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Leitsymptom Vestibularisschwannom

Schitzungen zufolge ist eine von 40.000 Personen von Neurofibromatose

Typ 2 betroffen

Die Neurofibromatose Typ 2 (NI2)
ist  neben der Neurofibromatose
Tvp 1 (NF1l) und der Schwannoma-
tose ein seltenes erbliches Tumorpri-
dispositionssyndrom aus der Familie
der  Phakomatosen.  Charakteristi-
scherweise entwickeln NF2-Betroffene
Schwannome, frither oft auch als Neu-
rinome bezeichnet, welche benigne und
meist sehr langsam wachsende Tumoren
des Nervensystems darstellen. Die Tu-
morbildung geht von Schwann-Zellen
aus, deren physiologische Aufgabe darin
besteht, die Nervenfasern zu umbhiillen
und zu schiitzen.

Als erbliche Erkrankung ist NF2 ange-
boren, was heiBt: Sie liegt schon bei der
Geburt vor, auch wenn Erkrankungszei-
chen erst zu einem spiteren Zeitpunkt
beobachtet werden. Schitzungen zufol-
ge ist eine von 40.000 Personen von NF2
betroffen.

Gendefekte als Ursache

NF2 wird durch fehlerhafte Varianten
im Neurofibromatose-Gen NF2 verur-
sacht, das auf Chromosom 22 liegt und
dessen Proteinprodukt den Namen
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Merlin oder Schwannomin trigt. Muta-
tionen in diesem Gen, die zum Fehlen
des EiweiBproduktes fithren, haben zur
Folge, dass die entsprechenden Zellen
(z. B. Schwann-Zellen) Anclerungen
ihres Wanderungsverhaltens und ihrer
Form aufweisen bzw. die Eigenschaft
verlieren, bei gegenscitigem Kontakt
das Wachstum ecinzustellen.

Die angesprochenen pathogenen NF2-
Genvarianten kénnen von einem be-
troffenen Elternteil geerbt werden oder
in etwa 50 Prozent der Fille spontan
auftreten. Hier ist wiederum zu unter-
scheiden, ob die Mutation zu einem
frithen Zeitpunkt der Entwicklung in
einer Keimzelle (Ei- oder Samenzelle
eines gesunden Elternteils) entstan-
den ist — oder zu einem spiteren Zeit-
punkt in einer normalen Korperzelle.
In letzterem Fall weisen nicht alle Zel-
len der Betroffenen diese NI2-Muta-
tion auf und man spricht von einem
Mosaik.

NF2 wird autosomal dominant ver-
erbt. Bei Kindern eines von NF2 be-
troffenen  Elternteils besteht also
eine  50-prozentige Wahrscheinlich-
keit, die fehlerhafte NF2-Genvarian-

te zu erben und ebenfalls an NF2 zu
erkranken.

Typische Lokalisationen und
Symptome

Der GroBteil der NF2-Patientinnen
und -Patienten ist von Vestibularis-
schwannomen (Akustikusneurinomen)
betroffen. Tumoren kénnen jedoch an
unterschiedlichen Nerven entstehen,
so zum Beispiel im Bereich anderer
Hirnnerven im Kopf, an der Wirbel-
siule und an peripheren Nerven, die
Arme und Beine versorgen. Die be-
obachtbaren Symptome konnen stark
variieren, da sie sowohl von der Lage
des Tumors als auch vom Druck abhéin-
gen, den dieser auf einen Nerv ausibt.
So konnen etwa Druckemplindlichkeit,
Schmerzen, Schwindel oder Horverlust
bestehen.

Vestibularisschwannom

(Beidseitige)  Vestibularisschwannome
sind das Hauptmerkmal der Neurofib-
romatose Typ 2 und stellen auch ein ent-
sprechendes Diagnosekriterium dar. Die
Tumoren gehen von den Schwann'schen
Hiillzellen des achten Hirnnervs (N, ves-
tibulocochlearis) aus. Sie beginnen meist
im inneren Gehorgang, wachsen in der
Regel langsam und werden daher hiu-
fig erst spiit entdeckt. Die entsprechen-
de Symptomatik prisentiert sich oft als
Verschlechterung des Horvermégens in
Kombination mit Tinnitus. spiter auch
zusammen mit Schwindel und Gleich-
gewichtsstérungen. Bei groflen Tumo-
ren kann es auBerdem zu weiteren Be-
eintrichtioungen kommen, etwa einer
Fazialisparese, einer Dysphagie oder
Heiserkeit — bis hin zur Hirnstamm-
kompression.

Spinale Tumoren

Unter spinalen Tumoren versteht man
Geschwiilste im Bereich der Wirbel-
siule. die das Riickenmark selbst, aber
auch andere Teile der Wirbelsdule
wie die Nervenwurzeln oder die Dura
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betreffen kénnen. Die hiufigsten Tu-
moren sind Schwannome, die oft eine
wsanduhrdhnliche* Form zeigen. Es

treten aber auch Ependymome auf.

die aus Zellen hervorgehen, welche die
Innenwand der Hirnkammern und des
Riickenmarkkanals auskleiden.

Meningeome

Tumoren der Hirnhidute sind meistens
gutartiger Natur. Sie entstehen infolge
der Entartung von Zellen einer Menin-
genschicht, sind durch ein langsames,
verdringendes  Wachstum  gekenn-
zeichnet und fithren zum Druck auf und
zur Schidigung von Hirnstrukturen.

Hauttumoren

Die Mehrzahl der NF2-Betroffenen
haben Hauttumoren. die sich flecken-
formig (Plaques) auf der Haut ma-
nifestieren oder mit knotchenartiger
Struktur in Hautschichten
liegen konnen. Die fleckenformigen
Tumoren weisen héufig eine stirkere
Behaarung und/oder Pigmentierung
in diesen Bereichen auf. Histologisch
gesehen, handelt es sich dabei oft um
Schwannome. Hauttumoren
kénnen bereits bei der Geburt oder in
der frithen Kindheit vorhanden sein,
werden dann aber in vielen Fillen nicht
als erste Krankheitszeichen einer NF2
erkannt.
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Solche

Reduzierte Sehscharfe und Katarakt
Mindestens ein Drittel der NF2-
Betroffenen leidet an einer vermin-
derten Sehschirfe eines oder beider
Augen. Hiufig liegt tberdies ein Ka-
tarakt (grauer Star) vor. Tumoren im
Schidel und im Bereich der Augen
konnen neben einer Verschlechte-
rung der Sehkraft auch Doppelbilder
hervorrufen.

Mano-/Polyneuropathie
Gerade im Kindesalter ist eine Mono-
oder Polyneuropathie ein bekanntes

Krankheitssymptom von NF2, das sich
in Form von Sensibilitdtsstorungen,
Missempfindungen oder Schmerzen
duflern kann.

NF2 friihzeitig erkennen

Zu den ersten Symptomen einer NF2
gehoren héufig die Minderung oder
der Verlust des Gehors, ein .Klingeln®
im Ohr oder Gleichgewichtsstérungen.
Auch neurologische Ausfille — bedingt
durch Tumoren der Wirbelsidule -, eine
Sehbeeintriachtigung oder andere Auf-
falligkeiten der Augen (z. B. Schielen)
konnen initiale  Krankheitszeichen
darstellen, Viele der NF2-spezifischen
Krankheitsmerkmale treten erst im Ver-
lauf der Erkrankung auf. sodass Betrof-
fene hidufig jahrelang mit einer unklaren
Symptomatik konfrontiert sind. bevor
die richtige Diagnose — NF2 - gestellt
wird. Das liegt auch daran, dass die Tu-
moren bei NF2 iiblicherweise sehr lang-
sam wachsen und bei den Betroffenen
meist schon tiber Jahre bestehen, bevor
sie die charakteristische Symptomatik
verursachen.
Folgende Kriterien sprechen fiir eine
Diagnose von NF2:
beidseitige Akustikusneurinome
oder
Verwandler ersten Grades mit NF2 plus:
einseitigem Akustikusneurinom im
Alter von < 30 Jahren oder
zwei der folgenden Kriterien:
Meningeom, Gliom, Schwannom
(in- und auBerhalb der Wirbelsiule),
Katarakt.
Molekulargenetische Untersuchungen
koénnen maBgeblich zu einer raschen
Diagnosestellung beitragen — insbeson-
dere zu einem f[riihen Zeitpunkt bzw.
im Rahmen einer Familienanalyse. Die
Art der mittels Genanalyse identifi-
zierten pathogenen Variante kann auch
gewisse Informationen tiber die zu er-
wartende Schwere der Erkrankung
liefern (2 Genotyp/Phiinotyp Korrela-
tion).

RegelméaRBige Verlaufskontrollen

Die Neurofibromatose Typ 2 ist eine ge-
netische Erkrankung, die zurzeit nicht
geheilt werden kann. Thre Therapie be-
steht sofern moglich hauptsichlich in
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der chirurgischen Entfernung der auf-
tretenden Tumoren. Zusidtzlich ist es
maoglich, ein Gammaknife einzusetzen.
Weiters kann mit einer medikamentd-
sen Therapie versucht werden, das Tu-
morwachstum zu stoppen oder zumin-
dest zu verlangsamen (Bevacizumab®),
Wichtig ist, das Wachstum bereits
identifizierter oder moglicher neuer
mithilfe  bildgebender
Verfahren, zum Beispiel der Magnetre-
sonanztomographie, regelmiBig zu kon-
trollieren und zu beobachten. Ebenso
sind wiederkehrende Untersuchungen
der Augen und des Gehors vorsorglich
durchzufiihren,

Geschwiilste

Multidisziplinare Versorgung

Das vielfidltige Krankheitshild der NF2
erfordert die Zusammenarbeil von
Fachirzten der Neurochirurgie, Onko-
logie, Hals-, Nasen- und Ohren- sowie
Augenheilkunde. Ebenso ist die Ex-
pertise von Padiatern, Hautdrzten und
Psychologen von  grofler Bedeutung.
Die besagten Spezialisten sollten mit
NF2 vertraut sein und diesbeziiglich
Erfahrungen aufweisen kénnen, damit
gerade in der Kindheit NF2-spezifische
Symptome richtig interpretiert werden,
Regelmilige Vorsorgeuntersuchungen
sind entscheidend, um notwendige Be-
handlungen friihzeitig zu beginnen.

* Die Therapie mit Bevacizumab gift zwar international als
.Standard”, ist aber nicht fir Vestibuiarisschwannome
zugelassen.

Infobox: Hilfe fiir Betroffene

Die gsterreichische Patientenorganisation
NF Kinder hat vielféltige Unterstiitzungs- und
Informationsangebote geschaffen. Sie bietet
Beratung an und ermdglicht den Austausch
mit anderen Betroffenen bzw. deren Angehd-
rigen, Auch Erwachsene mit NF kdnnen sich
an die Organisation NF Kinder wenden.

E-Mail: kontakt@nfkinder.at
Website: nfkinder.at
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