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Meningiom ar den vanligaste formen av hjarntumoér hos hund. Den drabbar medelalders till aldre hundar med
mediandlder pa 11 &r, med Overrepresentation av raser av dolicocefalisk typ, sésom golden retriever, labrador

retriever, schafer med flera.
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Vanligaste symtomet vid meningiom dr krampanfall, men

iven andra neurologiska symtom kan ses. Bilddiagnostik som
magnetisk resonanstomografi (MRT) och datortomografi

(DT) rekommenderas som en del i utredningsgingen, men

for slutgiltig diagnos krivs histopatologisk analys. Behandling
beror pa tumorens lokalisation, storlek samt hundens
eventuella ovriga sjukdomar och bestar av kirurgi, strilterapi,
stralkirurgi, kemoterapi samt medicinsk behandling eller olika
kombinationer av dessa. Utan behandling ir 6verlevnaden kort
med en medianoverlevnadstid pa tvd veckor. Enbart medicinsk
behandling ger medianoverlevnadstid pd 2—6 manader.
Median 6verlevnadstid vid kemoterapi dr 5-13 méanader och
vid stralkirurgi 16—35 manader. Kirurgi i kombination med
stralterapi ger en medianoverlevnadstid pa 30 manader. Enbart
kirurgisk behandling har en medianoverlevnadstid pa mellan
7-70 manader. Den stora variationen i éverlevnadstid mellan
olika behandlingsformer understryker vikten av en noggrann
onkologisk gradering och diskussion med djurdgaren innan
beslut om behandling tas.

Inledning

Meningiom ir den vanligaste forekommande intrakraniella
tumorformen hos hund (14, 41). Bilddiagnostiska tekniker som
MRT och DT mojliggor utokade mojligheter vid utredning av
hundar med neurologiska symtom (5, 6, 36, 44). Behandling
beror pi nybildningens lokalisation, storlek, hundens

ovriga sjukdomar, samt djurdgarens etiska och ekonomiska
stillningstaganden (1, 7, 15, 20, 23, 39). Behandling kan vara
enbart kirurgisk, eller behandling med stralning, medicinsk
behandling, kemoterapi eller olika kombinationer hirav (7,

15, 18, 19, 22, 25, 30, 45). Utan behandling ir 6verlevnaden
endast nigra veckor (14). Syftet med litteraturstudien dr

att beskriva mojliga behandlingsformer samt efterfoljande
overlevnadstider vid intrakraniella meningiom hos hund.

LITTERATURGENOMGANG

Etiologi

Meningiom ir den vanligaste intrakraniella nybildningen

hos hund (14, 41) och utgor 45-52 procent av de primira
intrakraniella neoplasier som ses (41, 42). Majoriteten av
meningiom 4r intrakraniella (82 procent), men kan dven

ses intraspinalt (15 procent) och retrobulbirt (3 procent)

(49). Medianilder for insjuknande ligger pa cirka 11 ar (40).
Prevalensen for drabbade hundar ir cirka 1 procent (41), utan
skillnad mellan hon- och handjur (28, 34). Raser av sa kallad
dolicocefalisk typ, som golden retriever, labrador retriever,
schifer med flera har en signifikant 6kad risk att drabbas (34,
41, 42, 44). Meningiom ir langsamvixande, oftast solitdra
och lokaliserade till dorsala delen av cerebrum (14, 16, 22, 34,
36), men ses dven i hjirnstammen och cerebellum (20, 50).
Tumoren dr vanligen extraaxiell, vilket innebir att den har
sitt ursprung utanpa hjirnparenkymet (36) och hiarstammar
fran hirda hjarnhinnan, dura mater (37). Makroskopiskt ses en
oval eller platt nybildning adherent till duran, med en storlek
vanligen <10 cm?® (34). Aven cystiska varianter kan ses (2, 47).
Metastasering ir ovanligt, men férekommer (40). Histologiskt
kan meningiom delas upp i flera subtyper; transitionella,
meningotheliala, psammomatdsa, anaplastiska, fibroblastiska,
angioblastiska, papillira samt mikrocystiska, dir alla forutom
de anaplastiska klassas som benigna (28). Histologiskt ses hos
30 procent ett infiltrativt vixtsatt till intilliggande vivnad (33,
34).

Symtom

Meningiomets lokalisation, storlek och tillvixthastighet avgor
vilka symtom hunden uppvisar. De vanligaste symtomen hos
hund med meningiom ir krampanfall (39, 41) och paverkad
medvetandegrad (29). Ovriga symtom som kan ses ar
vestibuldrt syndrom, nacksmirta samt dysfagi (14, 39, 40).
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Raser av sa kallad dolicocefalisk typ, labrador
retriever, schafer med flera har en signifikant
Okad risk att drabbas av meningiom.

DIAGNOSTIK

Bilddiagnostik

Avancerade bilddiagnostiska hjilpmedel sisom DT och

MRT underlittar utredningen av hundar med intrakraniella
forindringar, dir MRT har overligsen sensitivitet jamfort
med DT (24, 41). Ovriga intrakraniella férandringar

som hypofystumorer, lymfom, histiocytira sarkom och
stamcellstumorer kan ha likartat utseende som meningiom vid
MRT (29). Meningiom vid MRT ses som en solitir, bredbasig
(5, 24), kontrastforstirkt neoplasi (50), vanligen med tydlig
avgransning och ofta med kompression av intilliggande vivnad
(44). T den diagnostiska utredningen rekommenderas DT-
undersokning av lungorna istillet for konventionell rontgen pa
grund av dess hogre sensitivitet (32).

Blodprover
Rutinmissig blodprovstagning rekommenderas som ett steg i
utredningen, dock ses ofta normala blodparametrar (20, 48).

Cerebrospinalvatskeprov
Vid analys av cerebrospinalvitska (CSV) ses ibland ett forhojt
totalprotein (25, 40, 41) samt leukocytos (14).

Bioptering och finnalsaspirat

Fo6r en definitiv diagnos av meningiom krivs histopatologisk
analys och i vissa fall 4ven immunohistokemisk analys for att
skilja meningiom frdn andra intrakraniella neoplasier som till
exempel astrocytom, oligodendrogliom, metastatiska karcinom,

stamcellstumorer eller nervskidetumorer (29). Finnalsaspirat
(FNA) kan anvindas for att avgora om en foriandring ar
neoplastisk, men ir inte diagnostiskt avseende tumortyp (35).
Bioptering sker vanligen i kombination med DT/MRT med
hunden positionerad i en stereotaktisk ram som mojliggor storre
provtagningsprecision (11, 27). Komplikationsrisk i samband
med biopsitagningen ir cirka 27 procent dir de vanligaste ar
blodning, hjartarytmi, eller icke-diagnostiskt prov. I en studie
(38) erholls diagnostiskt prov i 95 procent av biopsierna.
Mortaliteten i samband med biopsitagningen ir cirka 5-8
procent (27, 39).

Behandling

Behandling av meningiom bestér av kirurgi, kemoterapi,
strilterapi, stralkirurgi, medicinsk behandling som monoterapi
eller olika kombinationer hirav (22, 30). Enbart palliativ
medicinsk behandling forekommer ocksa (39). Meningiomens
infiltrativa beskaffenhet gor att en kurativ behandling ir svar att
uppna och majoriteten av behandlingarna ar palliativa.

Kirurgi

Da majoriteten av de intrakraniella meningiomen ir
lokaliserade till dorsala cerebrum utférs kraniotomi (30) via

en transfrontal incision (23), men dven bilateral transsinusal,
unilateral sinotemporal (46) eller andra incisionsstillen
forekommer om tumoéren har en annan placering (23). Hundars
vanligen kraftiga tuggmuskulatur samt bihalornas placering
kan dven paverka val av incisionsstille (45). Ett fullstindigt
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Behandlingsform Median dverlevnadstid (m&nader) Kallor
Utan behandling 0,5 14
Medicinsk behandling 2-6 9,16, 39
Kirurgi 7-70 1,15,18-23
Stralning 12-30 7,9,22,43
Stralkirurgi 16-35 25, 26
Kemoterapi 5-13 19, 20, 45

Tabell 1. Median dverlevnadstid (manader) vid olika behandlingsformer av meningiom.

avldgsnande forsviras av meningiomets otydliga avgransning,
ofta skora konsistens och infiltrativa vixtsitt (15, 33). Ofta ses
multipla kirlforgreningar till tumoren vilket okar risken for
intraoperativ blodning (2). Kirurgimikroskop, mikroinstrument,
kirurgiska aspiratorer med en vibrerande spets som sonderdelar
tumorvavnad och samtidigt spolar och suger, tillsammans

med nyttjande av avancerade bilddiagnostiska metoder som
MRT och intraoperativt ultraljud optimerar avligsnandet av
tumorvavnad (6, 15, 18).

Fo6r en mer detaljerad beskrivning av kirurgisk metod hinvisas
till specifik litteratur inom omradet. Komplikationer i form av
pneumocefalus, tetrapares och cerebral trombos forekommer
(15). Intraoperativa komplikationer kan minska om en preoperativ
angiografi utfors (27). Perioperativ mortalitet vid kirurgisk atgird
av meningiom varierar mellan 6-17 procent (15, 23).

Medicinsk behandling och kemoterapi
For medicinsk behandling av intrakraniella meningiom
behovs cytostatika med penetration av blod-hjirnbarridren.
Endast ett fatal studier har gjorts pid kemoterapibehandling
av intrakraniella meningiom pa hund (29, 45). Lomustin
ar cytostatika med hog fettloslighet som penetrerar blod-
hjarnbarridren och har anvints vid behandling pd hund med
meningiom (19, 29). Aven hydroxyurea har anvints som
monoterapi eller i kombination med imatinibmesylat (20, 45).
D4 meningiomet orsakar kompression av intilliggande
viavnad och ofta 6kat intrakraniellt tryck dr behandling
med kortikosteroider vanligt (7). Kortikosteroiderna ir
antiinflammatoriska och himmar CSV-produktionen (19).
Eventuella kramper behandlas med antiepileptika, vanligen
fenobarbital (39) eller kaliumbromid (9).

Stralbehandling och stralkirurgi

Joniserande stralning orsakar DNA-skada framforallt genom
bildandet av fria syreradikaler. Milet med stralbehandling

ar att administrera hogsta mojliga straldos pa tumoren,

men samtidigt minimera skada pid omkringliggande normal
vavnad. Strilbehandlingen delas vanligen in i orto-, eller
megavoltstrilning, dir ortovoltstralning ger bist effekt pa
ytliga nybildningar i hud eller underliggande ben, medan
megavoltstralning penetrerar bittre till djupare liggande
viavnad pi grund av dess hogre energimingd (13). Av denna
anledning anvinds huvudsakligen megavoltstrilning vid
stralbehandling av meningiom (7). Under strilbehandling
madste hunden vara under generell anestesi (4). Syftet med
strdlbehandlingen kan vara antingen palliativ eller kurativ (13).
En 6kad strildos ger forlingd overlevnad (43), men okar risken
for stralskador (4). Biverkningar av stridlbehandling 4r paverkan

pa normal vivnad inom strilfiltet vilket resulterar i akuta och/
eller sena stralskador. De akuta stralskadorna uppkommer efter
cirka 10-14 dagar, ir ofta relativt milda och av overgaende
karaktir, som till exempel erytem, alopeci, rhinit, keratit,
faryngit, konjunktivit och extern otit (13, 43). Da hjirnan
bestar av celler som ir statiska eller langsamt delande, ses sena
stralreaktioner flera minader efter avslutad behandling. Dessa
ar vanligen mer permanenta, svirbehandlade skador, som till
exempel nekros av hjarnan, infarkter eller mildare skador i form
av katarakt eller keratokonjunktivitis sicca (13).

En mingd olika behandlingsprotokoll for strilbehandling
pa hundar med intrakraniella meningiom finns beskrivna (4,
7,9, 22). Avancerade datorprogram beriknar ett optimalt
stralningsprotokoll beroende pa meningiomets storlek och
eventuell nirhet till viktiga strukturer, till exempel 6gon. Total
strildos varierar mellan 35-54 Grey uppdelat i fraktioner pa
2,5-4,6 Grey (7,9, 22).

Stralkirurgi innebir en form av strilbehandling som endast
ges vid ett behandlingstillfille (25). Multipla ickeparallella
stralar ges fran olika infallsvinklar fokuserat pa ett milomrade
vilket ger en hog straldosprecision, men mycket liten strilning
av normal hjarnvdvnad. Hundens huvud ir vanligen fixerat i
en stalram (25). Den stora variation i skallform och storlek som
forekommer hos olika hundraser gor individuellt utformade
bitplattor till en alternativ fixeringsmetod (26). En avgjutning
av den ovre tandraden mojliggor fixering av skallen och
saledes en optimal positionering infor stralbehandling. Den
totala straldosen pa 10-15 Grey som anvinds vid stralkirurgi
ar betydligt lagre 4n vid vanlig fraktionerad strilbehandling.
Stralkirurgi rekommenderas ej till tumorer >4 ¢m i diameter

(25, 26).

Prognos och éverlevnad

Faktorer som paverkar prognosen ir meningiomets
lokalisation, storlek och malignitetsgrad. Generellt ir
prognosen avvaktande da en kurativ behandling dr svar

att uppna (2). Hundar med meningiom p4 dorsala ytan

av cerebrum har lingre 6verlevnadstid jamfort med om
nybildningen ir lokaliserad till cerebellum, pons eller medulla
(23, 39). Grad av neurologiska avvikelser kan ses som
prognostisk dir hundar med gravare avvikelser har kortare
overlevnadstid (16). Median 6verlevnadstid for de olika

behandlingsformerna av intrakraniella meningiom redovisas i
tabell 1.

DISKUSSION
Svarigheter foreligger vid utformande av standardiserade
behandlingsprotokoll avseende intrakraniella meningiom hos
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hund (11). Majoriteten av studierna i denna litteraturstudie dr
retrospektiva. Stora prospektiva studier rekommenderas for
sikrare resultat med mindre risk for bias (10), men ir svira
att genomfora pd hundar med intrakraniella neoplasier pa
grund av djuretiska och ekonomiska faktorer vilket paverkar
resultatet (11).

Meningiom hos hund har en stor variation avseende
behandlingar och 6verlevnadstider. P4 grund av sin
lokalisation i hjarnan och ofta infiltrativa tillvixtsitt dr en
kurativ behandling svar och miélet bor vara att minimera
tumorens storlek med antingen kirurgi, stralning eller
medicinsk behandling. Djurdgarens ekonomiska mojligheter
och etiska stillningstagande till mojliga behandlingar paverkar
behandlingsgrad och 6verlevnad (9, 15, 18, 23). Snyder et
al (2006) sag en co-morbiditet pa 27 procent av hundarna
med meningiom, samt att cirka 15 procent hade tecken pa
metastastisk spridning fran 6vriga neoplasier till lungorna vilket
paverkar prognosen negativt.

Diagnostik

Val av bilddiagnostisk undersokning med DT eller MRT beror
pa tillgang till utrustning. MRT rekommenderas vid diagnostik
av intrakraniella férindringar (41). Snyder et al (2006) ansig
att meningiom vid MRT-undersokning hade typiskt utseende
sd att majoriteten av diagnoserna kunde stillas pa enbart
bilddiagnostik, medan Rodenas et al (2011) jimférde mellan
MRT och histopatologi och sig att korrekt diagnos vid enbart
MRT-undersokning endast kunde stillas i 1/3 av fallen.

For definitiv diagnos pa meningiom krivs histopatologisk
analys (1, 11). Platt et al (2002) sag i en studie att FNA kunde
anvindas for bedomning om en forandring var neoplastisk eller
ej, men korrekt diagnos kunde endast ses i 50 procent av fallen.
Vid ett kirurgiskt komplicerat omride kan ett FNA vara av
virde pa grund av mindre invasivitet vid provtagning jamfort
med bioptering.

Den vanligaste komplikationen i samband med biopsitagning
ar blodning, vilken i vissa fall kan bli dodlig (38). Moissonnier
et al 2002 hade en mortalitet pa 8 procent vid bioptering av
rikligt karlforsorjda nybildningar i hjarnstammen. Den hoga
mortaliteten kan bero pa att diagnosen stills sent, si att
tumoren 4r stor i samband med provtagningen. En intrakraniell
hypertension som vanligen forekommer vid intrakraniella
meningiom leder ocksi till 6kade komplikationer i samband vid
biopsitagning eller annan kirurgisk atgird (27).

CSV-prov har tidigare rutinmaissigt tagits pa hundar vid
utredning av neurologiska symtom, men har allt oftare ersatts
av MRT-undersokning (8). Neoplastiska celler kan i enstaka
fall ses i CSV-prov i samband med hjarntumoérer, framfor allt
vid lymfom, gliom eller histiocytira sarkom (11). Det okade
antalet leukocyter som ibland ses i CSV-prov vid meningiom
ar ospecifikt och ej diagnostiskt for specifika neoplasier och
kan dven ses vid diskbrick, infarkter eller blodningar (8).

Behandling

Resultatet av kirurgisk atgird beror pa tumorens lokalisation,
kirurgens erfarenhet samt befintlig utrustning (2, 3, 15, 16,
17,18, 22, 23, 30, 46). En mingd kirurgiska hjilpmedel

har anvints i flertalet studier som forbittrat det kirurgiska
avligsnandet av neoplastisk vivnad. Greco et al (2006)
kunde med en kirurgisk aspirator, med en vibrerande spets
som sonderdelar tumorviavnad och samtidigt spolar och

suger, avlagsna mer neoplastisk vivnad utan att skada
omkringliggande vivnad, vilket resulterade i en forlaingd
overlevnadstid. Klopp och Rao (2009) sig att meningiom i
rostrala delar av hjiarnan hade en mer fordelaktig kirurgisk
lokalisation jamfort med kaudala, vilket mojliggjorde en
bittre 6versikt av det kirurgiska filtet och pa sa sitt ett
bittre avligsnande av tumorvivnad. Nackdelar kopplade
till intrakraniell kirurgi 4r dess invasivitet med relativt
hoga komplikationsrisker. Ijiri et al (2013) hade en
postoperativ mortalitet pa 8 procent orsakade av bland annat
aspirationspneumoni och hjirtarytmi.

Stralterapi har anvints som ett icke-invasivt
behandlingsalternativ vid inoperabla meningiom. Nackdelar
med stralterapi ar behovet av upprepade behandlings- och
sovningstillfallen. Sena strilskador dr ofta svara att skilja
frdn progression av meningiomet och manga djuridgare tar
tilltagande neurologiska symtom som tecken pa progression
och viljer avlivning. Kostnaden for stralbehandling maste
ocksa tas i beaktande, vilket kan paverka djurdgarens val
av behandling. Bley et al (2005) sdg en forbittring hos 85
procent av behandlade hundar efter tre veckor. Djurdgarna
bedomde att hundarna hade en god livskvalitet under
behandlingen och inga tecken pa sena stralskador sdgs. Aven
Brearley et al (1999) sdg en forbattring hos majoriteten av
hundarna behandlade med fraktionerad stralbehandling
och djurigarna bedéomde att hundarna atergick till normalt
hundliv. Biverkningar av strilbehandlingen sigs pa nagra
hundar, vilket tolkades som hjirnédem, men minskade vid
foljande stralbehandlingar nir fraktioneringsdoserna sianktes
frin nio till fem Grey.

Stralkirurgi har en stor fordel mot konventionell stralterapi i
och med att den endast kriver ett behandlingstillfille. Mariani
et al, 2013 anvinde en sorts stralkirurgi som kan ges utan en
fixeringsram, vilket mojliggor positionering och behandling
av hundar av olika storlekar. Det enstaka behandlingstillfillet
minimerade riskerna for uppkomst av tidiga och sena
stralreaktioner.

I vissa fall kan det vara aktuellt med enbart palliativ
medicinsk behandling. Aven om 6verlevnadstiden ir
begrinsad ir de flesta meningiomen relativt langsamvixande
och med behandling kan man férbittra hundens livskvalitet
beroende pi vilka symtom den har. Majoriteten av hundarna
behandlades med kortikosteroider och antiepileptika men fick
biverkningar relaterade till denna medicinering, som polyuri/
polydipsi samt sedering och ataxi (39). Nir hundarna blev
refraktira pa antiepileptisk medicin bedomdes detta som ett
tecken pa progression och djurigarna valde avlivning (39).

Svarigheten med behandling med kemoterapi till
intrakraniella nybildningar beror pa blodhjiarnbarridrens
skyddande funktion, vilket ger en begrinsad penetrans
av manga cytostatika. Endast ett fatal studier dr utforda
pa kemoterapi av intrakraniella meningiom hos hund
(16, 42). Jung et al (2014) sag klinisk respons vid
behandling med hydroxyurea pa en hund med cerebellirt
meningiom. Behandlingen kompletterades vid recidiv med
tyrosinkinashdmmare, imatinib. Hunden avled i narkos i
samband med en uppfoljande DT-undersokning 18 veckor
efter behandling. Biverkningar som ses vid behandling
med hydroxyurea dr myelosuppression. Tamura et al (2007)
behandlade en hund som hade ett meningiom i skallbasen med
hydroxyurea samt kortikosteroider. Aven denna hund uppvisade
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positiv klinisk respons och man sig inga tecken pd neutropeni.
Kemoterapin sattes ut efter sju minaders behandling, men
fortsatte med kortikosteroider. Efter 11 manader borjade
hunden visa symtom pa hyperadrenokorticism, och dog hemma
14 manader efter insatt kemoterapi.

Da flertalet av hundar med meningiom behandlas med
kortikosteroider (39) bor en avvigning goras om vilket preparat
som har bist effekt, da samtidig behandling med NSAID bor
undvikas p grund av risk for biverkningar (31).

Prognos

I denna litteraturstudie sigs lingst 6verlevnad bland hundar
med frontala intrakraniella meningiom som opererades med
endoskopiutrustning (23), vilket gav en medianéverlevnadstid
pa 70 manader. Fordelen med en endoskopisk utrustning vid
intrakraniell kirurgi kan vara 6kad visualisering av tuméren,
vilket mojliggor ett bittre avligsnande. En postoperativ
MRT-undersokning utfordes dven, vilket kunde bekrifta ett
makroskopiskt fullstindigt avligsnande.

Konklusion

Det beho6vs en noggrann individuell planering for varje hund
med intrakraniella meningiom sa djurigaren kan ta stillning till
mojliga behandlingsformer, kostnader samt forvintad prognos
och overlevnadstid. Den veterinarmedicinska utvecklingen

gar snabbt framit med hjilp av avancerad medicinteknisk
utrustning vilket oppnar upp behandlingsmdjligheter som inte
funnits forut. Bioptering for fullstindig diagnos samt histologisk
typning optimerar behandlingsplanen samt ger bittre prognos
(1, 11). Aven om djurdgaren viljer att avsti mer avancerad
behandling ger enbart palliativ medicinsk behandling en
medianéverlevnadstid pd 2-6 manader (16, 36) vilket bor tas

i beaktande da en omedelbar avlivning inte behover vara det
enda alternativet nir diagnosen stills. Hinsyn bor tas till det
individuella fallet avseende symtom ur djurskyddssynpunkt.

SUMMARY

Meningioma is the most common intracranial neoplasia in

dogs. Seizures is the most common symptom, with or without
other neurological deficits. The typical patient is the geriatric
dog with a median age of 11 years. Certain breeds like Golden
retriever, Labrador retriever and German Shepherd are more
predisposed than other breeds. Diagnosis is based on findings
on CT/MRI, but for a definitive diagnosis a histopathological
analysis is mandatory. Treatment consist of surgery, radiotherapy,
radiosurgery, chemotherapy, different combinations of these,
or medical treatment alone. Without treatment the survival
rate is short, with a median time of only two weeks, and with
symptomatic medication the median survival time can be
increased to 2-6 months. Chemotherapy gives survival rates of
5-13 months. With surgical removal of the tumor the survival
time can be increased to a median time of 7-70 months. Median
survival time with radiation therapy is between 16-30 months
and with radiosurgery 16-35 months. Improvement in advanced
surgical equipment, for example surgical aspirators, and CT-
guided intra-operative techniques greatly improves survival
rates. Large variations in treatment protocols emphasizes the
importance of a thorough work-up of the patient before any
treatment protocol is started so that the owner can be informed
of the expected prognosis and survival time.
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