Volledig herstel van gezichtsvelduitval
en meerdere aspecifieke symptomen
na microchirurgische fenestratie van
een pinealiscyste zonder hydrocefalus
of syndroom van Parinaud

Full recovery of visual scotoma and non-specific symptoms following
microsurgical fenestration of a pineal cyst without hydrocephalus or
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SAMENVATTING

Pinealiscystes zijn een veelvoorkomende bevinding
op MRI-scans van de hersenen. Omdat de relatie
tussen de cyste en het soms niet-specifieke klach-
tenpatroon van de patiént vaak onduidelijk is, wordt
veelal geen neurochirurgische behandeling over-
wogen indien er geen hydrocefalus of syndroom van
Parinaud aanwezig is. In dit artikel wordt een 50-jarige
patiént gepresenteerd met verscheidene langdurige
en invaliderende klachten, waaronder geobjectiveerd
gezichtsveldverlies, zonder syndroom van Parinaud.
Op MRI-opnamen is een pinealiscyste zichtbaar
zonder ventriculomegalie. Na microchirurgische fe-
nestratie van de cyste herstelden alle symptomen
volledig, waaronder de gezichtsvelduitval. Verder
wordt een kort literatuuroverzicht gegeven over de
uitkomsten van neurochirurgische behandeling bij
patiénten met pinealiscystes zonder hydrocefalus of
Parinaud. Recentelijk werd in meerdere studies ge-
rapporteerd dat in geval van langdurige, invalideren-
de, refractaire symptomen, waarbij geen andere oor-
zaak kan worden gevonden, microchirurgische

fenestratie of excisie van de cyste in een groot deel
van de patiénten symptoomreductie kan bewerkstel-
ligen. Bij 17% van de patiénten treedt een complica-
tie op, waarbij dit in 4% van de gevallen tot chroni-
sche morbiditeit leidt. Concluderend kan bij patiénten
met langdurige, invaliderende niet-specifieke klach-
ten, waaronder een gezichtsvelddefect zonder alter-
natieve verklaring, een verwijzing naar de neurochi-
rurg worden overwogen, ook in afwezigheid van
hydrocefalus of klinisch evident tectum-mesencefali-
syndroom.

(TIUDSCHR NEUROL NEUROCHIR 2022;123(4):149-55)

SUMMARY

Pineal cysts are benign lesions frequently seen on
cranial MRI. Because the relation between the cyst
and sometimes non-specific symptoms is controver-
sial, patients are rarely offered neurosurgical treat-
ment when no hydrocephalus or Parinaud syndrome
is present.

We present a 50-year-old patient with longstanding
non-specific symptoms, including an obijectified
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visual scotoma, with a pineal cyst on MRI but no
hydrocephalus or gaze palsy. Following microsurgi-
cal fenestration of the cyst, all symptoms receded
and the visual fields recovered completely. The
patient remains asymptomatic 2 years after surgery.
Subsequently, a short review of the literature on the
results of surgical therapy for patients with pineal
cysts without hydrocephalus or dorsal midbrain syn-
drome is given. Recently, an increasing number of
studies has shown that in case of long-lasting,

10

refractory symptoms, and after exclusion of other
possible causes, surgical excision or fenestration of
the cyst can provide symptom reduction in a large
proportion of patients. Complications occur in 17%
of cases, 4% of which result in long term morbidity.
Thus, we argue carefully selected patients with re-
fractory non-specific symptoms including visual
scotoma can benefit from surgical treatment and
may be referred for neurosurgical evaluation, even if
no hydrocephalus of Parinaud syndrome is present.

INLEIDING

Een glandula-pinealiscyste is een veelal asymptomatische,
goedaardige bevinding, die bij volwassenen wordt gezien
op ongeveer 1-2% van alle cerebrale MRI-scans.!? Grote
cystes die door compressie van de vierheuvelenplaat en het
nabijgelegen aquaduct van Sylvius leiden tot een obstructie-
hydrocefalus of syndroom van Parinaud worden van ouds-
her beschouwd als een indicatie voor neurochirurgische
interventie. Een operatie in afwezigheid van deze ver-
schijnselen is aanzienlijk controversiéler.” De symptomen
in zulke gevallen zijn vaak vaag omschreven en neurolo-
gisch niet eenduidig te lokaliseren, waardoor een relatie
met de cyste troebel blijft. Dit heeft geleid tot een conser-
vatieve houding onder neurochirurgen.* In dit artikel
wordt een patiént beschreven bij wie een gezichtsveld-
defect en verschillende andere klachten volledig herstelden
na microchirurgische fenestratie van een pinealiscyste, zon-
der dat sprake was van een hydrocefalus of oculomotoriek-
stoornis ten gevolge van tectumcompressie. Aansluitend
wordt de recente literatuur over dit onderwerp besproken.

CASUS

Een vrouw van 50 jaar werd verwezen naar de afdeling
Neurochirurgie van het Radboudumec in Nijmegen ter eva-
luatie van een pinealiscyste. Zij had zich 3 jaar eerder ge-
presenteerd bij de neuroloog met verschillende sympto-
men, waaronder paresthesieén van armen en benen (rechts
meer dan links), atypische duizeligheidsklachten, hoofd-
pijn optredend na frequenter bukken en een continu mis-
selijk, ‘naar’ gevoel. Daarnaast was sprake van wazig zicht
en een drukkend gevoel achter het rechteroog. De voorge-
schiedenis bood geen aanknopingspunten en het neurolo-
gisch onderzoek was niet afwijkend. Bij oogheelkundige
evaluatie werden een goede visus, intacte gezichtsvelden
en geen papiloedeem gevonden. Demyeliniserende aan-
doeningen, polyneuropathie, neuroborreliose en oogheel-
kundige pathologie werden uitgesloten middels laborato-
riumonderzoek, ‘visual evoked potential’ (VEP) en elek-
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FIGUUR 1. De preoperatieve MRI toonde een glad omschre-

ven cysteuze laesie ter plaatse van de glandula pinealis met
een T2 hyperintense inhoud, iets minder intens dan de omlig-
gende liquor, passend bij een pinealiscyste. Er is milde im-
pressie op het tectum met taillering van het aquaduct, zonder
hydrocefalus.

tromyografie (EMG). De enige bijzonderheid op een MRI-
scan van het cerebrum en myelum was een pinealiscyste
van 20 x 10 x 10 mm, met milde impressie op het tectum,
zonder hydrocefalus (zie Figuur 1). Dit werd geduid als een
incidentele bevinding en de patiénte werd met een ‘wait-
and-scan’-beleid vervolgd door de neuroloog en oogarts.
Gedurende deze periode waren de klachten in wisselende
mate aanwezig. Eenmalig werd een klein gezichtsveldde-
fect van het rechter temporale bovenkwadrant gevonden,
dat spontaan herstelde.

Na 8 maanden meldde de patiénte zich opnieuw bij haar
neuroloog vanwege toegenomen klachten. Op de voor-
grond stonden continue hoofdpijn, een licht gevoel in het
hoofd, een drukkend gevoel achter beide ogen en subjec-
tief visusverlies. Deze klachten belemmerden haar in zulke
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FIGUUR 3. Drie maanden postoperatief waren de gezichtsvelden volledig hersteld.

mate dat zij niet meer autoreed en er werkuitval optrad.
Herhaling van de VEP en MRI-scan leverde geen nieuwe
aanknopingspunten op. Bij gezichtsveldonderzoek werd
echter opnieuw een defect gevonden in het temporale bo-
venkwadrant van het rechteroog, dat in de maanden daarna
toenam tot een binoculair defect van de bovenste gezichts-
velden (zie Figuur 2). De visus bleef intact en er was geen
papiloedeem. Hierop werd zij naar de neurochirurg ver-
wezen.

Gezien de progressieve aard van de klachten werd na uit-
gebreide voorlichting in samenspraak met de patiénte ge-
kozen voor een microchirurgische fenestratie van de cyste.
Door middel van een craniotomie in buikligging met
neuronavigatie werd via een occipitale, interhemisferi-
sche, transtentoriéle benadering de cyste aan de achterzij-
de geopend en richting de derde ventrikel gefenestreerd
(zie QR-code 1). De patiénte werd 3 dagen later in goede
conditie naar huis ontslagen. Het verdere beloop was on-
gecompliceerd. Binnen enkele maanden trad volledig her-
stel van de hoofdpijn en andere verschijnselen op. Bij oog-
heelkundige controle normaliseerden de gezichtsvelden
eveneens (zie Figuur 3). Een vervolg-MRI-scan toonde af-
name van de cysteomvang naar 16 x 9 x 10 mm en een
adequate fenestratie (zie Figuur 4 op pagina 152). Twee jaar
na de operatie is de patiénte nog altijd klachtenvrij.

NUT VAN BEHANDELING

Hoewel er geen richtlijn bestaat voor het behandelen of
vervolgen van een pinealiscyste zijn klinisch evidente
compressie van het tectum mesencefali (leidend tot een
Parinaud-syndroom) of een obstructieve hydrocefalus al-
gemeen aanvaarde chirurgische indicaties. Hydrocefalus
kan worden behandeld met verschillende liquorafleidende
operaties, waaronder een endoscopische derde-ventricu-
lostomie of het plaatsen van een ventriculoperitoneale
drain. Het massaeffect van de cyste kan worden verholpen
met stereotactische aspiratie, dan wel microchirurgische
fenestratie of excisie van de cyste met of zonder hulp van
endoscopie.’ Wanneer patiénten zich presenteren met
moeilijk te lokaliseren klachten, zoals hoofdpijn, cognitie-
ve achteruitgang, duizeligheid, insulten of slaapstoornis-

QR-CODE 1.
Microchirurgische
fenestratie van de
cyste.

Ook te bereiken
via www.tnnonline.nl/video-dijkman/
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FIGUUR 4. Na microchirurgische fenestratie was de diame-

ter van de cyste afgenomen, waarbij de inhoud iso-intens was
aan de liquor. Er was geen impressie op het tectum meer.

sen, is een relatie met een pinealiscyste niet voor de hand
liggend. Deze wordt dan beschouwd als een incidentele
bevinding en patiénten worden niet doorverwezen naar
een neurochirurg. Uit een internationale enquéte blijkt
immers ook dat slechts 15% van de neurochirurgen een
operatie zou overwegen bij een presentatie met niet-speci-
fieke klachten.’

Desondanks zijn er de afgelopen jaren meerdere chirurgi-
sche series gepubliceerd die bemoedigende uitkomsten
rapporteren (zie Tabel 1).°*2 Dit roept de vraag op of het
incidentele karakter van pinealiscystes bij deze patiénten
moet worden heroverwogen. In een recente meta-analyse
hebben Mesina et al. de uitkomsten gepoold van 26
studies met in totaal 294 patiénten met een geopereerde
pinealiscyste zonder hydrocefalus of syndroom van
Parinaud.!” Hoofdpijn was de presenterende klacht in 95%
van de gevallen. Visuele symptomen werden gemeld door
73% en veelal vaag omschreven, bijvoorbeeld als ‘wazig
zicht, ‘tijdelijke blindheid’, ‘vertraagd beeld’, of ‘vertraagde
fusie van beelden na wisselen van de blikrichting’. Aspeci-
fieke symptomen zoals duizeligheid (60%), gevoelsstoor-
nissen (56%), en flauwvallen (17%) werden regelmatig ge-
meld. Microchirurgische excisie of fenestratie van de cyste
leidde in 93% van de gevallen tot verlichting van de klach-
ten, waarbij voornamelijk hoofdpijn (95%), visuele ver-
schijnselen (90%), en focale uitvalsverschijnselen (86%)
goed reageerden op behandeling. Slaapstoornissen (45%),
vermoeidheid (68%) en cognitieve verschijnselen (80%)
toonden het minste respons na een operatie. In totaal on-
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dervond 17% van de patiénten een complicatie. De meest
voorkomende complicaties waren visuele klachten, zoals
wazig zicht of diplopie (14%), infectie (4%), liquorlekkage
(1%), en luchtembolie (1%). Er werd 1 intraventriculaire
bloeding gerapporteerd, die werd behandeld met een ex-
terne ventrikeldrain gedurende 7 dagen. Deze patiént her-
stelde volledig. In 4% van de gevallen leidde de complica-
tie tot chronische morbiditeit. Hieronder vielen 3 casussen
met visuele stoornissen, 2 met chronische wondpijn, en 1
geval elk van sensibele stoornissen, chronische vermoeid-
heid, nekpijn, en cerebellaire infarcering. Van 294 patién-
ten overleed er 1 (0,3%), ten gevolge van een hartinfarct."?

Het is cruciaal om deze opvallende resultaten van adequa-
te context te voorzien. De meeste auteurs rapporteerden
losse casussen of uitkomsten van streng geselecteerde po-
pulaties. Zo werd ongeveer 10-20% van de aangeboden
patiénten in recente series geindiceerd tot chirurgie, lei-
dend tot gemiddeld 1-3 operaties per jaar in grote centra
met specifieke aandacht voor dit onderwerp.®!" Een in-
greep werd daarbij alleen gedaan in geval van ernstige
symptomen die niet reageerden op conservatieve therapie
en na uitsluiting van andere oorzaken door verschillende
specialisten, waaronder neurologen, oogartsen, mdl-art-
sen en psychologen. Het betreft hier dus een fractie van
alle pinealiscystes. Daarnaast zijn geen data beschikbaar
van conservatief behandelde controlegroepen en is het
aannemelijk dat deze resultaten beinvloed zijn door sub-
stantiéle verwijzings- en publicatiebias. Tot slot worden
ook na chirurgische interventie persisterende klachten ge-
rapporteerd.®

PATHOFYSIOLOGIE

De pathofysiologie van neurologische symptomen bij
pinealiscystes in afwezigheid van een ventriculomegalie of
(partieel) syndroom van Parinaud valt hoofdzakelijk uit-
een in 2 theorieén. Volgens de ene theorie leidt tijdelijke
obstructie van het cerebrale aquaduct tot episodes van in-
tracraniéle hypertensie.®>!! Analoog aan een overdruk-
ventiel herstellen de hieropvolgende hoofdpijn, misselijk-
heid, visusklachten en syncope wanneer het aquaduct
weer liquor doorlaat vanwege de ventriculaire druk of een
houdingsverandering van het hoofd. Een soortgelijke tij-
delijke obstructie van de foramina van Monro wordt ook
gedacht ten grondslag te liggen aan intermitterende, hou-
dingsafhankelijke klachten bij een colloidcyste van de der-
de ventrikel."* Hoewel verstoring van de liquorcirculatie
bij deze patiénten niet leidt tot ventriculomegalie, zijn er
wel aanwijzingen dat gliotische vernauwingen van het
aquaduct kunnen leiden tot een relevante wijziging van
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de liquordynamiek.” In een studie specifiek gericht op
hoofdpijnklachten rapporteerden Pitskhelauri et al. dat
patiénten met een taillering van het aquaduct het best
reageerden op excisie van een pinealiscyste.!!

Eide et al. posteerden een tweede theorie, die ervan uitgaat
dat symptomen in afwezigheid van hydrocefalus of kli-
nisch manifeste tectumcompressie ontstaan door ‘crow-
ding of the pineal recess’, ofwel het verdringen van belang-
rijke structuren nabij de glandula pinealis.'® Vanwege hun
strategische topologie, onder andere bij de vene van Galen,
kunnen pinealiscystes door lokale massawerking de diepe
cerebrale veneuze afvloed belemmeren. De veneuze con-
gestie die volgt, kan interfereren met de functie van sub-
corticale structuren, zoals de thalamus, basale ganglia en
capsula interna; een mogelijke verklaring voor de focale
uitvalsverschijnselen die deze patiénten ervaren. Eide et
al. onderbouwen dit door aan te tonen dat MRI-diffusie-
coéfficiénten bij patiénten met pinealiscystes op een grote-
re hoeveelheid interstitieel water (oedeem) in de thalamus
wijzen dan bij controles.!® Er is anekdotisch bewijs dat
symptomen als tremor, parese, paresthesieén, insulten en
slaapstoornissen kunnen herstellen na chirurgische be-
handeling *581"18 Deze theorie wordt nog verder onder-
steund door het feit dat het plaatsen van een ventriculo-
peritoneale drainmindereffect heeft op het klachtenpatroon
dan een fenestratie of excisie van de cyste.®

Opvallend bij de beschreven patiénte is dat de visuele
symptomen en het herstel daarvan deels konden worden
geobjectiveerd door een oogarts. Een mogelijke verklaring
hiervoor kan worden gezocht in intermitterende verande-
ringen van de liquordynamiek, verstoring van de diepe ce-
rebrale veneuze afvloed of directe beinvloeding van het tec-
tum mesencefali. De colliculus superior is een cruciaal
schakelstation dat visuele en auditieve informatie integreert
met input van onder andere de vestibulaire en somatosensore
systemen.” In dat kader is opvallend dat de meest voorko-
mende symptoomclusters bij geopereerde patiénten met een
pinealiscyste combinaties zijn van hoofdpijn, visuele ver-
schijnselen, vertigo en misselijkheid.?> Tevens maakt de col-
liculus superior deel uit van de retino-colliculo-extrastriata-
le baan, een primitief visueel systeem dat een belangrijke rol
lijkt te hebben bij perifere visuospatiéle herkenning en aan-
dacht, blijkens dierexperimenteel onderzoek naar prooi- en
gevaarherkenning.'”?° Een speculatieve verklaring kan zijn
dat de aandacht voor bepaalde delen van het perifere ge-
zichtsveld tekortschiet door een verstoord functioneren van
de colliculus superior, dat weer herstelt door afname van het
massaeffect van de pinealiscyste.
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De geobjectiveerde gezichtsvelduitval lijkt een somatische
origine van de klachten te onderschrijven en weerspreekt
het paradigma dat neurochirurgische interventie enkel zin-
vol is bij een hydrocefalus of tectumsyndroom. De klinische
uitdaging bestaat eruit de patiénten te herkennen die baat
kunnen hebben bij een operatie. De prevalentie van pinea-
liscystes is immers hoog, maar slechts een klein deel veroor-
zaakt klachten.! Wetenschappelijk onderzochte hulpmid-
delen ten behoeve van patiéntselectie staan echter nog ver
van de klinische praktijk.'® Ook toekomstig wetenschappe-
lijk bewijs zal waarschijnlijk een lage bewijskracht houden,
vanwege de praktische bezwaren van een grote trial in deze
patiéntengroep. In recente patiéntenseries benadrukken
auteurs de combinatie van hoofdpijn en tekenen van intra-
craniéle hypertensie (misselijkheid, braken, bewustzijns-
daling, visusklachten) of sensibele stoornissen, met name als
deze zich paroxysmaal voordoen (zie Tabel 1).5'* Daarnaast
was in alle gevallen sprake van langdurig (maanden tot
jaren) bestaande klachten en werd preoperatief elke andere
mogelijke oorzaak van de klachten uitgesloten en behan-
deld door consulterend specialisten (neuroloog met hoofd-
pijnexpertise, cardioloog, oogarts, et cetera).”'* Enkelen
hanteerden ook (subtiele) taillering van het aquaduct als
radiologisch criterium.”'"'? Hoewel nergens een minimale
diameter gegeven wordt waarboven een cyste symptoma-
tisch wordt, lijkt het aannemelijk dat dit eerder gebeurt bij
grotere cystes, omdat ruimte-inname ten grondslag ligt aan
de belangrijkste pathofysiologische theorieén. In recente
‘case series’ is de gemiddelde cystediameter dan ook altijd
meer dan 10-15 mm (zie Tabel 1). Masina et al. vonden een
positieve associatie tussen cysteomvang en succeskans van
een operatie, die echter niet werd teruggevonden in multiva-
riabele analyse. Daarnaast identificeerden zij met een
ROC-analyse een cystediameter van 12 mm als optimale
afkappunt waarboven operatie het meeste kans op klach-
tenreductie gaf. De terechte kanttekening die de auteurs
plaatsten is dat dit een arbitrair getal betreft met weinig kli-
nische waarde.” Tot slot werd met alle patiénten duidelijk
besproken dat het effect van een operatie op hun klachten

niet zeker was.”'?

CONCLUSIE

Hoewel de huidige series duidelijke beperkingen hebben,
kunnen de positieve resultaten als voorbeeld dienen dat
nauwgezette chirurgische indicatiestelling in deze popula-
tie wel degelijk tot goede uitkomsten kan leiden. Tot slot
mag niet onvermeld blijven dat operaties in de pinealis-
regio van oudsher berucht zijn om hun potentieel ernstige
complicaties, hoewel het percentage langdurige morbidi-
teit ten gevolge hiervan in recentere series aanvaardbaar
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de MRI-scans.

komen doorgaans in aanmerking voor chirurgie.

behandeling van de cyste.

1 Een glandula-pinealiscyste is een doorgaans asymptomatische bevinding die wordt gezien op 1-2% van

2 Grotere cystes die aanleiding geven tot een obstructieve hydrocefalus of tectum-mesencefali-syndroom

3 Gedacht wordt dat in zeldzame gevallen pinealiscystes de oorzaak kunnen zijn van intermitterende
hoofdpijn en verschillende, moeilijk te lokaliseren klachten door verstoring van de liquorcirculatie ter
hoogte van het aquaduct en obstructie van het cerebrale diepveneuze systeem.

4 In een toenemend aantal publicaties wordt onderschreven dat door middel van nauwgezette
indicatiestelling goed herstel van hoofdpijn en niet-specifiecke symptomen mogelijk is met chirurgische

5 In geval van langdurig persisterende, invaliderende klachten kan, na uitsluiten van meer waarschijnlijke
oorzaken, worden overwogen om de patiént te verwijzen naar de neurochirurg.

lijkt. Zodoende willen wij pleiten dat streng geselecteerde
patiénten met een pinealiscyste en aspecifieke sympto-
men die niet kunnen worden gewijd aan een hydrocefalus
of syndroom van Parinaud in aanmerking komen voor
een verwijzing naar een neurochirurg. Dit onder voor-
waarde dat 1) sprake is van langdurige (maanden tot ja-
ren bestaande) klachten; 2) er kenmerken zijn van pa-
roxysmale intracraniéle hypertensie (onder andere
hoofdpijn, misselijkheid, bewustzijnsdaling, stoornissen
in visus of sensibiliteit); 3) de klachten een invaliderend
karakter hebben leidend tot maatschappelijke uitval;
4) de uitval bij voorkeur in enige mate kan worden geob-
jectiveerd (bijvoorbeeld met gezichtsveldonderzoek);
5) alle andere oorzaken zijn uitgesloten door specialisten
in de neurologie, oogheelkunde, cardiologie of anders-
zins; en 6) alle conservatieve behandelmogelijkheden

geen resultaat hebben gegeven.
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