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Einleitung

« 72-jahrige Patientin mit einer beidseitigen
synaptischen auditorischen Neuropathie

* Beidseitige progrediente Hérminderung mit
ausgepragtem Diskriminationsverlust

» Stabiles Tonaudiogramm - Abfall der
Sprachverstandlichkeit beidseits mit starkerer
Auspragung rechts

Methoden

» Tonaudiometrisch seitensymmetrische milde
Presbyakusis

* DPOAE -Korrelation zum Tonaudiogramm

» Sprachaudiometrie-korrelierenden Horverlust fiir
Zahlen bei deutlichem Diskriminationsverlust mit
ausgepragter Regressionskurve beidseits

*Die Aggravationspriifungen fielen negativ aus
*Ausfall der Stapediusreflexe

« Pathologischen Schwellenschwund im Carhart-
Test und herauslaufende Mithérschwelle in der
Gerauschaudiometrie nach Langenbeck

* Die wiederholt durchgefiihrte BERA zeigte nur
noch links bei 100dB eine deutlich verlangerte
Welle V

« Bei fehlender Welle | trotz unauffalliger DPOAE-
V.a. synaptischer auditorischen Neuropathie

» Transtympanale Elektrocochleografie rechts-
Bei regelrechten Cochlea Microfonics kein
Aktionspotential

* Best aided Horgeratversorgung-
Sprachverstehen von 50% links und 0% rechts
=nicht suffizient

« Bei funktioneller Taubheit rechts erfolgte zunachst
die Cochlea Implantation rechts
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DP Gram 70 dB Rechtes Ohr

Ergebnisse

« Intraoperativ konnten regelrechte
Nervenantworten gemessen werden

* Die elektrisch evozierte und optisch registrierte
Stapediusreflexschwelle zeigte keine
aulRergewohnlichen Abweichungen von den
gemessenen Nervenantworten im Sinne einer
Reizweiterleitungsstérung.

« Die Ergebnisse schon bei der Erstanpassung
zeigten eine regelrechte Nervenstimulation und
Weiterleitung des Signals

Schlussfolgerung

* Die aktuelle Datenlage ist aufgrund der geringen
Fallzahlen nicht ausreichend dokumentiert

« Oft ist die Versorgung mit einem Cochlea
Implantat die einzige Mdglichkeit ein
Sprachverstehen wiederzuerlangen

» Postoperative Performance der Patienten -sehr
breit gefachert - erreicht nicht den
durchschnittlichen Hoérgewinn der grof3en
Patientengruppe mit cochlearer Ertaubung

* Die Prognose im Fall einer isolierten
synaptischen Neuropathie im Bereich der
Cochlea erscheint glinstiger und vergleichbar mit
dem Patientengut der Innenohrertaubungen

« Bei einer auditorischen Neuropathie -realistische
Beratung des Patienten
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Objective

Hereditary medullary thyroid carci-noma (MTC) represents 20%
to 30% of all MTC with an autosomal do-minant pattern of
transmission and

a high degree of penetrance (>90%). It can be transmitted as a
single entity (sporadic), familial MTC (FMTC), or it can arise as
part of a multiple endo-

crine neoplasia (MEN) syndrome type 2A or 2B. The
identification of hereditary MTC has been facilitated in recent
years by the direct analysis of germline point mutations of the
RET-protooncogene. Here we report an extremely rare
missense point mutation in exon 11 corresponding to Ser649
Leu substitution in the extra cellular cysteinerich domain of the
RET gene. The mutation cosegregates with mixed medullary-
follicular micro-carcinoma (MMFC) in the index patient and C-
cell hyperplasia (CCH) in two direct relatives. So far two other
family members are mutation carriers without CCH and clini-

cal signs of MTC, respectively. According to the WHO
classification MMFC show the morphologic feat-ures of
medullary carcinoma with immunreactivity for calcitonin and
morphologic features of follicular carcinoma with
immunreactivity for thyroglobulin. They should be distinguished
from MTC, follicular variant, and also from MTC with entrapped
normal follicles. In our case the findings fulfilled the criteria of
MMFC.

Discussion

Individual germline mutations of the RET-protooncogene may
set the time window for agerelated malignant progression from
CCH to familial medullary thyroid carci-noma, the first common
and fatal neoplasm among RET gene carriers. Owing to the
close genotype-phenotype correlation, which has been
confirmed by the large pooled data set of the International RET
Muta-

tion Consortium, genetic information lead to individual timing of
prophy-lactic thyroidectomy according to RET genotype. The
consensus guidelines for the timing of pro-phylactic
thyroidectomy in asymp-tomatic carriers of RET gene muta-
tions have divided hereditary MTC into three different risk
categories. Very limited information exists on the Ser649Leu
RET genotype, because to date there are only a few reported
cases. To the best of our knowledge none of the existing 649L-
mutations was associated with MMFC, but with (F)MTC.
According to the literature MMFC are very rare tumours and
have so far been described as single case reports. Different
author’s molecular studies revealed that RET-protooncogene
activation is also involved in the oncogenesisof MMFC. It
remains still unclear, whether this type of thyroid carci-noma
differs from ordinary medul-lary thyroid carcinoma with regard

to histogenetical or clinicopatho-logical specification.

Conclusion

Whatever the kind of RET mutation is, optimal treatment in gene
carriers should take into account the potential aggressiveness of
the disease and the fact, that histopa-

thologic stage is the main prognostic factor of MTC. There fore
once gene carrier status is established, the need to perform
prophylactic thyroidectomy is undisputed, but, especially in
cases with rarely reported RET mutations, the appropriate
timing is unclear. Our case indicates that the RET Ser649Leu
mutation is associa-ted with late-on set non-aggressive disease.
Therefore recommendations for surgery should be individualized
depending on basal and stimulated calcitonin levels.
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