenen neun Patienten, die neuen Kopfschmerz beim Follow-up beklagten, retournierten
sieben (77,8%) den BDI-Fragebogen. Es ergab sich ein Mittelwert von 13,57 Punkten, ein
Median von 8 Punkten und ein Minimum/Maximum von O bzw. 34 Punkten. Bei den 18

K
78
2 3 4 5

Eine vergleichende Darstellung der BDI-Werte 0 1

KS VERLAUF 0: Keine Anderung, Keine KS _1: Keine Anderung KS 2: Verschwinden 3:
Besserung 4: Neu 5 Verschlechterung

Patienten, die subjektiv schlimmere
Kopfschmerzen beim Follow-up angaben, gab
es eine Rickmeldung zum BDI von 13 Personen
(72,2%). Es fanden sich ein Mittelwert von 16
Punkten, ein Median von 12 Punkten und ein

Beck depression . Follow Up

Minimum/Maximum von 4 bzw. 45 Punkten.

beim Follow-up zwischen den verschiedenen , , , )
B . _ Abbildung 5-33: BDI Vergleich zwischen KS Verlaufen
Anderungen in der Kopfschmerzsymptomatik

zeigt die Abbildung 5-34.

Die mittlere Differenz zwischen der ersten und der zweiten Befragung betrug -0,25 Punkte, das
bedeutet einen mittleren Anstieg des BDI-Score um 0,25 Punkte im Follow-up. Der Median lag
bei 0 Punkten, es wurden Werte zwischen einer Besserung um 35 und einer Verschlechterung
im BDI um 33 Punkte angegeben.

Bei 33 Patienten (34,4%) ergab sich eine Erhéhung des BDI-Scores im Vergleich zur
praoperativen Befragung, was einer starkeren depressiven Symptomatik entspricht, um
zumindest einen Punkt; in funf Fallen (5,2%) wurde der gleiche Wert angegeben. Eine
Verringerung des Beck-Depression-Inventory-Score, im Sinne einer Symptombesserung, wurde
von 31 Patienten (32,3%) angegeben. Von 27 (28,1%) der Patienten fehlte zumindest ein BDI-
Wert, sodass keine Differenz berechnet werden konnte.

Bei den weiblichen Patientinnen ergab sich
eine mittlere Differenz im BDI-Wert von
Follow-up zur Vorbefragung von +0,29 ® o @
Punkten mit Werten zwischen -20 und +35 -

Punkten. Dies entspricht einer leichten
durchschnittlichen Symptombesserung. Der

al
®
|

Median lag bei O Punkten. Bei den Mannern

ergab sich eine Differenz von -1,88 Punkten, 1 2
. . Geschlecht 1:weiblich 2:mannlich
mit Werten zwischen -33 und +33 Punkten.
Abbildung 5-34: BDI Score Differenz Praoperativ und im

Follow-up nach Geschlecht

Der Median lag bei -4 Punkten. Dies ergibt im
Mittel eine leichte Aggravation der
Symptome.

Eine vergleichende Darstellung der BDI-Anderung getrennt nach Geschlechtern zeigt Abbildung
5-35.
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Bei den Patienten, die nach wie vor nicht Uber Kopfschmerzen klagten, trat eine
Verschlechterung im Sinne einer Erhéhung des BDI-Scores in acht Fallen (33,3%) auf. In vier
Fallen (16,7%) ergab sich keine angegebene Anderung und in zwolf Fallen (50%) ergab sich eine
Besserung im Sinne einer Verringerung des BDIl. Bei den Studienteilnehmern, die keine
Anderung ihrer Kopfschmerzen angaben, fand sich vier Mal (57,1%) eine Verschlechterung, drei
Mal (42,9%) eine Verbesserung des Ausgangs-BDI-Score. Bei jenen, die ihre prdoperativen
Kopfschmerzen nicht mehr versplrten, anderte sich der BDI in sieben Fallen (43,8%) im Sinne
einer Verschlechterung, in neun Fallen (56,3%) fand eine Symptombesserung laut BDI statt. Bei
jenen drei Personen, die eine Besserung vorbestehender Kopfschmerzen angaben, wurden die
gefragten Depressionssymptome in zwei Féllen (66,6%) schlechter, in einem Falle (33,3%) um
zwei Punkte besser. Ein neuer Kopfschmerz bei zuvor schmerzfreien Patienten zeigte drei Mal
(42,9%) erhohte BDI-Werte beim Follow-up, also eine Verschlechterung, einmal (14,3%) ergab
sich zwischen beiden Befragungen keine Anderung im Punktwert und drei Mal (42,9%) wurde
der BDI-Wert geringer. Eine Verschlechterung bestehender Kopfschmerzen zeigte in neun
Fallen (75%) ein Ansteigen des BDI-Werts, in drei Fallen (25%) eine Verbesserung.

Der durchschnittliche BDI-Score in den verschiedenen Kopfschmerzgruppen findet sich in
Tabelle 5-9.

Entwicklung Kopfschmerzen (n=gesamt/BDI postoperativ) BDI-Durchschnitt
Keine Kopfschmerzen pra- und postoperativ (n=29/24) 7,63
Kopfschmerzen, keine Anderung (n=9/7) 15,14
Kopfschmerzen beim Follow-up nichtmehr vorhanden (n=23/16) 12,19

Subjektive Verbesserung (n=8/3) 10

Neu aufgetretener Kopfschmerz (n=9/7) 13,57
Kopfschmerz Verschlechterung (n=18/13) 16

Tabelle 5-9 BDI Durchschnitt nach Entwicklung des Kopfschmerz

Abbildung 5-36 zeigt eine vergleichende Darstellung der erhobenen BDI-Werte, nach
subjektiver Anderung der Kopfschmerzen.
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Abbildung 5-35: BDI Score Differenz Praoperativ und im Follow-up nach KS Anderung
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5.4 RISIKOFAKTORENANALYSE MITTELS REGRESSION

Es wurden mit Hilfe des Programmes ,R“ Regressionsanalysen durchgefthrt, um die
statistische Signifikanz der Ergebnisse zu beleuchten.

5.4.1 LINEARE REGRESSION

fit1 fit2 fit3

term b conf P b conf P b conf P
Parameter
(Intercept) 2.23 [4.6,-0.145] .065 0.906 [9.1,-7.29] .826 0.941 [3.73,-1.85] .502
BDl.pre[T.13-19] -2.73  [3.55,-9.01] .389 -2.39 [4.01, -8.79] 457 -1.08 [5.66,-7.83] .749
BDl.pre[T.20-28] -0.729 [5.55,-7.01] .817 -0.241  [6.37, -6.85] .942 1.77 [8.52,-4.97] .601
BDl.pre[T.29-63] -26.7 [-18.2,-35.3] <.001 -26.6 [-17.9, -35.3] <.001 -22.6 [-12.8,-32.4] <.001
[T.ménnlich] 1.94 [6.66, -2.78] 414 442 [9.58,-0.744] .092
alter 0.0132 [0.149,-0.123] .846
BDI.pre[T.13-19]: [T.méannlich] -7.27 [10.8,-254] 425
BDI.pre[T.20-28]: [T.méannlich] -14.1  [3.99,-32.3] .124
BDI.pre[T.29-63]: [T.méannlich] -15.7 [3.71,-35.2] 111
Goodness of fit
R2 0.38 0.39 0.43
adj. R2 0.35 0.34 0.37
AIC 485.6 488.8 487.4
BIC 496.7 504.3 507.3
RMSE 7.99 7.94 7.63
Obs 68 68 68

Tabelle 5-10: Lineare multiple Regression

Tabelle 5-10 zeigt drei lineare multiple Regressionsanalysen (fitl bis fit3) der pra- und
postoperativen Werte des BDI (fitl), Alters (fit2, BDI-Anstieg pro Lebensjahr von 0,0132
Punkten, nicht statistisch signifikant) und der Geschlechter (fit3, mannlich vs. weiblich).

Praoperativ wurden flr die statistische Auswertung des BDI 92 Patienten inkludiert, beim
Follow-up liegen BDI-Daten von 70 Patienten vor.

Uber alle Patienten, die praoperativ bis zu zwolf Punkte im BDI erreichten, zeigt sich
postoperativ ein mittlerer Anstieg des BDI um 2,23 Punkte mit einem p von 0,065.

Es zeigt sich statistisch ein signifikanter Effekt bei den prdoperativ schwer depressiven
Patienten mit einem praoperativen BDI > 29 Punkten (DGPPN, 2015). Bei ihnen sinkt der
durchschnittliche BDI bei der postoperativen Befragung um 26,7 Punkte mit einem p von
<0,001.

Zieht man das Geschlecht als Storvariable hinzu, so zeigt sich, dass bei den Mannern
unabhangig einer depressiven Symptomatik der durchschnittliche Wert von der pra- zur
postoperativen Befragung um 0,94 Punkte steigt. Im Vergleich zu den Frauen hatten Manner
durchschnittlich eine Differenz zwischen pra- und postoperativer Befragung, die um 4,42
Punkte héher war. Bei den Mannern mit 13-19 Punkten im praoperativen BDI zeigt sich
postoperativ ein durchschnittlich um 7,27 kleinerer Wert, wobei fit 3 die Abbildung 5-37
widerspiegelt (mannl. vs. weibl.). Hier zeigt sich ebenfalls bei der Gruppe mit BDI-Werten >29
praoperativ die grolSte Verbesserung des BDI bei der postoperativen Befragung.
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0-12 13-19 20-28 29-63
1 1 1

1 1 1 1
weiblich mannlich

107 i BDl.pre weiblich ménnlich
0% - 0-12 0.94 [-1.85, 3.73] 5.36 [1.01, 9.70]

e -10 7 3 13-19 -0.14 [-6.29, 6.00] -3.00 [-19.25, 13.25]
2 204 L 20-28  2.71[-3.43, 8.86] -7.00 [-23.25, 9.25]
® 0 | 29-63  -21.67[-31.05,-12.28] -33.00 [-49.25, -16.75]

40 L mean [95%-Cl]

50 T T — T T —

012 1319 2028 2063 Tabelle 5-11: BDI-Differenz

BDl.pre

Abbildung 5-36 Effect Plot Lineare Regression BDI-Differenz
nach Geschlechtern

Tabelle 5-11 zeigt die Werte der Abbildung 5-37 tabellarisch dargestellt. Die Werte bei den
Frauen mit prdoperativem BDI von 0-12 Punkten waren zum Zeitpunkt der postoperativen
Befragung durchschnittlich 0,94 Punkte hoher. Bei den Mannern mit BDI 0-12 stieg der BDI
durchschnittlich um 5,36 Punkte bis zur postoperativen Befragung. Bei den weiblichen
Patientinnen mit BDI 13-19 sank der Score um 0,14 Punkte, bei jenen mit 20-28 Punkten stieg
er um durchschnittlich 2,71 Punkte. Bei den Patientinnen mit mindestens mittelschwerer
depressiver Symptomatik praoperativ sank der BDI signifikant durchschnittlich um 21,67
Punkte.

Bei den mannlichen Studienteilnehmern mit 13-19 Punkten im BDI zeigte sich postoperativ eine
Verbesserung der depressiven Symptomatik um drei Punkte, bei jenen mit 20-28 Punkten
praoperativ ergab sich eine Verbesserung/Sinken des BDI von 7 Punkten. Bei den Patientinnen
mit schwerer depressiver Symptomatik (29-63 Punkte) praoperativ sank der BDI signifikant
durchschnittlich um 33 Punkte.
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5.4.2 LOGISTISCHE REGRESSION

Um Storvariablen zu korrigieren, wurde ein logistisches Regressionsmodell verwendet. Der
angenommenen Nullhypothese entspricht, dass die untersuchte Variable keinen Einfluss auf
Kopfschmerzen hat.

e Prioperative (t0) Kopfschmerzen

term b conf odds p
Parameter
(Intercept) 3.49 [5.85, 1.49] .002
BDl.pre[T.13-19] 0.845 [2.29, -0.448] 2.33 .218
BDI.pre[T.20-28] 0.469 [2.51, -1.21] 1.60 .605
BDl.pre[T.29-63] -0.0886 [2.06, -2.05] 0.92 .929
geschlecht[T.mannlich] 0.106 [1.12, -0.893] 1.11 .835
alter -0.0597 [-0.0261,-0.099] 0.94 .001
Goodness of fit
McFadden 0.13
CoxSnell 0.16
Nagelkerke 0.22
AlC 119.9
BIC 135.0
RMSE 2.14
Obs 92

Tabelle 5-12: Praoperative(t0) Kopfschmerzen
Tabelle 5-12 zeigt den Zusammenhang zwischen der untersuchten Variable sowie dem

Auftreten von Kopfschmerzen zum Zeitpunkt tO.
Abb. 5-38 zeigt diese Werte grafisch dargestellt.

Ein signifikanter Zusammenhang zwischen Variable und dem Vorhandensein von
Kopfschmerzen ergibt sich flr die untersuchte Stichprobe nur beim Alter. Es ist anzunehmen,
dass mit steigendem Alter die Wahrscheinlichkeit abnimmt, prdoperativ Kopfschmerzen
anzugeben (p=0,001). Beim Vergleich zwischen den Geschlechtern gibt es keinen signifikanten
Unterschied bei der Angabe von praoperativer Kopfschmerzsymptomatik (p=0,835). Genauso
lasst sich von der Hohe des erreichten BDI-Score kein signifikanter Zusammenhang mit
Kopfschmerzsymptomatik zeigen (p=0,218-0,929). Es zeigt sich ein Trend bei den Patienten mit
einem praoperativen BDI-Score von 13-19 Punkten, am ehesten Kopfschmerzen anzugeben,
dies ist jedoch nicht statistisch signifikant.
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Abbildung 5-37 Effect-Plot Kopfschmerzen praoperativ (t0)

e Postoperative (t1) Kopfschmerzen und Vergleich mit préaoperativ (t0)

Tabelle 5-13 zeigt den Zusammenhang zwischen der untersuchten Variable sowie dem

Vorhandensein von Kopfschmerzen zum Zeitpunkt der postoperativen Befragung (=t1).

term b conf odds p
Parameter
(Intercept) 2.46 [5.4,0.00186] .068
BDI.pre[T.13-19] 0.565 [2.77,-1.67] 1.76  .609
BDI.pre[T.20-28] 2.24 [5.64, -0.948] 9.38 .176
BDI.pre[T.29-63] 43 [9.94, -0.901] >20 .106
BDI.post[T.13-19] -1.31 [0.667, -3.39] 0.27  .199
BDI.post[T.20-28] -2.49 [2.16, -7.14] 0.08 .271
BDI.post[T.29-63] -3.11 [1.29, -7.85] 0.04 175
BDI.diff 0.196 [0.381, 0.0444] 122  .020
kopfschmerzen.tO[T.nein] -1.31 [-0.00511, -2.69] 0.27 .053
geschlecht[T.mannlich] 0.217 [1.61,-1.2] 1.24 760
alter -0.0428 [0.000838, -0.0933] 0.96 .069
Goodness of fit
McFadden 0.25
CoxSnell 0.29
Nagelkerke 0.38
AIC 91.9
BIC 116.3
RMSE 2.38
Obs 68

Tabelle 5-13: Kopfschmerzen zum Zeitpunkt tO
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Ein signifikanter Effekt zwischen Variable und dem Vorhandensein von Kopfschmerzen beim
Follow-up ergibt sich fur die untersuchte Stichprobe beim Vorhandensein prdoperativer
Kopfschmerzen, beim Alter sowie der BDI-Differenz zwischen erster und zweiter Befragung.

Patienten, die praoperativ Kopfschmerzen beklagen, haben ein signifikant (p=0.053) erhohtes
Risiko, auch beim Follow-up Kopfschmerzen anzugeben. Hat ein Patient bei der Erstbefragung
Kopfschmerzen, so ergibt sich eine Wahrscheinlichkeit von 53%, dass er beim Follow-up
ebenfalls Kopfschmerzen angeben wird, jedoch betrdgt die Wahrscheinlichkeit, dass er keine
Kopfschmerzen angibt, nur 27%.

Beim Vergleich der Angabe postoperativer Kopfschmerzen mit dem Alter ergibt sich ebenfalls
ein Zusammenhang, der auf Signifikanz hindeutet (p=0,069). So haben beispielsweise Patienten
im Alter von 22 Jahren eine Wahrscheinlichkeit von 77% (95%-Cl 42-94%), Kopfschmerzen bei
der postoperativen Befragung anzugeben, bei 40-jahrigen sind es nur noch 57% (95%-Cl 37-
75%). Bei 50-jahrigen Patienten waren es 46% (95%-Cl von 32-61%), bei 70-jahrigen waren es
nur noch 26% (95%-Cl 13-45%). Bei 80-jahrigen Patienten betrug die Wahrscheinlichkeit,
postoperativ Kopfschmerzen anzugeben, nur noch 19% (95%-Cl 7-42%).

Ebenfalls ergibt sich ein signifikanter Effekt bei der Differenz der erreichten Punkte beim BDI
pra- im Vergleich zu postoperativ und dem Auftreten von Kopfschmerzen (p= 0,02).

So hat ein Studienteilnehmer, dessen BDI-Score bei der Nachbefragung um 40 Punkte sinkt,
eine Wahrscheinlichkeit von 3% (95%-Cl 0-36%) Kopfschmerzen postoperativ anzugeben. Bei
einem Patienten, dessen Score sich um 20 Punkte bessert, sind es 12% (95%Cl 3-41%), bei -1
BDI-Punkt sind es bereits 38% (95%Cl 26%-53%). Steigert sich der Score beim BDI, gibt der
Patient also vermehrt depressive Symptome postoperativ an, so steigt die Wahrscheinlichkeit
bei +20 Punkten bereits auf 77% (95%-Cl 43-94%), postoperativ Kopfschmerzen anzugeben.
Steigert sich der BDI-Wert zum Zeitpunkt der Nachbefragung um 30 Punkte, liegt die
Wahrscheinlichkeit bei 88% (95%-Cl 46-98%), beim Follow-up Kopfschmerzen anzugeben.

Tabelle 5-14 zeigt die logistische Regression allein der als signifikant erkannten Variablen, dies
bedingt die leicht veranderten Werte vgl. mit Tab 5-13.

term b conf odds p
Parameter
(Intercept) 2.54 [4.94, 0.469] .023
BDI.diff 0.08 [0.161, 0.0165] 1.08 .029
kopfschmerzen.tO[T.nein]  -1.11 [0.0431, -2.33] 0.33 .063
alter -0.0443 [-0.00605, -0.0877] 0.96 .031
Goodness of fit
McFadden 0.21
CoxSnell 0.25
Nagelkerke 0.33
AIC 81.6
BIC 90.5
RMSE 2.22
Obs 68

Tabelle 5-14: Kopfschmerzen zum Zeitpunkt t1 (nur signifikante Effekte)
Eine graphische Darstellung von Tabelle 5-14 zeigt die Abbildung 5-39.
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6 DISKUSSION

Post-Kraniotomie-Kopfschmerz nach unterschiedlichen Operationsindikationen und auch im
Zusammenhang mit praoperativer Symptomatik ist bislang sehr wenig erforscht. Auch wurde
in der Literatur haufig nur Kopfschmerz in der akuten postoperativen Phase untersucht, ohne
mehrmonatige Follow-up-Zeiten.

Die vorliegende prospektive Beobachtungsstudie zeigt bei Patienten mit gutartigen
Raumforderungen des Gehirns eine Gesamtpravalenz von chronischen Kopfschmerzen nach
Erstkraniotomie von fast der Halfte. Eine Symptomverschlechterung trat bei etwas weniger als
einem Drittel aller Studienteilnehmer auf. Etwas mehr Patienten gaben einen Rickgang an
Kopfschmerzsymptomen an.

Praoperativ beschrieben in vorliegender Arbeit relativ gesehen in etwa so viele Frauen
Kopfschmerzen wie Manner. Auch in Bezug auf die mittlere Schmerzstdrke der pra- und
postoperativen Cephalgien, angegeben auf einer visuellen Analogskala von 1-10, ergaben sich
zwischen Frauen und Mannern keine signifikanten Unterschiede. Generell wurden in die
aktuelle Studie mehr Frauen als Manner eingeschlossen.

Was allerdings als statistisch signifikant bei vorliegender Arbeit anzunehmen ist, ist die mit dem
Alter abnehmende Wahrscheinlichkeit sowohl pra- als auch postoperativ Kopfschmerz
anzugeben. Rein postoperativ zeigte sich jedoch ein geringeres Durchschnittsalter bei den
Patienten, die einen subjektiven Rlickgang, jedoch kein Verschwinden ihrer bestehenden
Kopfschmerzen bemerkten. Dies kdnnte an einem Bias bei dem sehr kleinen Sample von nur
acht Patienten liegen.

Sowohl die mittlere als auch die maximale Schmerzstarke und der jeweilige Median auf einer
VAS reduzierten sich in vorliegender Studie von pra- zu postoperativ leicht. Es wurde also nicht
nur ein quantitativer, sondern auch ein qualitativer Schmerzriickgang beim Follow-up
verzeichnet. Jene Patienten, die eine subjektive Verschlechterung praoperativer
Kopfschmerzen angaben, zeigten objektiv sowohl am maximalen als auch am
durchschnittlichen VAS-Score einen Riickgang der Schmerzen. Der durchschnittliche VAS-Wert
sowie auch der Median sanken demnach paradoxerweise etwas. Beim Follow-up lag die
Schmerzstarke bei den AVM am niedrigsten. Am héchsten war postoperativ die Schmerzstarke
bei Patienten mit einem WHO-I-Tumor sowie bei Patienten mit einer Trigeminusneuralgie.

Alle untersuchten Patienten mit AVM litten prdoperativ an Kopfschmerzen, mehr als in jeder
anderen Diagnosegruppe. Hier zeigte sich in vorliegender Studie postoperativ in keinem Fall
eine subjektive Aggravation von Symptomen. Bei etwa einem Drittel zeigte sich postoperativ
keine Verdanderung der Kopfschmerzen. Eine Verbesserung vorbestehender Kopfschmerzen
zeigte sich bei diesen Patienten haufiger. Bei den Patienten mit AVM lag ein deutlich niedrigerer
Altersdurchschnitt als bei den anderen Kohorten vor. Trotz des jungen Alters waren diese
Patienten am wenigsten von PCH betroffen. Bei den kaverndsen Raumforderungen zeigte sich
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hingegen in der Halfte der Falle eine Symptomzunahme postoperativ, was der Diagnosegruppe
mit dem schlechtesten Outcome entspricht.

Fast ein FUnftel aller Befragten gab praoperativ Kopfschmerzfrequenzen von seltener als einem
Mal pro Monat an. Haufig fiel dabei die Umschreibung , Wetterfihligkeit”. Insgesamt nahm in
der vorliegenden Arbeit die Frequenz der Kopfschmerzen von pra- zu postoperativ ab. Auch
wurde in keinem Fall ein postoperativ neu aufgetretener Kopfschmerz beim Follow-up als
persistierend angegeben. Praoperativ wurden die Kopfschmerzen am haufigsten auf Seite der
Pathologie lokalisiert, etwas weniger oft zeigten sie sich bilateral. Postoperativ zeigte sich die
Lokalisation bei mehr als der Halfte ipsilateral, selten kontralateral und etwa bei einem Viertel
bilateral. Bei den Patienten, die einen postoperativ neu aufgetretenen Kopfschmerz oder eine
Aggravation versplrten, war die Lokalisation meist ipsilateral. Auffallend haufig wurde hier ein
Stechen oder Pulsieren im Bereich der Narbe angegeben. Nahezu die Halfte der
kopfschmerzfreien Patienten konsumierte keinerlei analgetisch wirksame Substanzen. Bei den
Kopfschmerzpatienten nahmen vergleichsweise mehr Studienteilnehmer Schmerzmittel ein.

Bei Patienten, deren Kopfschmerzen gleichgeblieben waren, war der BDI-Score
Uberdurchschnittlich hoch, obwohl bei den einzelnen Probanden haufig auch eine
Verbesserung des Scores postoperativ vorlag. Verschwanden prdoperative Kopfschmerzen
postoperativ, hatten die Studienteilnehmer bemerkenswerterweise einen schlechteren BDI als
der Gesamtdurchschnitt und nur bei etwas mehr als der Halfte wurde der BDI-Score kleiner.
Die meisten Besserungen des BDI-Scores sowie der geringste Durchschnittswert ergaben sich
bei Personen, die weder pra- noch postoperativ iber Schmerzen klagten. Von den Patienten,
deren Kopfschmerzen sich im Vergleich zum prdoperativen Zeitraum verschlechtert hatten,
wurde in drei Viertel der Falle eine Verschlechterung des BDI von pra- zu postoperativ
angegeben.

Die statistische Regressionsanalyse ergab, dass Patienten, die prdoperativ unter Cephalgien
litten, ein signifikant erhohtes Risiko hatten postoperativ ebenfalls Kopfschmerzen zu erleiden.
Nicht als statistisch signifikant konnte rein praoperativ bzw. postoperativ ein direkter
Zusammenhang des Vorhandenseins von Kopfschmerzen mit dem prdoperativen BDI-Score
angenommen werden. Sehr wohl zeigt sich allerdings ein statistisch signifikanter
Zusammenhang mit der Differenz des pra- zum postoperativen BDI. Je starker der Score beim
Follow-up gesunken war, umso niedriger war die Wahrscheinlichkeit, dass ein Patient
Cephalgien angab.

Es zeigten sich in der Literatur Pravalenzen von PCH von Uber zwei Drittel der Patienten
(Subbarao, Fernandez-de Thomas, & Eapen, 2021). Der generelle Rlckgang der
Kopfschmerzpravalenz ist Gbereinstimmend mit den Ergebnissen von Ravn et al., die in einer
Studie mit 507 Patienten bei 52% prdoperative Kopfschmerzen eruierten, sechs Monate
postoperativ waren es nur noch 30%. Dies konnte damit zu erklaren sein, dass die Pathologie,
die oftmals der Ausldser praoperativer Cephalgien war, postoperativ nicht mehr bzw. reduziert
vorhanden war. 9% gaben sechs Monate postoperativ eine Verschlechterung oder ein
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neuartiges Auftreten von Kopfschmerzen seit dem Zeitpunkt der OP an (Ravn Munkvold,
Sagberg, Jakola, & Solheim, 2018). Es zeigte sich in ihrer Arbeit ebenfalls, dass junges Alter, das
weibliche Geschlecht und occipitale Tumorlokalisation pradestiniert waren flr prdoperative
Kopfschmerzleiden und (friihe) postoperative Symptomverbesserung (Ravn Munkvold et al.,
2018).

Dass in vorliegender Arbeit kein nennenswerter Geschlechterunterschied in
Cephaligepravalenz und Schmerzstarke eruierbar war, erscheint gegensatzlich zum Ergebnis
anderen Studien, wo sich haufig darauf schliefRen lieR, dass Frauen und auch jingere Patienten
haufiger PCH entwickeln (De Benedittis et al., 1996; Gottschalk et al., 2007; Valentinis et al.,
2010). Dies entspricht auch einigen Studien zum Thema geschlechterspezifische
Schmerzwahrnehmung, wo publiziert ist, dass Frauen sensibler auf Schmerzreize reagierten
und haufiger chronischen Schmerz verspirten (Bartley & Fillingim, 2013). Dass jingere
Patienten ein groReres Risiko fir PCH haben, zeigte sich auch in vorliegender Studie.

Es mag an der hohen Zahl an Studienteilnehmerinnen mit Meningeom liegen, dass es mehr
weibliche als mannliche Studienteilnehmerinnen gab. Bei dieser Pathologie ist die Pravalenz bei
Frauen doppelt so hoch wie bei Mannern (McNeill, 2016). Bei den Aneurysmen waren es
ebenfalls deutlich mehr weibliche als mannliche Patienten. Auch dies akkordiert mit der
Literatur, die besagt, dass Frauen haufiger als Manner an einem cerebralen Aneurysma
erkranken (Desai, Wali, Birk, Santiago-Dieppa, & Khalessi, 2019).

Der paradoxe Rlckgang der VAS-Werte bei Patienten, die subjektiv ein groReres Leiden
angaben, ldsst sich durch den Umstand erklaren, dass Schmerz eine personliche, subjektive
Erfahrung ist, die beeinflusst wird durch Situation, Aufmerksamkeit, und viele weitere
psychische Faktoren. Ein neurochirurgischer Eingriff wird oft als eine groRe psychische
Belastungssituation angesehen. Demnach ist es nicht unwahrscheinlich, dass Schmerz in der
akuten prdoperativen Phase verstarkt wahrgenommen wird. Durch diese Komplexitat kann die
Messung beeintrachtigt sein, wie mdglicherweise in diesem Falle. In Studien scheint die
Reliabilitat der VAS fur akuten und chronischen Schmerz dennoch hoch (Alghadir, Anwer, Igbal,
& Igbal, 2018; Bijur, Silver, & Gallagher, 2001).

Schon langer ist bekannt, dass AVM sich haufig in Zusammenhang mit Kopfschmerzen
prasentieren (Ellis et al., 2016). Der geringere Altersdurchschnitt war zu erwarten, da AVM
hochst  wahrscheinlich  Entwicklungsanomalien entsprechen, die meist im frihen
Erwachsenenalter auffallig werden (Luo, Lv, Jiang, & Wu, 2012). Es ist in der Literatur bekannt,
dass auch Kavernome oft gemeinsam mit Kopfschmerzen vorkommen (Flemming & Lanzino,
2020), jedoch gibt es noch keine brauchbaren Daten zur Inzidenz von PCH nach ihrer Resektion,
da diese Raumforderung relativ rar ist (Goldstein & Solomon, 2017).

Eine 2002 verdffentlichte Studie, die eine reprdsentative Stichprobe von 1064 Personen lber
16 Jahren in  Deutschland zu wetterassoziierten  Krankheitssymptomen  und
Befindlichkeitseinschrankungen untersuchte, kam zu dem Schluss, dass die haufigsten
Symptome von wetterfihligen Befragten mit 61% Kopfschmerzen und Migrdne sind (19,2%
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gaben an, dass das Wetter einen starken Einfluss auf ihre Gesundheit habe). An Tagen mit
stirmischem Wetter (30%) sowie wenn es kédlter wird (29%), seien wetterbedingte Symptome
am haufigsten (Hoppe, von Mackensen, Nowak, & Piel, 2002). Dies passt zu der haufig bei der
Befragung angegebenen ,Wetterfiihligkeit” bei unregelmaRiger Cephalgiefrequenz.

Die Kopfschmerzfrequenz im Vergleich pra- zu postoperativ bleibt ein weitgehend
unerforschtes Thema, jedoch scheint klar zu sein, dass sie direkt postoperativam hdchsten ist
und mit der Zeit immer weiter abnimmt (Rocha-Filho, 2015). In vorliegender Arbeit ist ein
Rickgang in allen Gruppen auch gut durch den generellen quantitativen Rickgang an
Schmerzen von der praoperativen zur postoperativen Befragung erklarbar.

Zur Lokalisation von PCH und der Pathologie gibt es unterschiedliche Angaben in der Literatur.
Pfund et al. fanden 1999, dass nur bei einem Drittel der Tumorpatienten die Kopfschmerzen
ipsilateral sind (Pfund et al., 1999). Andere Studien kommen zu dem Schluss, dass bei strikt
unilateralem Kopfschmerz die Lokalisation des Tumors haufiger ipsilateral ist (Hadidchi et al.,
2019; Valentinis et al., 2010). Bei steigendem intrakraniellen Druck (ICP) jedoch wird eine
Zuordnung immer schwieriger (Gobel, Petersen-Braun, & Soyka, 1994). Bei bilateralen
Kopfschmerzen zeigt sich bei Tumorpatienten dennoch in 53,3% der Falle eine unilaterale
Raumforderung, nur in 25% eine RF im Bereich der Mittellinie oder bilateral (Valentinis et al.,
2010). Rocha Filho et al. fanden 180 Tage postoperativ ebenfalls, dass die Mehrheit der
Patienten nach Kraniotomien Kopfschmerzen ipsilateral des operativen Zuganges versplrten
(51%), auch bilaterale Kopfschmerzen wurden relativ hdufig angegeben (41%). Kontralateral
lokalisierte Kopfschmerzen waren auch hier seltener zu finden (7%) (Rocha-Filho, 2015).

Die haufigere analgetische Therapie im Follow-up bei denjenigen, die eine Schmerzverstarkung
oder einen neu aufgetretenen Schmerz versplrten, kann einerseits zurlckzufiihren sein auf
eine Unterversorgung mit Analgetika (auch direkt) postoperativ (de Gray & Matta, 2005),
andererseits kénnte es sich hierbei ebenso um einen medikamenteninduzierten Kopfschmerz
handeln. Allerdings ist der Unterschied zwischen den Gruppen zu gering und die
StichprobengréfRe zu niedrig, um zu diesem Zeitpunkt eine genauere Aussage treffen zu
kdnnen. Dass der grolte Anteil der KS-Patienten keine Medikamente einnahm und der grofSte
Anteil der kopfschmerzfreien Patienten andere Medikamente als Analgetika einnahmen,
konnte auch mit (unerkannter) arterieller Hypertonie oder anderen bislang nicht
diagnostizierten autonomen Leiden erklart werden, die zu Cephalgien fihren kdnnen. Arterielle
Hypertonie ist insofern erwdhnenswert, als dass diese Krankheit, erkannt oder unerkannt, der
haufigste vermeidbare kardiovaskuldre Risikofaktor in Europa mit einer Pravalenz von 30-45%
der Erwachsenen ist (Williams et al., 2018). Daher sind Antihypertensiva auch sehr geldufige
Medikamente, die in der aktuellen Arbeit haufig zu einer Einteilung von Patienten in die Gruppe
der medikamentds analgetikafrei Therapierten fliihrten. Zusatzlich ist ein haufiges Symptom bei
Bluthochdruck Kopfschmerz, teilweise Migrane, vermutlich in Zusammenhang mit schnellen
Blutdruckanstiegen (Arca & Halker Singh, 2019). Dass postoperativ mehr Patienten regelmaliig
Medikamente einnahmen als praoperativ, ist einerseits durch eine postoperativ oft bessere
Anbindung an behandelnde Arzte zu erkldren. Andererseits sind nach Tumorresektionen auch
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haufig Nebenwirkungen wie Epilepsie zu erwarten, die (praventiv) medikamentds versorgt
werden.

Zahlreiche Studien, von denen einige im allgemeinen Teil ndher erldutert sind, zeichnen einen
deutlichen Zusammenhang zwischen Depressionen und Kopfschmerzen. Alles deutet darauf
hin, dass diese sich im selben Individuum gegenseitig verstarken oder sogar auslésen kdnnen.
Dies machte es unabdingbar in vorliegender Arbeit auch die psychische Belastung zu
untersuchen. Eine Kausalitat ist weiterhin nicht mit Sicherheit zu belegen.

Dass der Gesamtdurchschittswert des BDI trotz geringerer Kopfschmerzpravalenz postoperativ
leicht anstieg, kdnnte unter anderem daran liegen, dass tendenziell eher Patienten beim
Follow-up den BDI-Fragebogen retournierten, die eine groRere psychische Belastung und damit
einhergehend auch ein grolReres Mitteilungsbedirfnis verspirten. Daflr spricht auch, dass von
denjenigen, die eine subjektive Verbesserung der Kopfschmerzen bemerkten, die wenigsten
BDI-Fragebdgen postoperativ retourniert wurden. Dies konnte mit dem gefiihlten Fehlen von
Dringlichkeit bei Symptombesserung zusammenhdngen. Ein weiterer Bias, der nicht
auszuschlielen ist, ware, dass diejenigen Personen, die postoperativ die groRte depressive
Symptomatik (moglicherweise auch ohne KS) verspurten, gar nicht erst am BDI-Follow-up
teilgenommen haben. Der BDI-Score kdnnte demnach postoperativ sogar noch héher sein als
es die Ergebnisse zeigen. Mit den Ergebnissen der Regressionsanalyse bezogen auf die
Anderung des BDI lsst sich der Zusammenhang von Kopfschmerzen mit Depressionen zeigen.
In der aktuellen Arbeit zeigt sich, dass ein dauerhaftes Fehlen von Kopfschmerz mit geringeren
Depressionssymptomen einhergeht. AuRerdem ist bei Patienten, die bereits prdaoperativ Gber
Kopfschmerzen klagen und postoperativ subjektiv einen Schmerzzuwachs angeben, mit
groRerer depressiver Symptomatik zu rechnen. Ob und wie diese Faktoren jedoch
zusammenhangen bleibt Gegenstand weiterer Untersuchungen.

Dass sich bei Studienteilnehmern, die im Beobachtungszeitraum mehrmals kraniotomiert
wurden, gehduft eine subjektive Verschlechterung von Kopfschmerzen zeigte, lasst sich gut
erklaren durch die in der Literatur angegebenen moglichen Ursachen von PCH und deren
Wiederholung bzw. Intensivierung bei Folgeeingriffen, wie beispielsweise Durareizung durch
Knochenstaub, Fibrinkleber oder auch durch vermehrte Adhasionen. Jedoch deutet immer
mehr darauf hin, dass die chirurgische Inzision und andere noxische perioperative
Vorkommnisse nachhaltige komplexe Verdnderungen der Strukturen im ZNS hervorrufen
kdnnen, die fiir den postoperativen Schmerz verantwortlich sind. Der Schmerz muss demnach
nicht direkt proportional zum Gewebeschaden sein. Die Wahrnehmung von Schmerz wird auch
bestimmt durch vorhergegangene Sensationen und scheint so ein dynamischer Prozess zu sein.
Dadurch werden moglicherweise bestimmte ZNS-Regionen direkt fir Schmerzsensationen
sensibilisiert (de Gray & Matta, 2005). Dies mag auch zum Teil erklaren, warum beide Patienten,
die im Beobachtungszeitraum mehr als einmal chirurgisch revidiert wurden, dennoch eine
Besserung ihrer Symptomatik versplrten. AuRerdem erhielten sie moglicherweise direkt
postoperativ eine bessere analgetische Therapie aufgrund der zu erwartenden starkeren
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Traumatisierung, die der Entstehung eines ,Schmerzgedachtnisses” vorbeugte. Andererseits ist
auch hier wieder an einen Bias bei kleiner SamplegrofSe zu denken.
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7 LIMITATIONEN UND AUSBLICK

Es handelt sich in vorliegender Studie um ein relativ kleines Patientenkollektiv. Noch kleiner ist
daher die Stichprobe der untersuchten Patienten, die eine Anderung ihrer Kopfschmerzen
bemerkten. AuBRerdem hat dies zur Folge, dass Patienten in Diagnosegruppen
zusammengefasst wurden, die potentiell ndher betrachtet hatten werden kdnnen. Allen voran
ist hier die Gruppe der ,sonstigen benignen Raumforderungen®, in der acht pathologisch
unterschiedliche Erkrankungen enthalten sind. Im Zuge des Follow-up konnten zudem mehr als
10% der Probanden nicht mehr befragt werden. Dieser nicht unerhebliche Teil kdnnte einen
Bias unbestimmter Tragweite hervorgerufen haben. Die Griinde fiir die Absenz genauer zu
erforschen, ware ein weiterer Ansatzpunkt flir nachfolgende Untersuchungen. Es kann dann
gegebenenfalls ein Muster erkannt werden, ob bestimmte Merkmale oder Umstande dazu
fihren, nichtmehr an der Studie teilnehmen zu wollen bzw. kdnnen.

Da Schmerzempfinden sehr schwer objektiv messbar ist, bestehen die Limitationen auch darin,
dass die gemachten Angaben moglicherweise ein etwas verzerrtes Bild der Realitdt abgeben.
Die Studienteilnehmer wurden etwa aufgefordert, ihre doch oft komplexen und schwer
beschreibbaren Empfindungen mithilfe einiger vorgegebener Charakteristika zu beschreiben,
vgl. Abbildung 4-1. Hier war beispielsweise die Kopfschmerzfrequenz ein oft genannter Punkt,
der bei der Beantwortung Fragen aufwarf. Wenn die Frequenz ndmlich sehr unregelmalig war,
beispielsweise mehrmals pro Woche, dann wieder fir einige Monate fehlend, wurde der
Patient aufgefordert sich fir die Antwort zu entscheiden, die den Sachverhalt am besten
beschreibt. Dies hatte teils grobe Vereinfachungen zur Folge.

Aullerdem ist das Schmerzempfinden, wohl auch retrospektiv, stark vom psychischen Befinden
und der Umgebung abhangig. Daflr spricht auch die Diskrepanz zwischen dem Ergebnis auf der
visuellen Analogskala beim Follow-up bei denjenigen Patienten, die subjektiv starkere
Schmerzen als praoperativ angegeben hatten. Es ist davon auszugehen, dass die Patienten in
einem anderen Setting gegebenenfalls auch andere VAS-Werte angegeben hatten, da
Schmerzempfinden stark von dulReren Reizen beeinflusst wird, unter anderem akustischen
Reizen oder sogar Geruch und Geschmack (Kauen eines Kaugummis, Geruch nach
Desinfektionsmittel, etc.) (Garcia-Argibay, Santed, & Reales, 2019; Riello et al., 2019). Die
retrospektive Quantifizierung von Schmerz und die Anderungen, die sich durch den Zeitabstand
ergeben, bieten noch weitere Moglichkeiten zur Erforschung.

Man konnte auch den Patientenstammdaten und OP-Protokollen weitere Merkmale
entnehmen, beispielsweise GroRe und Lage des Zugangs sowie andere intra- und perioperative
Charakteristika, wie die Verabreichung bestimmter Analgetika in der Akutphase, die OP-Dauer,
Verwendung spezieller Werkzeuge oder Techniken, Lange des Duraschnittes, bestimmte
perioperative Komplikationen und viele mehr. Daraus lieRe sich in einer weiterfihrenden
Untersuchung ggf. ein Therapieregime schlieBen, das PCH unabhdngig von
Patientenmerkmalen vermindern kann.
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Doch auch patientenspezifische Charakteristika, vor allem bezlglich physischer
Vorerkrankungen, sind noch genauer zu untersuchen. Moglicherweise haben
,Volkskrankheiten® wie arterielle Hypertonie oder Diabetes mellitus doch groRere
Auswirkungen auf PCH als bisher bekannt.

Aus den gesammelten Rohdaten lassen sich zudem noch weitere Analysen durchfihren
betreffend z.B. der Kopfschmerzqualitdten, bestehender Nackenschmerzen oder trigemino-
autonomer Symptome.
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8 ZUSAMMENFASSUNG

Diese prospektive Beobachtungsstudie untersuchte anhand der Daten von 96 Patienten das
Auftreten und die Charakteristika sowie mogliche Begleitsymptome von Kopfschmerzen nach
Kraniotomien. Dies geschah mittels Befragung kurze Zeit vor dem neurochirurgischen Eingriff
und sechs bis zwdlf Monate danach. Es wurden Patienten mit Erstkraniotomien aufgrund
benigner Pathologien im Alter von 22 bis 84 Jahren eingeschlossen, 69,8% davon waren
weiblich, 30,2% mannlich. Die meisten Studienteilnehmer litten an einem benignen
hirneigenen Tumor, am 6ftesten an einem Meningeom.

Die Patienten wurden mittels eines standardisierten Fragebogens prdoperativ befragt. Danach
wurde ihnen ein weiterer Fragebogen, das Beck-Depressions-Inventar-1l zur Erfassung
depressiver Symptomatik, ausgehandigt. Die Nachbefragung fand telefonisch statt, der BDI-
Fragebogen wurde per Post nachgeschickt und in 73% der Falle retourniert.

Die Zahl der Studienteilnehmer, die regelmaRig oder persistierend Kopfschmerzen versplrten,
lag prdoperativ bei 60% und postoperativ bei 46%. Eine subjektive Besserung bestehender
Beschwerden zeigte sich in 32% der Falle, eine Verschlechterung in 28%. 40% der Befragten
bemerkten keine Veranderung. Ein Neuauftreten von Kopfschmerzen postoperativ zeigte sich
in etwas mehr als 9% der Falle. Zwischen den Geschlechtern ergaben sich keine deutlichen
Unterschiede bezlglich Schmerzhaufigkeit oder Schmerzstarke. Der Altersdurchschnitt
derjenigen, die weder pra- noch postoperativ Kopfschmerzsymptome angaben, war mit 62 am
hdchsten. Patienten, die eine subjektive Besserung, jedoch keine vollstandige Absenz angaben,
waren mit einem Altersdurchschnitt von 36 Jahren am jlingsten. Als statistisch signifikant
konnte eine verringerte Wahrscheinlichkeit fur Kopfschmerzen mit zunehmendem Alter
angenommen werden. Es zeigte sich, dass von der Halfte der Patienten mit Kavernomen eine
Verschlechterung der Beschwerden angegeben wurde. Von Patienten, die an einer AVM litten,
wurde hingegen in 71% eine Besserung, nie eine Aggravation angegeben. Bei den Patienten mit
TGN trat in 40% ein vollstandiger Symptomrickgang ein, bei weiteren 40% waren die
Symptome postoperativ subjektiv schlimmer. Bei Patienten, die im Beobachtungszeitraum
rekraniotomiert wurden, zeigte sich in jeweils 40% eine Verschlechterung bzw. keine Anderung,
in 20% eine Verbesserung der Symptomatik. Postoperativ wurden am haufigsten mehrmals
wochentlich  rezidivierende Kopfschmerzanfdlle dokumentiert, am seltensten kamen
persistierende Kopfschmerzen vor.

Praoperativ berichtete das Gros der Kopfschmerzpatienten von weniger als einmal im Monat
auftretenden Cephalgien, am seltensten waren auch hier die persistierenden Beschwerden. In
Uber der Halfte der Falle wurden postoperativ die Kopfschmerzen ipsilateral der Pathologie
angegeben, praoperativ waren es nur 41%, in 31% bilateral. Bezlglich der Schmerzstarke
wurde zwar von 18 Studienteilnehmern eine subjektive Verschlechterung der Kopfschmerzen
angegeben, es zeigte sich jedoch in dieser Gruppe paradoxerweise ein niedrigerer
durchschnittlicher Wert auf der VAS als prdoperativ.
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Der durchschnittliche BDI-Score zeigte sich pra- sowie postoperativ sehr dhnlich. Prdoperativ
zeigten Patienten mit Kopfschmerzen etwas hohere Werte als kopfschmerzfreie. Bei
denjenigen Patienten, bei denen eine subjektive Verschlechterung vorbestehender
Kopfschmerzen angegeben wurde, war der BDI-Score am hdochsten, gefolgt vom neu
aufgetretenen Kopfschmerz. Bei den Patienten, deren Kopfschmerz sich subjektiv verbesserte,
sowie bei den Studienteilnehmern, von denen pra- sowie postoperativ keine Beschwerden
angegeben wurden, waren die BDI-Werte am geringsten.

Statistische Signifikanz konnte bei der Differenz des pra- zum postoperativen BDI-Wert gezeigt
werden. Je grolRer der Rlckgang depressiver Symptome im BDI, umso hoher die
Wahrscheinlichkeit postoperativ kopfschmerzfrei zu sein. Auerdem erhdhte ein praoperativer
Kopfschmerz das Risiko signifikant auch postoperativ Kopfschmerzen anzugeben. Vor allem
aufgrund der geringen StichprobengrofRe konnten haufig Trends beobachtet werden, die
jedoch ohne statistische Signifikanz waren. Dennoch zeigte sich ein signifikanter
Zusammenhang zwischen jungem Alter, Schmerzvorgeschichte und depressiver Symptomatik
mit dem Vorhandensein von Cephalgien.

In weiteren Arbeiten soll genauer auf die Symptomatik sowie auf die Kausalitat zwischen
Schmerz und Depression eingegangen werden. Ebenso soll auch der Zusammenhang
bestimmter weiterer Patientenmerkmale mit PCH an einem moglichst groRRen
Patientenkollektiv untersucht werden.
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12 ABKURZUNGSVERZEICHNIS

Abs.
ACI
AKN
AVM
BDI
C2/C3
cCT
cMRT
CT
DSA
DAVM
ENG
etc.
Ggf.
ICB
ICHD
KS
Max.
MCA
Min.
MRA
MRT
N.
OP
PCH
PCKD
pPMOH

RF
SAB
STA
TGN
VAS
vgl.
VS.
z.B.

Absolut

Arteria carotis interna
Akustikusneurinom

Arterioventse Malformation
Beck-Depressions-Inventar

2./3. Zervikalnerv

Craniale Computertomographie
Craniale Magnetresonanztomographie
Computertomographie

Digitale Subtraktionsangiopraphie
Durale arteriovendse Malformation
Elektroneurographie

et cetera

gegebenenfalls

Intrazerebrale Blutung
International Classification of Headache Disorders
Kopfschmerz

Maximum

Arteria cerebri media

Minimum
Magnetresonanzangiographie
Magnetresonanztomographie
Nervus

Operation
Post-Kraniotomie-Kopfschmerz
Polyzystische Nierenerkrankung

Kopfschmerz am wahrscheinlichsten zurlickzufiihren auf einen

Medikamentenibergebrauch (probable medication-overuse headache)

Raumforderung
Subarachnoidalblutung
Arteria temporalis superficialis
Trigeminusneuralgie

Visuelle Analogskala
vergleiche

Versus

zum Beispiel
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