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1. EINLEITUNG UND FRAGESTELLUNG

Maligne Tumoren des Hypopharynx und des Larynx, 2 bis 3% aller
Malignome [17,41,90], haben in den letzten Jahren an Haufigkeit
zugenommen [41,69,95]. Die Kehlkopfkarzinome sind mit 30 bis 40% das
haufigste Malignom im Kopf-Hals-Bereich [17,44,90]. Mit Ausnahme der
Stimmlippenkarzinome, die relativ frih zu Stimmbeschwerden fihren,
werden die Malignome des Hypopharynx und der anderen Larynxanteile
meist erst im lokal fortgeschrittenen Stadium diagnostiziert. Durch diesen
Umstand ist ihre Prognose insgesamt als relativ schlecht einzuschatzen
[28,44,45,67,89]. Nach der Diagnhose eines solchen Tumors wird mit den
verschiedenen anerkannten Verfahren wie Halssonographie,
Computertomographie, ggf. Magnetresonanztomographie und Endoskopie
das Stadium des Tumors bestimmt und dann anhand der Daten ein
individuelles Therapiekonzept erarbeitet. Im Anschlul3 an die priméare
Therapie, die haufig aus einer radikalen Tumoroperation und einer
anschlieBenden Strahlentherapie besteht [28,34,45,67,89], werden die
Patienten zur Tumornachsorge regelmaflig wieder einbestellt, um an der
Rehabilitation und der psychosozialen Betreuung teilzunehmen und die zur
Therapiebeurteilung nétigen Verlaufsdaten zu erlangen. SchlieZlich dient
die Tumornachsorge natirlich der moglichst frihzeitigen Erfassung neuer
Tumormanifestationen  wie  Lokalrezidiv, Lymphknotenmetastasen,
Fernmetastasen oder Zweitkarzinom, um sie einer erneuten Kkurativen
Behandlung zufihren zu kénnen [6,34,43,50,101]. Die Erfahrungen auch in
anderen Fachbereichen zeigen aber, dalR bei vielen Patienten keine kurative
Therapieoption nach der Primartherapie bleibt, wenn es zur erneuten
Tumormanifestation kommt [6,33,50,71,101], so dafl} ein Umdenken in
bezug auf den Umfang der Tumornachsorgeuntersuchungen gerechtfertigt
erscheint [6,34,71,101]. Vor diesem Hintergrund soll der Aufwand und der
Nutzen der regelmaligen Tumornachsorgeuntersuchungen, speziell der der
bildgebenden Verfahren, die im Rahmen der Tumornachsorge routinemafig

durchgefuhrt werden, untersucht werden.



Hierbei soll zu folgenden Fragen Stellung bezogen werden:

. Werden die allgemeinen Forderungen an eine Tumornachsorge (psychosoziale Betreuung,
Rezidiverkennung) erfullt ?

. Welcher Teil des Tumornachsorgeprogramms besitzt in bezug auf die Rezidiverkennung
die hochste Treffsicherheit ?

. Sind einzelne Untersuchungsverfahren mit Blick auf Frage 1 nicht sinnvoll ?



2. PATHOLOGIE UND KLINIK MALIGNER TUMOREN
DES HYPOPHARYNX UND DES LARYNX

2.1 Anatomische Einteilung

Die anatomische Einteilung des Hypopharynx nach der UICC (Union
International Contre le Cancer) [100] gibt fir den Hypopharynx drei anatomische
Strukturen an. Die pharyngo-6sophagale GretRestkrikoidgegend) erstreckt

sich von der Hohe der Aryknorpel mit den Verbindungsfalten bis zum Unterrand
des Ringknorpels. Der Sinus piriformis als zweite Struktur erstreckt sich von der
pharyngoepiglottischen Falte bis zum oberen Ende des Osophagus. Seine
Begrenzung ist seitlich der Schildknorpel, medial die hypopharyngeale
Oberflache der aryepiglottischen Falte sowie der Aryknorpel und der
Ringknorpel. Die dritte Begrenzung ist die Hypopharynxhinterwand, die sich
zwischen der Hohe des Bodens der Vallecula bis zur Hohe des Unterrandes des

Ringknorpels erstreckt.

Nach der UICC ergibt sich fur den Larynx die Unterteilung in Supraglottis,

Glottis und Subglottis, wobei die Supraglottis in Epilarynx einschlie3lich seiner
Grenzzone und in die Supraglottis ohne Epilarynx unterteilt wird. Der Epilarynx
(einschlielich Grenzzone) setzt sich aus der suprahyoidalen Epiglottis
(einschliel3lich freiem Epiglottisrand, lingualer und laryngealer Oberflache), dem
laryngealen Anteil der aryepiglottischen Falte sowie der Arythaenoidgegend
zusammen. Die infrahyoidale Epiglottis und die Taschenfalten bilden die
Supraglottis (ohne Epilarynx). Die Glottis beinhaltet die Stimmbander sowie die

vordere und hintere Kommissur [100].

Regionare Lymphknoten

Als regiondre Lymphknoten des Hypopharynx und des Larynx gelten die

Halslymphknoten.



Zervikale Lymphknoteneinteilung

submentale Lymphknoten
submandibulére Lymphknoten
sublinguale Lymphknoten
retropharyngeale Lymphknoten

ventrale zervikale Lymphknoten

o gk w DN RE

laterale zervikale Lymphknoten

a) oberflachliche Lymphknoten

b) tiefe Lymphknoten - supraomohyoidale Lymphknoten
- infraomohyoidale Lymphknoten

7. supraklavikulare Lymphknoten

Die American Academy of Otolaryngology-Head and Neck Surgery teilt die
Halslymphknoten durch klinische und chirurgische Zuordnungen in sechs
Regionen ein [76]. Die Region | wird begrenzt vom Kdrper der Mandibula, dem
vorderen Bauch des kontralateralen sowie vom vorderen und hinteren Bauch des
ipsilateralen Musculus digastricus. Die Regionen 1I-IV beinhalten die tiefen
juguldren Lymphknoten, wobei die Region Il kranial liegt und von der
Schadelbasis bis zur Karotisbifurkation reicht. Dorsal wird sie von der
Hinterkante des Musculus sternocleidomastoideus begrenzt, ventral durch die
laterale Grenze des Musculus sternocleidomastoideus. Die Region Il liegt medial
der Region Il und reicht von der Karotisbifurkation bis zur Kreuzung des
Musculus omohyoideus mit der Vena jugularis interna. Kaudal grenzt daran die
Region IV an, die bis zur Klavikula herabreicht. Die dorsalen und ventralen
Grenzen der Regionen Il und IV entsprechen denjenigen der Region Il. Die
Region V beinhaltet alle Lymphknoten des sogenannten posterioren Dreiecks. Die
Begrenzungen werden nach vorne durch die Hinterkante des Musculus
sternocleidomastoideus, nach hinten durch die Vorderkante des Musculus
trapezius, und kaudal von der Klavikula gebildet. Kaudal der Region I reicht die
Region VI von der Hohe des Zungenbeins bis zum Jugulum. Die laterale

Begrenzung ist beidseits medial der Arteria carotis lokalisiert [76].



2.2 TNM-System

Ein wesentlicher Zweck der TNM-Klassifikation von Tumoren wie auch anderer
Klassifikationsschemata ist es, Patienten gleicher Prognose zu Krankheitsstadien
zusammenzufassen und die Grundlage fur eine dem Ausbreitungsstadium der
jeweiligen Tumorerkrankung angepaldte Therapie zu liefern. Erst eine geeignete
Stadieneinteilung ermoglicht auch die Durchfihrung von Klinischen Studien,
deren Therapieergebnisse sonst wegen unterschiedlicher Zusammensetzung der
Patientenkollektive nicht vergleichbar wéaren. Kopf-Hals-Tumoren werden ebenso
wie viele andere Tumoren heute zunehmend nach dem TNM-System der UICC
(Union Internationale Contre le Cancer) klassifiziert, welche das
Krankheitsstadium nach der Grof3e des Primartumors (T), dem Ausmald der
regionaren Lymphknotenmetastasierung (N) sowie dem Vorhandensein von
Fernmetastasen (M) beschreibt.

Das TNM-System dient so zur klinischen Klassifikation der Hypopharynx-und
der Larynxkarzinome.

Das TNM-System der UICC fir maligne Tumoren des Hypopharynx und des
Larynx [100] gliedert sich folgendermalR3en:

T-Kategorien flr maligne Tumoren des Hypopharynx

T1 :Tumor auf einen Unterbezirk des Hypopharynx begrenzt

T2 :Tumor infiltriert mehr als einen Unterbezirk oder einen benachbarten
Bezirk des HypopharynxhneFixation des Hemilarynx

T3 :Tumor infiltriert mehr als einen Unterbezirk oder einen benachbarten
Bezirk des Hypopharynxit Fixation des Hemilarynx

T4 :Tumor infiltriert benachbarte Strukturen des Hypopharynx wie Knorpel
oder Weichteile des Halses



T1

T2

T3

T4

T1

T2

T3
T4

T1
T2

T-Kategorien flr maligne Tumoren des Larynx

Supraglottis

:Tumor auf einen Unterbezirk der Supraglottis begrenzt, mit normaler

Stimmbandbeweglichkeit

:Tumor infiltriert mehr als einen Unterbezirk der Supraglottis oder

Glottis, mit normaler Stimmbandbeweglichkeit

:Tumor auf den Larynx begrenzt, mit Stimmbandfixation, und/oder

Tumor mit Infiltration des Postkrikoidbezirks, der medialen Wand des
Sinus piriformis oder des praepiglottischen Gewebes

:Tumor infiltriert durch den Schildknorpel und/oder breitet sich auf

andere Gewebe auflerhalb des Larynx aus wie den Oropharynx oder die
Weichteile des Halses

Glottis

:Tumor auf Stimmband oder Stimmbé&nder begrenzt (kann auch die

vordere oder hintere Kommissur befallen), mit normaler Beweglichkeit
Tla : Tumor auf ein Stimmband begrenzt

T1b : Tumorbefall auf beiden Stimmbandern

:Tumor breitet sich auf Supraglottis und/oder Subglottis aus und/oder

Tumor mit eingeschrankter Stimmbandbeweglichkeit

:Tumor auf den Larynx begrenzt, mit Stimmbandfixation

:Tumor infiltriert durch den Schildknorpel und/oder breitet sich auf

andere Gewebe auf3erhalb des Larynx wie Oropharynx oder

Halsweichteile aus

Subglottis

:Tumor auf Subglottis begrenzt
:Tumor breitet sich auf ein Stimmband oder beide Stimmbander aus,

diese mit normaler oder eingeschrankter Beweglichkeit



T3
T4

NO
N1

N2

N3

:Tumor auf den Larynx begrenzt, mit Stimmbandfixation

:Tumor infiltriert durch den Schildknorpel und/oder breitet sich auf

andere Gewebe aul3erhalb des Larynx aus wie den Oropharynx oder
die Weichteile des Halses

N-Kategorien fiir maligne Tumoren des Hypopharynx und des Larynx

:Keine regiondren Lymphknotenmetastasen

‘Metastase in solitdrem ipsilateralem Lymphknoten, kleiner oder gleich

3 cm Ausdehnung

:Metastase(n) in solitarem ipsilateralem Lymphknoten, mehr als 3 cm

aber nicht mehr als 6 cm in grof3ter Ausdehnung oder in multiplen

ipsilateralen Lymphknoten, alle kleiner als 6 cm oder in bilateralen

oder kontralateralen Lymphknoten, keine mehr als 6 cm in gréf3ter

Ausdehnung

N2a :Metastase in solitaren ipsilateralen Lymphknoten, mehr als 3 cm,
aber nicht mehr als 6 cm in grof3ter Ausdehnung

N2b :Metastasen in multiplen ipsilateralen Lymphknoten mit nicht
mehr als 6 cm in grof3ter Ausdehnung

N2c :Metastasen in bilateralen oder kontralateralen Lymphknoten mit

nicht mehr als 6 cm in gréf3ter Ausdehnung

:Metastase(n) in Lymphknoten, mehr als 6 cm in grof3ter Ausdehnung

M-Kategorien fir maligne Tumoren des Hypopharynx und des Larynx

MO :keine Fernmetastasen

M1 :Fernmetastasen



Aus der TMN-Klassifikation lassen sich folgende Tumorstadien ableiten [100] :

Stadiengruppierungen von malignen Tumoren des Hypopharynx und des

Larynx

Stadium 1 : T1 NO MO
Stadium 2 : T2 NO MO
Stadium 3 : T1 N1 MO
T2 N1 MO
T3 NO/N1 MO
Stadium 4 : T4 NO/N1 MO
jedes T N2/N3 MO
jedes T jedes N M1

2.3 Epidemiologie, Atiologie und Prakanzerosen

2.3.1 Epidemiologie

Etwa 8% aller Malignome sind Tumoren des Hals-Nasen-Ohren-Bereichs, wobei
die Karzinome des Hypopharynx und des Larynx einen Anteil von 2 bis 3% an
allen Malignomerkrankungen weltweit erreichen [17,41,90]. Der Anteil der
Kehlkopfkarzinome liegt bei 1 bis 2% aller bosartigen Tumoren, sie sind mit
30%-40% bislang das haufigste Malignom im Kopf-Hals-Bereich, auf die
Hypopharynxkarzinome entfallen etwa 8% aller HNO-Tumoren [17,41,90].
Gleiche Zahlen ergeben sich bei isolierter Betrachtung auch in der Bevolkerung
der westlichen Hemisphére. Insgesamt steigt die Zahl der Neuerkrankungen zur
Zeit sowohl bei den Hypopharynxtumoren als auch bei den Larynxmalignomen
an, allerdings erfolgt der Anstieg nicht weltweit in der gleichen Geschwindigkeit,
sondern von Land zu Land unterschiedlich rasch [44,70,90]. In beiden
anatomischen Regionen handelt es sich bei bdsartigen Neubildungen fast immer
um Plattenepithelkarzinome [41,89], welche eine Erkrankung des
fortgeschrittenen Alters sind. Der Haufigkeitsgipfel liegt zwischen dem 50. und

70. Lebensjahr, allerdings gibt es in letzter Zeit eine Zunahme der unter



Flunfzigjahrigen, besonders bei den Karzinomen des Hypopharynx [90]. Beim
Geschlechtsverhaltnis ergeben sich fur das Hypopharynxkarzinom uneinheitliche
Zahlen von ca. 8-10:1 [70,90] bis 26:1 [60], wahrend sich der Anteil der Frauen
beim Larynxkarzinom bis 1990 gering auf ca. 10% erhoht hat [41,44,70].

2.3.2 Atiologie

Bei Malignomen des Hypopharynx und des Larynx besteht ein enger
Zusammenhang zwischen der Entstehung des Tumors und dem Konsum von
Tabak und Alkohol [7,14,60,61,69]. Sowohl chronischer Tabakkonsum, vor allem
der von Zigarette und Zigarre, als auch chronischer Konsum von Alkohol erhéhen
unabhangig voneinander mit zunehmendem Konsum das relative Risiko, an einem
Plattenepithelkarzinom des Hypopharynx oder des Larynx zu erkranken. Der
kombinierte  Genufl3 beider =~ Noxen  potenziert das Krebsrisiko
[9,16,40,60,61,69,102]. Daruberhinaus werden inhalativen Stauben und
bestimmten organischen und anorganischen Chemikalien kanzerogene Wirkungen
im Bereich des Larynx nachgesagt [62]. Diese Vermutungen werden dadurch
unterstrichen, dal® in den meisten Studien das berufsbezogene Krebsrisiko auch
nach statistischer Bereinigung von Tabak-und Alkoholeffekten erhéht bleibt [62].
Besonders Exposition gegenliber Zementstaub, Fichtenholzstaub und Steinkohle-
Teerprodukten scheint ein erhdhtes Risiko zu ergeben [62,63]. lonisierende
Strahlen, die friher auch bei gutartigen Prozessen im Kopf-Hals-Bereich (z.B.
Hyperthyreose, Lupus der Halshaut oder juvenile Kehlkopfpapillomatose)
eingesezt wurden, kénnen nach ungefdhr zwanzig Jahren ein radiogenes
Karzinom induzieren [14,41], ebenso kénnen schwere Traumen des Kehlkopfes
wie Granatsplitter oder SchulRverletzungen nach Jahrzehnten zu Karzinomen
fuhren [24]. Postkrikoidkarzinome sind wohl als Folge des Plummer-Vinson-
Syndroms in England und Wales sowie in Indien noch relativ haufig [44].
Ebenfalls wird dem Kauen der Betel-Nuf3 in Indien eine kanzerogene Wirkung
nachgesagt [74,102].



2.3.3 Prédkanzerosen

Prakanzerosen findet man im Larynx fast immer an den Stimmlippen und nur
ganz selten zufallig in anderen Kehlkopfabschnitten wie etwa an der Epiglottis
[41,44]. Sie imponieren makroskopisch als Leukoplakie oder als Erythroplakie
oder als Mischbild aus beiden, als Erythroleukoplakie. Diese treten entsprechend
der Risikofaktoren und der Haufigkeit der Malignomerkrankung meistens bei
Méannern im héheren Lebensalter auf. Die Erythroplakie kommt im Vergleich zur
Leukoplakie zwar seltener vor, sie ist aber wegen ihres hdheren malignen
Potentials prognostisch ungtinstiger. Auch das Karzinoma in situ imponiert in fast
einem Drittel der Falle makroskopisch als Leukoplakie oder als Erythroplakie
[41,44]. Eine Probeexzision fur eine histologische Untersuchung ist fur die
Diagnosestellung unerlailich, da es keine ausreichend typischen makroskopischen
Veranderungen gibt, die eine klinische Diagnosestellung zulieBen. Zu den
fakultativen Préakanzerosen zahlen der Lichen ruber, die Glossitis mediana, sowie
die Papillomatose, die beim Kehlkopf in der adulten Form im héheren Lebensalter
in bis zu 50 % der Falle entartet [41].

2.4 Pathologie und Histologie

2.4.1 Pathologie der Larynxkarzinome

Larynxkarzinome sind die héaufigsten Tumoren im Hals-Nasen-Ohren-Bereich,
obwohl in den letzten Jahren die Karzinome des Hypopharynx, Oropharynx und
der Mundhdhle an Haufigkeit rasch zunehmen [41,44]. Nur an den Stimmlippen
findet man haufiger kleinste Tumoren oder deren Vorstadien, an denen man die
ersten Schritte der Krebsentstehung nachvollziehen kann, in supraglottischen
Regionen des Larynx und im Hypopharynx werden Frihstadien nur selten und
dann zufallig diagnostiziert. Die meisten Tumoren sind bei der Diagnosestellung
bereits so weit fortgeschritten, dafd die Spuren ihrer Herkunft zerstort sind.
Wahrscheinlich durchlauft die Mehrzahl aller Kehlkopfkarzinome ein
unterschiedlich langes intraepitheliales Stadium in Form einer Karzinoma in situ.
Wenn ein Karzinom unmittelbar aus den Basalschichten des Epithels entsteht und
die darliberliegenden Epithelschichten noch vollig regelgerecht sind, so entzieht

-10-



es sich der Fruhdiagnose [41,44]. Kehlkopfkarzinome unterteilt man traditionell
nach den anatomischen Regionen ihrer Entstehung in supraglottische, glottische,
subglottische und transglottische Tumoren. Die Richtung und die Ausdehnung ist
von den oOrtlichen anatomischen Gegebenheiten abhangig. So kann das
Perichondrium des Larynxskeletts die Ausdehnung des Tumors behindern oder in
eine andere Richtung lenken, wahrend Muskeln, lockeres Bindegewebe,
Fettgewebe sowie Gefal3- und Nervenscheiden als Gleitbahnen fiir den Tumor
dienen. Karzinome mit gleichem Entstehungsort zeigen durch &hnliche
anatomische Verhaltnisse oft auch &hnliche Ausbreitungsmuster. An den
Stimmlippen entstehen kleine Tumoren fast immer im Bereich der vorderen
Halfte der Stimmlippen, die mit Plattenepithel bedeckt sind, oft nahe der Grenze
zwischen Plattenepithel und Zylinderepithel. Eine besonders bevorzugte Region
der Karzinomentstehung ist die Linea arcuata inferior am subglottischen Abgang
der Stimmlippe. Im Frihstadium spielt sich in den meisten Fallen die
Karzinomausbreitung an der Oberflache ab. Die bevorzugte Wachstumsrichtung
ist unterschiedlich und laRt sich nur schwer schematisieren. Am subglottischen
Abgang der vorderen Kommissur wachsen die Tumoren an der Oberflache des
Epithels ohne erkennbare Hemmung auf die Gegenseite hintiber, so dal3 sich etwa
25% der jungen Karzinome bilateral auf die Stimmlippen erstrecken. Diese
Tendenz nimmt mit weiterem Fortschreiten des Tumorwachstums zu [41,44].
Auch findet man relativ oft multizentrische oder echte bilaterale multiple
Karzinome an den Stimmlippen. Nach langerem Wachstum ist die am haufigsten
eingehaltene Wachstumsrichtung nach lateral und kaudal in den Bereich des
Spatium cricothyreoideum. Spéater brechen die Tumoren dann sowohl in den
Oberrand des Ringknorpels als auch in den Unterrand des Schildknorpels ein, um
bei weiterem Wachstum die Schilddrise zu infiltrieren. Die zweite
Hauptwachstumsrichtung fiihrt horizontal nach dorsal, wo sich die Tumoren oft
lateral vom Aryknorpel in der Tiefe der Muskulatur ausdehnen. Dabei kann es zu
Gefalleinbrichen oder zur Tumorembolie in Lymphgefal3en kommen. Bei weiter
fortscheitendem Wachstum nach kranial wird erst die Taschenfalte erreicht, bevor
dann die Submukosa des Sinus piriformis infiltriert wird. Oft ist die
Stimmlippenabduktion trotz des ausgedehnten Tumorwachstums nicht oder nur

wenig behindert, so dall die Stimmlippenbeweglichkeit nur ein sehr
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unzuverlassiger Parameter zur Beurteilung der Tumorausdehnung ist [44,54]. Die
subglottischen  Karzinome werden oft als eine Sonderform der
Kehlkopfkarzinome aufgefa3t und es gibt keine klare Definition dieser
Tumorkategorie. Sie sind mit einem Anteil von etwa 1% an den Kehlkopftumoren
sehr selten [86]. Subglottische Karzinome konnen einseitiy am kaudalen
Abschnitt der Stimmlippen entstehen und sich dann unterhalb der vorderen
Kommissur an der Vorderwand des Kehlkopfes ausdehnen. Haufig ist dabei die
Flachenausdehnung gréf3er als das Tiefenwachstum. Bei diesen Tumoren finden
sich oft karzinomattse Randbeldge oder exophytische Tumorformen [41,44]. Die
supraglottischen Karzinome, die an allen Stellen im Vestibulum laryngis
entstehen koénnen, unterscheiden sich durch ihre Ausbreitungswege und ihr
Verhalten, so dal3 sie in mehrere Typen unterteilt werden kdnnen. Am haufigsten
handelt es sich um zentrale Epiglottistumoren, Winkelkarzinome oder um
multiregionale supraglottische Krebse, seltener sind Taschenfaltenkarzinome und
Karzinome der Aryregion. Die zentralen Epiglottistumoren entstehen etwa im
Mittelpunkt der laryngealen Epiglottisflache und breiten sich meist exophytisch in
alle Richtungen aus. Durch die Foramina im Epiglottisknorpel erfolgt ein
Tiefenwachstum in den préaepiglottischen Raum, ohne dafRR der Knorpel
zwangslaufig zerstort wird. Im praepiglottischen Raum kann der Tumor dann in
alle Richtungen weiterwachsen, doch selbst grol3e zentrale Glottistumoren
uberschreiten meist die kaudale Grenze zur Glottis nicht. Wegen ihrer medianen
Lage metastasieren die zentralen Epiglottistumoren haufig beidseitig [41,44]. 30-
40% aller supraglottischen Kehlkopftumoren sind Winkelkarzinome, die lateral
von der Mittellinie im ,Winkel* zwischen Taschenfalte und Epiglottis entstehen.
Sie wachsen Uberwiegend invasiv, so dal} die Tiefenausdehnung meistens
wesentlich grofier ist, als es die Oberflachenausdehnung vermuten la3t. Fur diese
Tumoren werden zwei Hauptausbreitungsrichtungen beschrieben. Die mit etwa
70% haufigere fuhrt nach vorne oben in den praepiglottischen Raum und oft ist
auch ein lateraler Teil der Epiglottis betroffen. Uber den epiglottischen Raum
kann die Vallekula und sogar die Zungenwurzel erreicht werden. Die zweite
Hauptwachstumsrichtung flihrt submukds infiltrierend nach dorsokaudal in die
Taschenfalten und die Aryregion. Vielfach setzt sich die Ausbreitung in den Sinus
piriformis und bis in die subglottische Region fort. Winkelkarzinome

-12-



metastasieren in der Regel homolateral und nur selten bilateral [41,44].
Taschenfaltenkarzinome sind in allen Serien recht selten. Sie fuhren zu einer
wulstigen Auftreibung der Taschenfalte . Sie kdnnen oberflachlich tapetenartig
wachsen oder rasch infiltrieren. Sie wachsen wie die Winkeltumoren um den
Ventrikel herum nach dorsokranial zur Epiglottis und zu den Aryknorpein. Die
Tumoren der Aryregion sind auf dem freien Rand der Epiglottis, der
aryepiglottischen Falte oder auf der Kuppe des Aryhdckers angesiedelt. Sie
werden auch ,marginale Karzinome® genannt. Diese Tumoren haben eine
Tendenz zur oro- und hypopharyngealen Ausbreitung. Viele der Karzinome der
supraglottischen Region sind bei der Diagnosestellung so ausgedehnt, dal3 sie
zirkular fast das gesamte supraglottische Gebiet einnehmen und oft auch in die
glottische Region sowie den Hypopharynx eingewachsen sind. Diese weit
fortgeschrittenen Tumoren werden als multiregionale supraglottische Karzinome
bezeichnet [41,44].

2.4.2 Pathologie der Hypopharynxkarzinome

Der Hypopharynx wird in den Sinus piriformes, die Postkrikoidregion und die
Hypopharynxhinterwand unterteilt. In allen drei Bereichen des Hypopharynx kann
es zur Entstehung von Tumoren kommen. Die Karzinome des Sinus piriformis,
die Uber 60% der Hypopharynxkarzinome ausmachen [87], gelangen in den
meisten Féllen erst in einem weit fortgeschrittenen Stadium zu einer
Beobachtung, so dafld der Ausgangspunkt nur selten genauer festgestellt werden
kann. Haufiger wachsen die ausgedehnten Sinus-piriformis-Tumoren mehrere
Zentimeter in den zervikalen Osophagus ein, oder sie gelangen Uber die
aryepiglottische Falte hinweg in das Larynxinnere, wo sie sich submukos lateral
vom Ventrikel im paraglottischen Raum in die Stimmlippe ausbreiten. Bei fast
50% der Sinus-piriformis-Tumoren ist zum Zeitpunkt der Diagnosestellung
bereits eine Stimmlippe fixiert. Die Muskulatur an der Hinterwand des Larynx
wird infiltriert und nach kranial wird haufig die Zungenwurzel erreicht. In der
Halfte der Falle ist das Larynxskelett zumindest partiell durch den Tumor zerstort,
in 25% der Félle gelangt die laterale Ausdehnung tUber den Schildknorpel hinaus.
Die Metastasierung dieser Karzinome erfolgt sowohl nach lateral in die Noduli
jugulares profundi wie auch nach kaudal in die Lymphknoten der Rekurrenskette
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[44]. Tumoren der Postkrikoidregion sind mit etwa 30% die zweithaufigsten
Karzinome des Hypopharynx [87]. Sie infiltrieren die Ringknorpelplatte und
wachsen zum Teil in die Schilddriise und die Trachea vor. Dabei sind perineurale
Infiltrate um Aste des Nervus recurrens sowie GefaReinbriiche relativ haufig.
Deswegen ist bei grof3eren Tumoren der Postkrikoidregion die Beweglichkeit der
Stimmlippen oft vermindert. Nur selten entstehen Karzinome primar an der
Hinterwand des Hypopharynx, so dald systematische Untersuchungen ebenso wie
Statistiken Gber Haufigkeit und Wege der Metastasierung bisher nicht vorliegen.
[44]. Da die geographisch-anatomische Gliederung der Hypopharynxregion
unscharf und unvollstandig ist und eine Klassifikation nach der Tumorgoéi3e fehlt,
bleibt es oft dem subjektiven Ermessen des Untersuchers Uberlassen, ob er den
Tumor Uberhaupt zu den Hypopharynxkarzinomen zahlt. Auch in welche Region
er einzuordnen ist und ob er als T2 oder T3 klassifiziert wird, kann oft nicht
objektiv entschieden werden [44]. Ein nicht unerheblicher Anteil der
Hypopharynxkarzinome ist bei der Diagnosestellung so ausgedehnt, dal? Anteile
im Larynx oder im Oropharynx liegen und daf3 es offen bleibt, zu welcher Gruppe
man sie zéhlt [44,45].

2.4.3 Regionare Metastasierung

Ebenso wie die Lokalisation des Primartumors EinfluR auf den Ausbreitungsweg
hat, ergeben sich auch Unterschiede in Bezug auf ihre Metastasierung. Das Fehlen
oder Vorhandensein von regionaren Lymphknotenmetastasen ist der wichtigste
prognostische Faktor bei Larynxmalignomen [98] und die Kenntnis der
abfihrenden Lymphwege Voraussetzung fiir das chirurgische Konzept der
Operation [41,98], da der Lymphabfluld am unbehandelten Hals einigermal3en
geregelt ablauft. Der von supraglottischen und glottischen Kehlkopfkarzinomen
bevorzugte Weg des Lymphabflul3 fihrt zur Kette der Lymphnoduli cervicales
profundi, die im Bereich der Vena jugularis interna liegen. Diese entsprechen den
Halslymphknotenregionen Il und Il [98]. Am haufigsten wird aus dieser Kette
der etwas gro3ere Lymphknoten an der Einmindung der Vena fascialis in die

Vena jugularis interna im sogenannten oberen Venenwinkel als erstes erreicht.
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Dieser ersten grofReren Metastase liegen meistens kaudal ein oder mehrere
wesentlich kleinere Metastasen an (,steile Metastasierungswelle®). Nur selten
findet man auf einer Halsseite mehr als zehn besiedelte Lymphknoten. Besitzen
diese eine Grof3e von 10-20mm, so liegt die Wahrscheinlichkeit von prognostisch
sehr unginstigen Kapselsprengungen der Lymphknoten durch die Metastase bei
50-60% [97]. Der gesamte Therapieerfolg ist weitestgehend von der
Beherrschbarkeit der regionaren Metastasen abhangig [45,98]. Beim
Glottiskarzinom sind regionare Lymphknotenmetastasen bei kleineren Tumoren
der Stadien T1 und T2 sehr selten. Findet man bei dieser Art der Karzinome doch
Metastasen, so ist dieser Befund verdachtig flir eine Wucherung in eine andere
Larynxregion oder eine extralaryngeale Ausbreitung [41,44,54]. Die
Wabhrscheinlichkeit von Metastasen bei Stimmlippenkarzinomen nimmt mit
zunehmender GroRe bis auf 40% zu [41,44]. Subglottische Larynxtumoren
metastasieren fast ohne Ausnahme in die paratrachealen Lymphknoten der
Rekurrenskette, die den Halslymphknotenregionen IIl und IV entsprechen [98].
Ihre Metastasierungsfrequenz steht in engem Zusammenhang mit der
Tumorgrol3e. Bei Gber 20mm GrofR3e zur Zeit der Diagnosestellung betragt die
Wahrscheinlichkeit 30-40%. Fir die supraglottischen Larynxkarzinome wird die
Metastasierungsrate pauschal mit 30-55% [41,44,59] angegeben. Zentrale
Epiglottistumoren und transglottische Karzinome weisen dabei in 50% der Falle
kontralaterale bzw. bilaterale Metastasen auf, die prognostisch ebenfalls ungunstig
sind [41,44,98]. Marginale Kehlkopfkarzinome verhalten sich sehr ahnlich wie
Hypopharynxtumoren und die Metastasenhaufigkeit zur Zeit der Diagnosestellung
betragt 60% [44].

Im Bereich des Hypopharynx liegen nur fir die Karzinome des Sinus piriformis
genaue Angaben zur Metastasierung vor. Da der Lymphabflul der
Rachenhinterwand meist Uberwiegend in die retropharyngealen Lymphknoten
erfolgt, finden sich die Lymphknotenmetastasen Uberwiegend in den Regionen I
und 1l [98]. Die Wahrscheinlichkeit, dal3 bei der Entdeckung des Tumors
Metastasen vorliegen, betragt zwischen 65 und 87% [44,45,54,59,87]. Dabei gibt
es keine eindeutige Beziehung zwischen der Grof3e des Primértumors oder des
Tumorstadiums und der Metastasierungshaufigkeit. Dieser Mangel an Korrelation

weist auf die Aggressivitat der Karzinome hin [4,54,59].
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2.4.4 Fernmetastasierung

Die Angaben uber die Haufigkeit von Fernmetastasen bei Larynxkarzinomen
schwanken auf3erordentlich, da ein gro3er Teil selbst bei genauester Untersuchung
unter grol3em technischen Aufwand verborgen bleibt. 75% aller Metastasen, die
nach dem Tode wahrend der Autopsie entdeckt werden, wurden zu Lebzeiten des
Patienten nicht erkannt. Klinische Studien geben die Haufigkeit von
Fernmetastasen mit 7,5-12% an, wahrend Autopsien findet man dagegen bei 34-
88% der Falle Fernmetastasen. Werden Fernmetastasen gefunden, so sind sie
meistens in der Lunge lokalisiert, seltener in der Leber, in der Haut, im Knochen
oder im Herzen. Fast immer fanden sich bei diesen Patienten zuvor auch regionare
Lymphknotenmetastasen.  Ahnliche Angaben finden sich zu den
Hypopharynxkarzinomen, die aber friihzeitiger zu Fernmetastasen fiihren kénnen.
Besonders die extrakapsulare Karzinomausdehnung nach einer
Lymphknotenkapselruptur erhdht die Gefahr der Ausbildung von Fernmetastasen
[98]. In bis zu 10% der Falle finden sich Zweit- oder Mehrfachkarzinome, die
aufgrund der exogenen Noxen meistens in der Lunge zu finden sind, seltener in

der Mundhohle, im Rachen, im Osophagus oder in der Harnblase [33,44,98].

2.4.5 Histologie

Der Hypopharynx wird vom mehrschichtigen, unverhornten Plattenepithel des
Speiseweges ausgekleidet. Dieses bedeckt auch die zungenwartige Oberflache der
Epiglottis, die Recessus piriformes und die Stimmfalten. Die Unterseite der
Epiglottis ist vom mehrschichtigen Flimmerepithel bedeckt, welches weiter
kaudal schlie3lich in das respiratorische Epithel Gbergeht. In allen Teilen der
Larynxschleimhaut kdnnen Inseln von mehrschichtigen, unverhornten
Plattenepithel vorkommen. Hypopharynx- und Larynxtumore sind fast immer
Plattenepithelkarzinome [41,86,87]. Das Plattenepithelkarzinom wird in
verschiedene Reifegrade unterteilt: verhorntes, nicht verhorntes und
entdifferenzertes Plattenepithelkarzinom. Dabei besteht eine umgekehrte
Proportionalitat zwischen dem Differenzierungsgrad und der Malignitat.
Larynxtumoren sind in 90-95% hoch- oder mittelhochdifferenzierte, meist
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verhornende Karzinome des Plattenepithels, wahrend Hypopharynxtumoren
wesentlich haufiger gering differenziert sind [44,57].

2.5 Kilinik

Die meisten Tumoren des Hypopharynx und des Larynx werden erst in
fortgeschrittenen Stadien diagnostiziert, da entweder nur unspezifische Symptome
oder gar Kkeine Fruhsymptome auftreten [34,41,44,53]. Die Art der
Symptomatologie des Kehlkopfkarzinoms ist von der Tumorlokalisation
abhangig. Stimmlippenkarzinome fiihren relativ friih zu klinischen Symptomen in
Form von Stimmstérungen wie zum Beispiel brichige, rauhe Stimme, ein Zwang
sich zu rauspern und ein Gefuhl eines trockenen, rauhen Halses. Diese Symptome
gehen einer deutlicheren, anhaltenden Heiserkeit oft monatelang voraus. Das
Ausmal der Stimmstorung steht dabei nicht unbedingt im Zusammenhang mit der
GroRRe des Tumors. Das Leitsymptom Heiserkeit, das oft eine Friuhdiagnose
ermoglicht, tritt bei der Gesamtheit der Larynxkarzinome in 50-66% auf [41,44].
Supraglottische Kehlkopfkarzinome fiihren erst spét zu objektiven Symptomen,
vor allem unbestimmte Halsbeschwerden wie  uncharakteristische
Schluckstorungen, Vollegefuhl im Hals und andere Formen der Dysphagie
(eventuell mit Gewichtsverlust) weisen auf einen entsprechenden Tumor hin.
Spater konnen durch Beteiligung des Nervus vagus und des Nervus
glossopharyngeus in die Ohren ausstrahlende Schmerzen auftreten, die dann meist
auf ein fortgeschrittenes Tumorwachstum hindeuten. Selbst in diesen Stadien
verursachen supraglottische und subglottische Larynxkarzinome  mit
Stimmbandfixierung meistens nur wenig Heiserkeit. Bei den subglottischen
Tumoren kann Dyspnoe der erste Hinweis auf ein malignes Geschehen sein
[16,17,41,44,57]. Bei den Hypopharynxkarzinomen steht die Schluckstdérung nach
zunachst inapparentem Verlauf im Vordergrund. Auch hier kommt es bei
weiterem Wachstum zu Schmerzen, die ins Ohr ausstrahlen. Ungefahr 20% der
Patienten bemerken als Erstsymptom vergroRerte Halslymphknoten, oder die weit
fortgeschrittenen Hypopharynxtumoren wachsen in den Kehlkopf ein und
verursachen Stimmbandfixationen mit entsprechenden  Stimmstdérungen

[16,17,44,57]. Bei Hypopharynx- und Larynxkarzinomen besteht ein hohes
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anamnestisches Intervall, d.h. die Zeitspanne zwischen dem ersten Auftreten der
Initialsymptome und der korrekten Untersuchung zur endgultigen Diagnose
betragt im Durchschnitt Gber 100 Tage [41]. Man geht von Verzdgerungen aus,
die auf Gleichgultigkeit, Unkenntnis oder Indolenz der Patienten zurlckzufuihren
sind. Aber auch der Arzt, welcher nicht an einen Tumor denkt oder ungenigend
untersucht, kann das ,Verschleppungsinterwall“ verlangern. Eine genaue
Anamnese mit Erfragen der obengenannten Beschwerden und Symptome sowie
der typischen Risikofaktoren wie Tabak- und Alkoholgenul lassen zusammen mit
einer grundlichen laryngoskopischen Untersuchung fast immer die richtige
Diagnose zu [17,41,44].

2.6 Therapie

Von 1920 bis zum 2. Weltkrieg war die Therapie der Wahl bei Kopf-Halstumoren
die konventionelle Rdntgenbestrahlung, ergdnzt durch die interstitielle
Radiumtherapie [80], obwohl Crile schon 1906 [15] die chirurgische Therapie von
Halstumoren beschrieben hat. In den letzten Jahrzehnten stitzte sich die Therapie
auf drei Alternativen und deren Kombinationen; die chirurgische, radiologische
und zytostatische Therapie. Uber die Therapiemoglichkeiten und deren
Erfolgsaussichten bei den verschiedenen Tumoren in unterschiedlichen Stadien im
Halsbereich wurde und wird viel diskutiert [2,8,39,47,73,78,94,105]. Therapie
und Prognose richten sich trotz der im TNM-System liegenden Schwachen im
allgemeinen nach diesem System, das heil3t nach Tumorlokalisation, Tumorgréf3e,
regionarem Lymphmetastasenstatus und dem Vorhandensein von Fernmetastasen.
Es gibt aber keine einheitlichen Therapieschemata [28,39,45]. Beim
Larynxkarzinom sind die wirksamsten Behandlungsmethoden derzeit die
Operation und die  Strahlentherapie.  Glottistumoren sind  einer
funktionserhaltenden Chirurgie zugénglich und ihre Behandlung ist vor allem
durch die T-Kategorie bestimmt, da zur Zeit der Diagnosestellung in weniger als
5% regionare Lymphknotenmetastasen vorhanden sind. Glottiskarzinome der
Kategorie TINO konnen entweder endoskopisch oder durch eine vertikale
Teilresektion des Kehlkopfes operiert werden. Nach vertikaler Teilresektion sind

Uberlebensraten bis zu 100% bei erhaltener Stimmfunktion beschrieben worden.
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Karzinome der Glottis der Kategorie T2NO ohne Stimmlippenfixation werden
gewohnlich ebenfalls primér operativ durch die vertikale Kehlkopfteilresektion
behandelt. Bei kleinen Karzinomen im Glottisbereich scheint das operative
Vorgehen der alleinigen Strahlentherapie prognostisch Uberlegen zu sein
[8,28,41,44]. Glottiskarzinome der Kategorien T3 und T4 erfordern in vielen
Fallen die Laryngektomie und bei regiondren Lymphknotenmetastasen eine Neck-
dissection. Bei der radikalen Neck-dissection handelt es sich um das
Standardverfahren zur Ausraumung der Lymphknotenregionen [-VI mit
gleichzeitiger Entfernung des Musculus sternocleidomastoideus, der Vena
jugularis interna und des Nervus accessorius [93,98]. Dabei handelt es sich um
eine Operation mit einer hohen Morbiditatsrate und schwerwiegenden
Komplikationen im Sinne von eingeschrankter Schultermobbilitaét und
Schulterschmerzen aufgrund der Durchtrennung des Nervus accessorius, so daf3
die Indikation zur radikalen Neck-dissection zunehend zurlickhaltender gestellt
wird [42,98]. Bei der modifiziert radikalen Neck-dissection bleiben der Nervus
accessorius und eventuell die Vena jugularis und/oder der Muskulus
sternocleidomastoideus erhalten, wenn die Radikalitdt dieses =zulaf3t. Die
Schonung des Nervus accessorius hat dabei keinen EinfluR auf die
Rezidivhaufigkeit [65,84]. Eine postoperative Strahlentherapie sollte bei den T3-
Tumoren von der Tumorausdehnung und dem histologischen Lymphknotenstatus
abhangig gemacht werden. Die Prognose ist nach Operation und geplanter
postoperativer Radiatio besser als nach alleiniger Operation oder Strahlentherapie
[39,44,91]. Die postoperative Bestrahlung ist bei den T4-Tumoren regelmalig
indiziert. Nach priméarer operativer Behandlung haben die Glottiskarzinome der
Kategorie T3 eine 5-Jahres-Heilung von bis zu 81% [67], die der Kategorie T4
nach Kombinationstherapie von Operation und postoperativer Bestrahlung eine 5-
Jahres-Uberlebensrate von bis zu 58% [28,44]. Das Vorhandensein von
Lymphknotenmetastasen verschlechtert die Prognose. Residualtumoren oder
Lokalrezidive treten in ungefahr 10% der Félle beim Glottiskarzinom auf,
insbesondere bei den T4-Tumoren als sogenanntes Tracheostomarezidiv
[28,41,44,104].

Bei supraglottischen Larynxkarzinomen dirfte die alleinige Operation bessere
Resultate ergeben als die alleinige Bestrahlung [41,93]. Es gibt mit der
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supraglottischen Teilresektion oder der Laryngektomie verschiedene operative
Verfahren zur Behandlung dieser Karzinome. Dartberhinaus mufd entschieden
werden, ob eine postoperative Strahlentherapie angeschlossen werden soll. Die
Indikation zur supraglottischen Laryngektomie bei Tumoren der Kategorien T1
und T2 mul3 sehr kritisch erfolgen [41,44,93]. Die exakte Bestimmung der
Tumorgrenzen durch Endoskopie und Computertomographie vor der Operation
mufd gewahrleistet sein, ebenso muld eine genaue postoperative histologische
Untersuchung des Operationspréaparates erfolgen. Die Prognose ist im Vergleich
zu den glottischen Kehlkopfkrebsen insgesamt schlechter [41,66,93], bedingt
durch die spatere Diagnosestellung, durch die geringeren anatomischen Barrieren
und die reichliche LymphgefaRversorgung. In 25-50% der Félle liegen bei der
Diagnosestellung schon regionare Lymphknotenmetastasen vor [41,93]. In diesen
Fallen mul3 dann eine nach Mdglichkeit zweizeitige beidseitige Neck-dissection in
Betracht gezogen werden, die sowohl die Prognose verbessert als auch
gleichzeitig ein besseres Staging zulafdt [41,44,98].

Primartumoren der Subglottis sind selten, fallen aber wegen der meist spaten
Diagnose schon in die Kategorien T3 oder T4 und haben dementsprechend
ungunstige Prognosen. In der Regel erfolgt eine Laryngektomie mit meist
beidseitiger Neck-dissection und postoperativer Strahlentherapie unter Einschiuf3
des Tracheostomas und der oberen trachealen Lymphknoten. In fortgeschrittenen
Fallen ist die Entfernung beider Sternoklavikulargelenke und des grof3ten Teil des
Manubrium sterni oder sogar eine ,mediastinal dissection“ in Betracht zu ziehen,
um der hohen Inzidenz der Lokalrezidive am Tracheostoma entgegenzuwirken,
die eine infauste Prognose ohne weitere Behandlungsméglichkeit bedeuten [41].
Bei subglottischen Primartumoren und einwachsenden Glottiskarzinomen liegt die
5-Jahres-Heilung bei etwa 40% [44].

Hypopharynxkarzinome werden meist radikal operiert und postoperativ adjuvant
bestrahlt. Andere Empfehlungen lauten, dal3 primar bestrahlt werden sollte und
nur nach fehlgeschlagener Radiatio chirurgisch eingegriffen werden sollte [44,45].
Eine Operation bedeutet fast immer eine Laryngektomie mit partieller
Pharyngektomie und beidseitiger Neck-dissection. Hier eignet sich besonders die
laterale Neck-dissection, bei der die Lymphknotenregionen II-IV ausgeraumt
werden und die im Gegensatz zur radikalen Neck-dissection gut bilateral
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durchgefiihrt werden kann [18]. Die Kombination von chirurgischer Therapie und
Bestrahlung ergibt eine 3-Jahres-Uberlebensrate von ungefahr 47% [45]. Durch
primédre Bestrahlung werden etwa 8-12% aller Patienten geheilt [44]. Mit
Rucksicht auf die schlechte Prognose wurde auch schon vorgeschlagen, nur die
Metastasen operativ zu entfernen und den Primartumor zu bestrahlen oder
endoskopisch mit Hilfe eines Lasers zu behandeln, um den Patienten vor ihrem
Tod eine verstimmelnde Operation zu ersparen [50]. Damit wirde dem Patienten
aber die nachweislich erfolgreichste TherapiemalRnahme vorenthalten und er
wurde einer weniger wirksamen oder unerprobten Therapie zugefuhrt [45].

Bei frihzeitig diagnostizierten Tumoren des Larynx, aber auch des Hypopharynx
besteht die Mdoglichkeit der endoskopischen laserchirurgischen Resektion des
Tumors [105]. Da Larynxkarzinome im Bereich der Stimmbéander friihzeitig zu
Beschwerden fuihren [41,44], kénnen diese ofter in frihen Stadien gefunden
werden und so dieser Therapiemoglichkeit zugefiihrt werden. Trotz der
laserchirurgischen Resektion ist die histologische Aufarbeitung des Resektates
genauso wie bei dem konventionell gewonnenen Material moglich [1]. Auch
Tumoren des Larynx und des Hypopharynx, die erst in fortgeschrittenen Stadien
diagnostiziert werden konnten, kénnen heute laserchirugisch unter weitgehendem
Funktionserhalt operiert werden [89,105] . Grof3ere Tumoren missen dabei in
mehreren Blocken entfernt werden [89]. Die Meinungen Uber die endoskopische
Laserchirurgie sind geteilt und die Ergebnisse missen in weiteren Studien
diskutiert werden [46,86]. In den nachsten Jahren wird sich die operative Therapie
dieser Tumoren vielleicht weiter zugunsten der Laserchirurgie entwickeln.

Bei Inoperabilitdt kann eine alleinige Bestahlunstherapie, eine alleinige
Chemotherapie oder eine Kombination aus beidem angewendet werden
[47,68,78,99]. Trotz optimierter Bestrahlungstechnik und der vergleichsweise
hohen Strahlentolerabilitdt der Gesichts- und Halsregion, ist eine Heilung nur
selten zu erreichen [78,99].

Als palliative Malinahme bietet sich die Chemotherapie an, die vor allem bei
Patienten mit weit fortgeschrittener Tumorerkrankung, Rezidiven oder bei
Fernmetastasen durchgefihrt wird. Als wirksam erwiesen sich Platinderivate, 5-
Fluorurazil (5-FU), Methotrexat, Bleomycin sowie die neueren Substanzen
Paclitaxel und Gemcitabin. Dabei zeigt die Polychemotherapie ein besseres
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Ansprechen als die Monotherapie mit dem Standarttherapeutikum Methotrexat.
Uber eine praoperative Chemotherapie bei operablen Tumoren der Tumorstadien
T2 und T3 existieren verschiedene Studien mit gegensétzlichen Meinungen
[33,95].

Die allgemein als ungulinstig anzusehende Prognose der Tumoren im Kopf-Hals-
Bereich a3t sich zum einen auf den oft fortgeschrittenen Krankheitsverlauf bei

Diagnosestellung [28,41,44,45,68,80] und zum anderen auf den oft andauernden
Abusus von Nikotin und Alkohol zurtckfihren.
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3. TUMORNACHSORGE BEI PATIENTEN MIT MALIGNEN
TUMOREN DES HYPOPHARYNX UND DES LARYNX

3.1 Verfahren und Methoden

Die Tumornachsorge bei Patienten mit Karzinomen im Bereich des Larynx und
des Hypopharynx erfolgt mit dem Hauptaugenmerk auf die friihzeitige Erkennung
eines Rezidivs, von regionaren Metastasen, Fernmetastasen oder
Zweitkarzinomen. Besonders bei Patienten, bei denen der Tumor frihzeitig
diagnostiziert wurde und bei denen deswegen noch keine Kombinationstherapie
von Operation und Bestrahlung durchgefihrt werden mufite, ist die Frage nach
Persistenz von vitalem Tumorgewebe oder das frihzeitige Erkennen von Rezidiv
bzw. Metastase wichtig. In diesen Fallen

bestehen bei rechtzeitiger Diagnose noch Therapieoptionen durch radikale
Operationen oder Radiatio. Da der groRte Teil der Karzinome des Kopf-Hals-
Bereichs aber erst im fortgeschrittenen Stadium behandelt wird, wird die
Prognose, wie bei vielen anderen soliden epithelialen Tumoren auch, nahezu
ausschlieBlich von der Ersttherapie bestimmt [6,36,101]. Nach der
Erstbehandlung von fortgeschrittenen Larynx- oder Hypopharynxtumoren durch
die erforderliche radikale Operation und die anschlieRende Strahlentherapie
verbleiben auch bei friihzeitiger Erkennung von Rezidiven oder Metastasen meist
keine kurativen Therapiemal3nahmen [6,71,101]. Wegen der hohen Rate an
Zweitkarzinomen dienen die Nachuntersuchungen auch hier der Friherkennung.
Oft sind aber die Therapiemdglichkeiten bei bestimmten typischen Lokalisationen
wie Lunge oder Osophagus begrenzt und die Prognose sehr schlecht. Neben der
Friherkennung von Rezidiven, Metastasen und Zweitkarzinomen erfolgt wahrend
der Tumornachsorge auch die Behandlung der Folgestérungen durch die
Operation oder die Radiatio wie zum Beispiel Entzindungen oder Fisteln.
AuBerdem gehort die Uberwachung der Rehabilitation zu den Aufgaben im
Rahmen der Nachsorgeuntersuchungen. Besonders bei laryngektomierten
Patienten muf3 das Erlernen einer Ersatzsprache gefordert werden [77]. Aul3erdem

dient die Tumornachsorge der Qualitatssicherung.



Bei optimaler Durchfiihrung sind die Nachsorgeuntersuchungen sehr aufwendig,
zeitraubend und kostenintensiv. Sie beinhalten die Anamneseerhebung fur das
zurtckliegende Nachsorgeintervall, die Inspektion aller Schleimhaute des Kopf-
Hals-Bereichs und der Primartumorregion, unter Umstanden unterstitzt durch
Lupenlaryngoskopie und/oder flexible Endoskopie sowie die Palpation und
Sonographie des Operationsgebietes und der (brigen Halsweichteile. Sollten
Beschwerden neu aufgetreten sein oder ein anderweitiger Rezidiv- oder
Metastasenverdacht vorliegen, so kommen zur weiteren Abklarung verschiedene
bildgebende Verfahren wie konventionelles Rontgen, Computertomographie oder
Magnetresonanztomographie zum  Einsatz  [6,101]. Jahrlich  soliten
Thoraxrontgenaufnahmen in zwei Ebenen, eine Oberbauchsonographie und eine
Panendoskopie erfolgen, um eventuelle Zweitkarzinome diagnostizieren zu
konnen [6]. Diese Nachsorgeuntersuchungen finden im ersten Jahr nach der
Tumortherapie im allgemeinen alle 4 Wochen statt, im zweiten Jahr wird das
Intervall auf alle 8 Wochen erhdht, im dritten Jahr dann auf alle 3 Monate und im
vierten sowie flinften Jahr erfolgen Kontrollen im Abstand von einem halben Jahr.
Etwa 90% aller Rezidive oder Metastasen treten in den ersten zwei Jahren nach
der Erstbehandlung auf und nach funf Jahren Tumorfreiheit spricht man
erfahrungsgemald von einer Heilung [6]. Dennoch solite die Tumornachsorge
wegen der Gefahr der Zweitkarzinome lebenslang erfolgen, zum Beispiel in

Abstanden von einem Jahr [6,101].



Frequenz Befunde Spezielle Diagnostik

1. Jahr monatlich Lokalbefund B- mode- Sonographie
alle 6 Monate: und Hals- CT:

R6- Thorax, halbjahrlich oder jahrlich**
Oberbauchsonographie
und Labor* Endoskopie:

ca. 6 Wochen

nach Therapieende

und danach 2x jahrlich**

2. Jahr jeden 3. Monat Lokalbefund
1x jahrlich:
R6- Thorax,
Oberbauchsonographie Endoskopie,
und Labor* B- mode- Sonographie
3. Jahr jeden 4. Monat | Lokalbefund und Hals- CT:

y 1xjéhrlichl1: jahrlich oder bei Bedarf
R©6- Thorax,
Oberbauchsonographie
und Labor*

4. Jahr halbjéahrlich Lokalbefund

1x jahrlich:

Ro6- Thorax,
Oberbauchsonographie
und Labor*

ab 5. Jahr |jahrlich Lokalbefund

1x jahrlich:

R®- Thorax,
Oberbauchsonographie
und Labor*

Nach 10 Ende der nachsorgenden Sprechstunde
Jahren Weiterbetreuung auf Wunsch des Patienten

* Labor: Natrium,Kalium,Calcium,Eisen,Clorid,Phosphat,Glukose,Harnstoff,Kreatinin,
Harnséure,Bilirubin,Eiwei3, Albumin,alkalische Phosphatase,Triglyceride,
Cholesterin,Kupfer,Magnesium,Transaminasen

** in Abhéngigkeit vom Primarbefund

Tab.1 Nachuntersuchungsprogramm bei Tumorpatienten der Hals-Nasen-Ohren-
Klinik des Universitatskrankenhauses Hamburg

Die Tumornachsorge unter den oben genannten Bedingungen durchfiihren zu
kdnnen, wird nur in wenigen Fallen moglich und zweckmaldig sein. Vielmehr mufl3
der Untersuchungsumfang den individuellen Gegebenheiten angepal3t werden und
der nachbehandelnde Arzt muf3 nach Kompromi3lésungen suchen [6]. Die
Sonographie und die Panendoskopie erfordern einen hohen Organisationsaufwand
und besonders erfahrene Untersucher, so dal3 auf sie scheinbar besonders haufig
verzichtet wird [6]. Andere Vorschlage zur Tumornachsorge beinhalten langere
Nachsorgeintervalle, in den ersten beiden Jahren nach der Erstbehandlung werden
die Patienten alle 3 Monate einbestellt, die nachsten 3 Jahre halbjahrlich und
danach lebenslanglich einmal im Jahr [101]. Jederzeit werden Kontrollen auf
Wunsch des Patienten durchgefuhrt, sollte dieser zwischen den
Tumornachsorgeterminen  Veranderungen entdecken oder Beschwerden

bekommen. Trotz der regelmalligen Nachkontrollen im Rahmen der



Tumornachsorge werden etwa 50% aller Rezidive oder Metastasen erst durch
richtungweisende  Beschwerden entdeckt und nicht frihzeitig im
asymptomatischen Stadium [6,101].

3.2 Bildgebende Verfahren und Endoskopie

3.2.1 Konventionelle Rontgendiagnostik

Bei tumordsen Prozessen des Hypopharynx und des Larynx ist seit Einfihrung
der Computertomographie und der Magnetresonanztomographie die
konventionelle Roéntgendiagnostik in den Hintergrund getreten [53,64,82]. Die
Durchleuchtung des Pharynx nach oraler Kontrastmittelfllung (Pharyngogramm)
kann zwar den Funktionsablauf des Schluckaktes und die Pharynxpassage
darstellen, sie la3t aber keine Aussagen uber Tiefenwachstum und Metastasierung
des Tumors zu. Es ist lediglich eine Darstellung von endoluminér wachsenden
Tumoranteilen moglich, die Tumorinfiltration in den parapharyngealen Raum ist
gut abschéatzbar [82].

3.2.2 Sonographie

Die Sonographie stellt ein wichtiges bildgebendes Verfahren bei Malignomen des
Hypopharynx und des Larynx dar. Vor allem zum Nachweis von zervikalen
Lymphknoten lai3t sich die Sonographie anwenden. Sie ist leicht verfuigbar, nicht
invasiv, lalt sich ohne Strahlen- oder Kontrastmittelbelastung fir den Patienten
beliebig oft wiederholen und lai3t sich aul3erdem in vielfaltigen Schnittfihrungen
durchfuihren [30,36,48]. Die Real-Time-B-Scan-Sonographie gibt Aufschlufd tber
die morphologische Beschaffenheit der Lymphknoten, die raumliche Beziehung
von Lymphomen zueinander und uber die Fixierung von Lymphknoten im
benachbarten Gewebe [36,48]. Die farbcodierte Duplexsonographie eignet sich
besonders zur Beurteilung der Tiefenausdehnung der Tumoren, da die Darstellung
auch kleinster tumorumgebender Gefal3e gelingt [58]. Im Vergleich zu anderen
bildgebenden Verfahren liegen die wesentlichen Vorzige der B-Scan-
Echographie, insbesondere der Farbduplexsonographie in der Beurteilung von



malignen GefalRwandinfiltrationen [23,30,36,66,99]. Mit der Sonographie gelingt
der Nachweis von Lymphknoten in palpatorisch nur schwer zuganglichen
Regionen. Nachteile der Sonographie ergeben sich aus der begrenzten
Eindringtiefe. Wegen der komplizierten anatomischen Verhéaltnisse und des
technisch  schwierigen Untersuchungsablaufs erfordert die Real-Time-
Sonographie einen erfahrenen Untersucher [22,23,58]. Eine Artdiagnose kann nur
in eingeschranktem Male gestellt werden. Die Unterscheidung zwischen
Metastase und reaktiv vergroRertem Lymphknoten ist anhand echographischer
Kriterien nicht immer moglich [22,30,36,75]. Die Sonographie erreicht fur
Lymphknotenmetastasen eine Sensitivitat von ungeféahr 90% und ist damit denen
der klinischen Untersuchung mit Palpation (74%), der
Magnetresonanztomographie (79%) und der Computertomographie (87%)
Uberlegen [36,66]. Angaben zur Spezifitdt haben eine grol3e Schwankungsbreite
von 40% [23] bis 84% [36], die Angaben zur Sensitivitat schwanken zwischen
87% und 95%, die der Treffsicherheit zwischen 69% und 89% [23,31,36]. Seit
Anfang der 80er Jahre gibt es die endoskopische Sonographie, die anfangs
speziell in der Gastroenterologie eingesetzt wurde. Inzwischen findet sie auch bei
Malignomen im Kopf-Hals-Bereich Anwendung, wobei insbesondere bei
Tumoren des Zungengrundes und des Oropharynx gute diagnostische Ergebnisse
erzielt werden. Zum Nachweis von Tumoren des Hypopharynx und des Larynx
fehlen wegen der beengten anatomischen Verhaltnisse noch spezielle
Ultraschallendoskope fiir eine suffiziente Diagnostik[37,72].

3.2.3 Computertomographie

Die Computertomographie spielt in der Diagnostik von Tumoren im Bereich des
Hypopharynx und des Larynx eine sehr wichtige Rolle. Vor allem die

Computertomographiegerate der dritten und vierten Generation, die auch in dieser
Studie eingesetzt wurden, liefern gute Ergebnisse. Die Gerate der dritten
Generation sind Rotationsscanner mit beweglichem Detektorsystem, die
Untersuchungen mit Scanzeiten von 3 Sekunden pro Schicht bei einer
Schichtdicke von normalerweise 4mm ermdglichen. Bei den Geréaten der vierten

Generation handelt es sich um Rotationssysteme mit stationaren Detektoren,



wobei ein das gesamte Objekt umfassender Facherstrahl um das zu untersuchende
Objekt rotiert. Dieser wird dann vom jeweiligen stationdren Detektorsystem
abgetastet. Dieses Verfahren a3t Scanzeiten von nur einer Sekunde zu. Vorteile
der verkirzten Scanzeiten sind eine Reduktion Bewegungsartefakte und eine
bessere zeitliche Ausnutzung des Kontrastmitteleffekts [56,96]. Die kleinste
Einheit eines Computertomogramms ist der einzeln errechnete Bildpunkt, der
entsprechend der Schichtdicke ein Volumenelement wiedergibt. Dieses wird
neben der Schichtdicke durch die Matrixgrof3e und den Scanfelddurchmesser
definiert. Jedes Volumenelement wiederum charakterisiert einen Dichtewert, der
durch die durchschnittliche Absorption des in dem Volumenelements enthaltenen
Gewebes bedingt wird. Gemessen wird der Dichtewert in Hounsfield-Einheiten
(HE). Die Hounsfield-Skala wird durch willkirliche Festlegung von O HE fur
Wasser und -1000 HE fur Luft und die Relation der Ubrigen Kdrpergewebe zu
diesen Dichtewerten angegeben. Die standardisierten Dichtewerte werden durch
interne Kalibrierung der Computertomographen tbernommen. Das menschliche
Auge kann ungefahr 20 Graustufen unterscheiden, so dall man je nach
Fragestellung bestimmte Bereiche der Dichteskala, sogenannte Bildfenster,
wahlen kann. Die Kontrastierung bestimmt die Fensterbreite. Feine
Dichteunterschiede werden durch ein schales Fenster aufgezeigt, welches dann
aber die Gefahr birgt, daf’3 Strukturen auf3erhalb des Fensters nicht erkannt werden
kdnnen. Wahlt man andererseits ein breites Fenster fir eine Untersuchung aus, so
werden zwar viele Strukturen dargestellt, sie konnen aber durch den fehlenden
Kontrast der einzelnen Gewebe zueinander maskiert werden. Die Fensterlage wird
durch einen mittleren Grauton, gemessen an der zu untersuchenden Organstruktur,
festgelegt. Bildartefakte in Computertomogrammen fuhren zu Problemen in der
Auswertung. Es lassen sich verschiedene Artefake unterscheiden.
Streifenartefakte werden bedingt durch hohe Dichteverfalschungen von
festimplantierten Metallobjekten, MeRwerteausfall fihrt zu Linienartefakten und
Kantenartefakte werden durch kontrastreiche Organgrenzen ausgelost.
Bewegungsartefakte lassen sich durch kurze Scanzeiten sowie durch Aufklarung
und Kooperation des Patienten reduzieren. Ein Vorteil der Computertomographie
ergibt sich aus der Mdoglichkeit der elektronischen Bildmanipulation nach der
durchgefuhrten Untersuchung. So lassen sich ohne erneute Strahlenbelastung



Zusatzinformationen gewinnen, indem die Option zu Detailvergréf3erungen,
Dichtemessungen, Flachen- und Volumenbestimmungen sowie Distanz- oder
Winkelmessungen besteht.

Fur die suffiziente computertomographische Diagnostik des Halses ist die
intravendse Kontrastmittelapplikation unverzichtar, da hierdurch die Diagnose
eines Tumors in 85% der Falle verbessert wird [56]. Eine gute Kontrastierung ist
notig, um eine bessere Differenzierung einzelner Organ- bzw. Gewebestrukturen
zu ermdglichen und so pathologische Veranderungen nachzuweisen. Der
Kontrastmitteleffekt wird durch die Dosis und die Pharmakokinetik des
Rontgenkontrastmittels sowie durch die physiologischen Parameter des zu
untersuchenden Organismus bestimmt. Heutzutage werden hauptsachlich
nichtionische, jodhaltige Kontrastmittel eingesetzt, die sich durch ihre gute
Vertraglichkeit auszeichnen. Eine hohe Verteilung im Extrazellularraum resultiert
aus der geringen Plasmaeiweil3bindung von unter 1% und aus einer hohen
Nierengangigkeit. Bei bekannter Kontrastmittelallergie muf3 wegen der Gefahr
des anaphylaktischen Schocks auf die Applikation von Rontgenkontrastmittel
verzichtet werden. Weiterhin sollte bei Niereninsuffizienz und bei Uberfunktion
der Schilddruse der Konrastmitteleinsatz von Fall zu Fall entschieden werden
[96].

3.2.4 Magntresonanztomographie

Die neueste Methode der bildgebenden Diagnostik bei Tumoren im Hals-Nasen-
Ohren-Bereich ist die Magnetresonanztomographie, die die bisherigen Verfahren
wie die Sonographie und die Computertomographie sowohl in der

pratherapeutischen Diagnostik wie auch in der posttherapeutischen Nachsorge zu
erganzen vermag [13,21,26,29]. Im Gegensatz zur Computertomographie, bei der
Rontgenstrahlen in den verschiedenen Geweben unterschiedlich stark absorbiert
werden, liegt der Magnetresonanztomographie die unterschiedliche Konzentration
von Protonen (positiv geladene Wasserstoffionen) in den verschiedenen Geweben
zugrunde. Diese besitzen die Eigenschatft, sich in einem elektromagnetischen Feld
zu Gitterverb&dnden zu verbinden und dadurch kontrastgebend zu wirken.

Befinden sich nun in einem Gewebe zum Beispiel nur wenige Protonen (Lunge,



Knochen) wird nur ein schwaches Signal erzeugt. Auch bei dieser Methode
werden die gesammelten Daten durch einen Computer in verschiedene Graustufen
umgerechnet, die dann das endgultige Bild ergeben. Als gro3e Vorteile der
Magnetresonanztomographie ergeben sich einmal die fehlende Strahlenbelastung
fir den Patienten, die sehr gute Kontrastierung und damit Differenzierung von
benachbartem Weichteilgewebe und die freie Wahl der Schnittfihrung im
dreidimensionalen Raum [32,38,55]. Als ein weiterer Vorteil gilt das Fehlen von
Artefakten durch metallhaltigen Zahnersatz [38,55]. Auch in der
Magnetresonanztomographie lassen sich durch den Einsatz von intravends
appliziertem Kontrastmittel (Gadolinium- DTPA), welches sich besonders im gut
durchbluteten Tumorgewebe anreichert, verbesserte Aussagen zur Tumor- bzw.
Rezidivdiagnostik machen [11,25,38]. Die Grenzen der Anwendung ergeben sich
aus den im Vergleich zur Computertomographie langen Untersuchungszeiten, die
nicht von allen Patienten toleriert werden und eine grof3e Anzahl von
Bewegungartefakten bedingen. Einschrankend wirken weiterhin die relativ hohen
Kosten und die eingeschréankte Verfugbarkeit des Verfahrens [25,32,55].

3.2.5 Endoskopie

Die klassische direkte Laryngoskopie mit Laryngoskopen verschiedenster
Konstruktionen gilt vielerorts auch heute noch als wichtige pratherapeutische
Untersuchung. Diese sollte nur noch in Ausnahmefallen erfolgen, da sie, in
Schleimhautanéasthesie durchgefuhrt, fir den Patienten sehr unangenehm ist. An
ihre Stelle ist heute die Laryngoskopie mit Glasfaseroptiken getreten, die nach
Anasthesie transnasal problemlos in den Pharynx eingefiihrt werden konnen.
Auch an einer dicken Zungenwurzel oder an einem Epiglottistumor vorbei kann
die Optik bis in die Glottis oder sogar weiter bis in die Trachea vorgeschoben
werden. Diese Untersuchung erlaubt die Beurteilung des Schleimhautbildes sowie
die der Beweglichkeit der Stimmlippen und der Aryknorpel. Mit einen
Operationsmikroskop und unter Verwendung eines mdglichst grol3en
Kehlkopfspiegels kann der getibte Untersucher auch Detailstrukturen des Larynx
vergrof3ert betrachten und beurteilen (indirekte Mikrolaryngoskopie) [41,44].



Die  Mikrolaryngoskopie ist die  heute  weltweit = angewendete
Standarduntersuchung zur Krebssuche und Erkennung von Prékanzerosen oder
kleinen Karzinomen im Kehlkopf. Sie dient des weiteren zur Feststellung der
oberflachlichen Tumorausdehnung und gleichzeitig der Gewinnung von Biopsien
zur histologischen Aufarbeitung bei fortgeschrittenen Karzinomen. Sie erlaubt
durch VergroRerungen eine Beurteilung der Tumoroberflache, seine Palpation zur
Einschatzung der Tiefenausdehnung und eine genaue Bestimmung der
Tumorgrenzen. Sie erlaubt aber nicht, mit letzter Sicherheit zu unterscheiden, ob
es sich um einen malignen Tumor oder um eine gutartige Neubildung handelt.
Entscheidend ist immer der histologische Befund, so dal3 bei jedem Verdacht
immer eine Biopsie zu erfolgen hat. Ebenfalls erlaubt die Mikrolaryngoskopie
allein, wenn Uberhaupt nur indirekt, tber Vorwdlbung des Lumens eine Aussage
uber infiltrative Vorgdnge zu machen [44,64]. Es kann nicht unterschieden
werden, ob es sich um ein Karzinoma in situ oder um ein mikroinvasives
Karzinom handelt. Wahrend der Untersuchung selbst, die in Allgemeinnarkose
durchgefuhrt wird, ist es nur unter der Verwendung von Winkeloptiken mdglich

in den Ventrikel hineinzusehen. Auch ein Karzinom der laryngealen
Epiglottisflache kann man recht leicht Ubersehen. Ansonsten werden zur
Tumoridentifikation Schleimhautveranderungen, Indurationen, Granulationen,
Ulcerationen, GefalRveranderungen und Blutungsquellen herangezogen. Wegen
der relativen Haufigkeit von Zweit- oder Mehrfachkarzinomen bei Patienten mit
einem Hypopharynx- oder Larynxmalignom wird die Durchfiihrung einer
Panendoskopie in derselben Narkose empfohlen, die neben der Untersuchung des
Hypopharynx und des Larynx auch noch eine Bronchoskopie und eine
Osophagoskopie beinhaltet. Der Wert der Panendoskopie ist aber wegen des
hohen Zeitaufwandes und der Kosten umstritten, da Mundhdhle und Oropharynx
als die Bereiche, in denen am haufigsten Zweittumoren gefunden werden, ohnehin
bei jeder Hals-Nasen-Ohren-arztlichen Untersuchung inspiziert werden sollten
[41,44].



4. PATIENTEN UND METHODIK

Das in dieser Arbeit untersuchte Patientenkollektiv setzt sich aus Patienten
zusammen, bei denen in der Hals-Nasen-Ohren-Klinik (HNO-KIlinik) des
Universitatskrankenhauses Hamburg-Eppendorf (UKE) in den Jahren 1988 bis
1996 ein Hypopharynx- oder Larynxtumor diagnostiziert und behandelt wurde.
Alle Patienten nahmen regelmaf3ig an den Tumornachsorgeuntersuchungen in der
HNO-KIinik teil. Zusatzlich fuhrte die Abteilung fiir Strahlentherapie der
Radiologischen Klinik bei den Patienten, die eine Radiatio im Rahmen der
Primartherapie erhielten, eigene Nachsorgeuntersuchungen durch.
computertomograhische Untersuchungen des Halses in der Tumornachsorge
wurden in der Abteilung fir Réntgendiagnostik der Radiologischen Klinik des
Universitatskrankenhauses Hamburg-Eppendorf durchgefthrt. Die
sonographischen Untersuchungen wurden entweder in der HNO-KIinik oder in
der Abteilung fur Strahlentherapie der Radiologischen Klinik vorgenommen.

Eine Einteilung der Patienten erfolgte nach der Lokalisation und nach der
Therapie des Primartumors in verschiedene Patientengruppen.

Jeder Nachsorgetermin beinhaltete verschiedene Untersuchungen:

4.1 Ablauf der Inspektion

Jeder Patientenkontakt in der Tumorsprechstunde beinhaltete ein Gespréach utber
den Verlauf der aktuellen Beschwerdesymptomatik des Patienten und Uber seinen
subjektiven Zustand. Es wurde fir den Zeitraum seit dem letzten Patientenkontakt
eine ausfuhrliche Anamnese erhoben. Weiterhin wurde bei jedem Patienten eine
Hals-Nasen-Ohren-arztliche Untersuchung (Inspektion) durchgefiihrt. Diese setzte
sich aus der grundlichen &uf3erlichen Inspektion und der Palpation der

Halsweichteile, der Untersuchung der Schleimhaute des Mund- und

Rachenbereiches sowie der Spiegelung des Kehlkopfes zusammen. Danach
wurden je nach den erhobenen Befunden oder den Zeitabstanden zu den
Voruntersuchungen weiterfiihrende diagnostische Mal3nahmen wie

Halssonographie, Computertomographie, Endoskopie, Oberbauchsonographie

oder Thoraxrontgen eingeleitet. Am Ende des Nachsorgetermins erfolgte eine



Erorterung der Untersuchungsergebnisse und die Absprache des nachsten

Nachsorgetermins.

4.2 Sonographische Untersuchungstechnik

Die sonographischen Untersuchungen der Halsweichteile wurden bis 1992 mit
einem Graustufen-Sonographie-Gerat der Firma Toshiba mit einem 5 MHz
Schallkopf (Linear Array) und seit 1993 mit einem Siemens Q 2000
Farbduplexscanner mit 5 und 7,5 MHz Schallkopf (Linear Array) durchgeftihrt.
Dabei erfolgte neben der grauwertmodulierten Untersuchungstechnik ab 1993 die
farbcodierte Duplexsonographie mit der Moglichkeit der Darstellung auch kleiner
tumorumgebender Gefal3e. Bei jeder sonographischen Halsuntersuchung muf3 der
durchfihrende Arzt bei jedem Patienten mehrere Strukturen sicher darstellen.
Einmal mussen die Speicheldrisen identifiziert und beurteilt werden, um
eventuelle pathologische Veranderungen im Sinne eines Tumorbefalls oder einer
entzindlichen Schwellung ausschlieRen zu kodnnen. Weiterhin werden die
HalsgefalRe und der Flu3 in diesen dargestellt, um eine Verédnderung der
Stromungseigenschaften zu bemerken. Bei der Suche nach vergroRRerten
Lymphknoten muissen bei jeder Halssonographie die paratracheal gelegenen
Lymphknoten mit dargestellt werden, um auch dort Hinweise auf das Vorliegen
von Lymphknotenmetastasen zu bekommen. Auf3erdem gilt es, Asymmetrien,
Raumforderungen und vergrol3erte Lymphknoten zu entdecken und zu bewerten.
Die Untersuchungsergebnisse werden vom Untersucher in Form eines
schriftichen Befundes zusammengefaldt, welcher in der Krankenakte verbleibt.
Eventuelle pathologische Veranderungen konnen durch den Ausdruck eines

sonograpischen Bildes festgehalten werden.

4.3 Computertomographische Untersuchungstechnik

Die  computertomographischen  Untersuchungen  wurden mit den

Ganzkorpercomputer-tomographiegerdten Somatom Plus S der Firma Siemens
und Tomoscan SR-7000 der Firma Phillips mit identischen



Parametereinstellungen durchgefuhrt. Die Schichtdicke betrug 5 mm mit
angrenzender Schichtfihrung. Um Bewegungsartefakte zu vermeiden, wurden die
Patienten angehalten, wahrend der Datenaufnahme nicht zu schlucken oder die
Zunge zu bewegen und moglichst oberflachlich zu atmen. Im kranialen Abschnitt
wurde die axiale Gantryneigung parallel zur Schédelbasis gelegt und ab der
oberen Alveolarreine parallel zu den Stimmb&ndern, um Artefakte durch
festsitzenden Zahnersatz oder metalldichte Zahnfullungen zu vermeiden. Die
zervikalen CT-Untersuchungen wurden mit einer intravasalen
Kontrastmittelapplikation durchgefuhrt, um Lymphknotenmetastasen eindeutig
von Gefal3- und Muskelstrukturen differenzieren zu konnen. Dazu ist das
jodhaltige Kontrastmittel Solutrast 300 in Form eines initialen Bolus von 50ml
mit anschlieRender Kontrastmittelinfusion von weiteren 50ml verwendet worden.
Bei einigen Patienten mul3te wegen einer Hyperthyreose, einer bestehenden
Jodallergie oder einer fritheren Kontrastmittelunvertraglichkeit auf die Gabe von
Kontrastmittel verzichtet werden. Die Auswertung und Befundung erfolgte von
Arzten der Radiologischen Klinik. Zusatzinformationen konnten durch den
Vergleich mit eventuellen Voraufnahmen und mittels DetailvergrofRerungen,
guantitativer Dichtemessungen, Flachen- und Volumenmessungen sowie Distanz-
und Winkelbestimmungen gewonnen werden. Die Untersuchungsergebnisse

wurden in Form von schriftlichen Befunden der HNO-Klinik Ubermittelt.

4.4 Endoskopische Untersuchungstechniken

In Rahmen der Tumornachsorge wurden bei den Patienten zwei verschiedene
endoskopische Untersuchungstechniken angewandt. Die direkte Endoskopie mit
einer Fiber-Optik (flexible Endoskopie) ermdglicht die genaue Inspektion des

Rachens ohne eine Narkose, so dal3 sie im Anschlul3 an die Inspektion des HNO-
Untersuchungsgebietes durchgefiihrt werden kann. Dabei wird das Endoskop
durch die Nase bis auf die HOhe der Choane vorgeschoben, nachdem zuvor eine
Abschwellung der Nasenschleimhaut und eine Oberflachenanédsthesie der Nase
und des Rachens erfolgte. Da die Kommunikation mit dem Patienten wahrend der
Untersuchung maoglich ist, kann die Funktion der Stimmlippen leicht gepruift

werden. Das Endoskop kann auch durch die Glottis bis in den oberen



Trachealbereich vorgeschoben werden. Durch einen Arbeitskanal besteht die
Moglichkeit, Biopsien fur eine histologische Aufarbeitung zu gewinnnen.
Allerdings wird die Bildqualitat starrer Optiken nicht erreicht. Die zweite
endoskopische Untersuchungstechnik, die bei den Patienten in der
Tumornachsorge durchgefihrt wurde, ist die direkte Stitzlaryngoskopie oder auch
Mikrolaryngoskopie nach Kleinsasser (starre Endoskopie), fur die eine
Beatmungnarkose notwendig ist. Die Patienten erhalten dafir einen Termin fir
eine stationare Aufnahme. Bei der starren endoskopischen Untersuchung erfolgt
nach der Intubation mit einem dunnen Tubus eine Wechseldruckbeatmung.
Danach wird ein relativ weites, konisches Endoskoprohr bis in den Larynx
eingefluhrt, das dann mit einer Bruststutze fixiert wird. Unter mikroskopischer und
stereoskopischer Sicht konnen bimanuell Manipulationen vorgenommen werden,
wie zum Beispiel die Entnahme von Biopsien zur histologischen Beurteilung. Die
Inspektion der Schleimh&ute, der Wandungen und des Sinus Morgagni kénnen
mit verschiedenen Winkeloptiken ohne Zeitdruck durchgefuhrt werden.
AulRerdem erfolgt im Rahmen der starren endoskopischen Untersuchung eine
Osophagoskopie und eine Bronchoskopie, um eventuelle Zweit- Karzinome zu
entdecken. Auch die Untersuchungesergebnisse dieser Untersuchungen wurden in
Form eines Operationsberichtes schriftlich festgehalten.

4.5 Aufbau der Analyse :

Jede Vorstellung der Patienten in der Tumorsprechstunde der HNO-KIlinik oder in
der Abteilung fur Strahlentherapie der Radiologischen Klinik wurde anhand der
Krankenakte nachvollzogen. Die Krankenakten enthalten Berichte Uber
inspektorische und palpatorische Untersuchungen, schriftliche Befunde Uber die
sonographischen und  computertomographischen  Untersuchungen  der
Zervikalregion, Berichte und Ergebnisse der endoskopischen Eingriffe,
Bestrahlungsprotokolle, sowie Operationsprotokolle und deren histologischen
Ergebnisse. Der Grad der Fernmetastasiesung wurde vor der Primartherapie mit
Hilfe  von  Oberbauchsonographien,  Rontgen-Thorax-Aufnahmen  und
Knochenszintigraphien festgestellt. Im Verlauf wurden nach erfolgter

Primartherapie weitere Oberbauchsonographien und Rontgen-Thorax-Aufnahmen



durchgefuhrt, um eventuelle, spater erfolgte Fernmetastasierungen nachzuweisen.
Unter mehreren Aspekten wurden diese Daten ausgewertet. Die Ergebnisse der
radiologischen Untersuchungen wurden unter besonderer Riucksichtnahme auf den
Untersuchungszeitpunkt nach der Primartherapie mit den klinischen Befunden
verglichen. Dabei sollten die Vorteile oder Nachteile der einzelnen
Untersuchungsmethoden in Bezug auf die Rezidivdiagnostik hervorgehoben
werden.



5. ERGEBNISSE

5.1 Patienten

5.1.1 Anzahl, Alter und Geschlecht

Es wurden in Zeitraum zwischen Juni 1988 und Mai 1996 insgesamt 110
Patienten mit einem Hypopharynx- oder Larynxkarzinom behandelt, die
anschlieBend regelméRig an den Tumornachsorgeuntersuchungen teilnahmen. Das
Kollektiv bestand aus 14 weiblichen und 96 mannlichen Personen, so daf3 sich ein
Verhaltnis Mannern zu Frauen von 6,9:1 ergab. Bei 66 Patienten wurde ein
Hypopharynxkarzinom diagnostiziert, 44 Patienten erkrankten an einem
Larynxtumor. Das Alter der Patienten zum Zeitpunkt der Tumorerkrankung lag
zwischen 28 und 83 Jahren. Die quantitativ starkste Altersgruppe bildeten die 50-
60 jahrigen. Der Altersdurchschnitt betrug 56,2 Jahre, wobei die
geschlechtergetrennten Altersdurchschnitte um 1,5 Jahre voneinander abwichen.
Die Frauen erkrankten durchschnittlich im Alter von 54,9 Jahren, wahrend der
Altersdurchschnitt bei den Mannern bei 56,4 Jahren lag.

Betrachtet man nur die Patienten mit einem Hypopharynxkarzinom
(Patientengruppen 1,3,5), so betrug das Verhéaltnis Manner zu Frauen 6,3:1. Das
Patientenkollektiv bestand aus 66 Erkrankten, wovon 57 mannlich und 9 weiblich
waren. Das durchschnittliche Erkrankungsalter lag bei den Frauen mit 58,7 Jahren
2,5 Jahre Uber dem der Manner mit 55,2 Jahren. Insgesamt ergab sich ein
Altersdurchschnitt von 55,7 Jahren zum Zeitpunkt der Diagnosestellung.

Bei alleiniger Betrachtung der 44 Patienten, die an einem Larynxkarzinom
erkrankten (Patientengruppen 2,4,6), ergab sich eine Differenz von 9,7 Jahren in
bezug auf die geschlechtergetrennten Altersdurchschnitte. Bei den Frauen betrug
der Altersdurchschnitt 48,2 Jahre, bei den Mannern lag er bei 57,9 Jahren. Das
Verhaltnis von Mannern zu Frauen lag bei Patienten mit einem Larynxkarzinom

bei 7,8:1. Von den 44 Erkrankten waren 39 Manner und 5 Frauen.



Patienten Manner Frauen Verhaltnis
Manner:Frauen

Hypopharynxtumor 66 57 9 6,4:1
Larynxtumor 44 39 5 7,811
Insgesamt 110 96 14 6,9:1

Tab. 5.1 Geschlechterverteilung der Tumorpatienten

Manner Frauen Insgesamt
Hypopharynxtumor 55,3 Jahre 58,7 Jahre 55,7 Jahre
Larynxtumor 57,9 Jahre 48,2 Jahre 56,8 Jahre

Tab 5.2 Durchschnittsalter der Tumorpatienten

5.1.2 Beobachtungszeitraum

Die 110 Patienten des Patientenkollektivs mit einem primaren Hypopharynx- oder
Larynxkarzinom, die zwischen Juni 1988 und Mai 1996 regelmalRig an den
Tumornachsorgeuntersuchungen der HNO-KIlinik und der der Strahlentherapeuten
teilnahmen, wurden im Durchschnitt fur 19,3 Monate (4-76 Monate) im Rahmen
der Tumornachsorge weiterbehandelt. Der Median betrug dabei insgesamt 16
Monate. Die Zeitspanne der Tumornachsorge bei den 66 Patienten mit einem
priméren Hypopharynxkarzinom betrug durchschnittlich 20,3 Monate, der Median
15,5 Monate. Die 44 Patienten mit einem primaren Larynxkarzinom nahmen
durchschnittlich fuar 17,7 Monate an den Nachsorgeuntersuchungen teil, der
Median betrug bei diesen Patienten 14,5 Monate. Allerdings fuihrten 4 Patienten,
die an einem frihzeitig erkannten Larynxtumor operiert wurden, die
Tumornachsorgeuntersuchungen nach jeweils 12-14 Monaten bei ihren
Hausarzten weiter und schieden so frihzeitig bei Rezidivifreiheit aus der von der
HNO-KIlinik organisierten Tumornachsorge aus.

5.1.3 Histologie

Bei allen 110 Patienten aus diesem Kollektiv handelte es sich bei den
Hypopharynx- oder Larynxtumoren um Plattenepithelkarzinome. Das

Plattenepithelkarzinom wurde nach seinem Differenzierungsgrad weiter unterteilt.



Mit einem Anteil von 61,3 % war das mafiig differenzierte Plattenepithelkarzinom
am haufigsten vertreten. In 20,6 % der Falle konnte ein niedrig differenziertes
Karzinom nachgewiesen werden und in 89 % der Falle lag ein hoch
differenziertes Karzinom vor. Bei 10 Patienten (9,1 % der Falle) fehlten die
zur Differenzierung. Weiterhin  wurde das

Angaben histologischen

Plattenepithelkarzinom in verhornende und nicht verhornende Karzinome
unterteilt. Das verhornende Plattenepithelkarzinom war mit einem Anteil von 63,8

% haufiger vertreten als das nicht verhornende Karzinom mit 36,2 % der Falle.

5.1.4 Einteilung der Tumoren

Alle 110 Patienten konnten durch das TNM- System klassifiziert werden.

NO N1 N2 N3

I s 0 0] n=3 (45%)

T2 1 2 2 0| n=5 (7.6%)

3 6 2 4 3| n=15(22.7%)

T4 ° 4 22 12| n=43(652%)

n=15 n=8 n=28 n=15 n=66 (100 %)
(227%)| (121%)| (424%)| (22,7%)

Tab. 5.3 TNM- Stadien der Patienten mit einem Hypopharynxkarzinom
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Diag. 5.1 TNM- Stadien der Patienten mit einem Hypopharynxkarzinom

Die Tab. 5.3 zeigt, dal3 bei den Patienten mit einem Hypopharynxtumor in dieser
Studie nur 12,1 % der Karzinome in einem frithen Tumorstadium d.h. im T1- oder
T2-Stadium diagnostiziert wurden, wahrend es sich bei Diagnosestellung in 87,9
% der Falle um fortgeschrittene Tumoren der Stadien T3 oder T4 handelte. Bei
77,3 % der Patienten konnten zum Zeitpunkt der Operation
Lymphknotenmetastasen, also Klassifikation in den Kategorien N21-N3,
nachgewiesen werden. Nur in 22,7 % der Falle handelte es sich bei
Diagnosestellung um Tumoren der Kategorie NO ohne regionare

Lymphknotenmetastasen.



NO N1 N2 N3
T1 0 0 0 n=8(18,2%)
8
T2 0 0 0 n=4 (9,1%)
4
T3 0 1 0 n=7(159%)
6
T4 3 15 2 n=25(56,8%)
5
n=23 n=3 n=16 n=2 n=44 (100%)
(52,3%) (6,8%)| (364%) (4,5%)

Tab. 5.4 TNM- Stadien der Patienten mit einem Larynxkarzinom

Diagr. 5.2 TMN- Stadien der Patienten mit einem Larynxkarzinom

Aus der Tab 5.4 geht hervor, daf? auch beim Larynxkarzinom die Diagnose meist
erst in fortgeschrittenen Tumorstadien gestellt werden konnte (72,7 % der
Tumoren im Stadium T3 oder T4). Der Anteil der in einem frihen Stadium

diagnostizierten Tumoren lag bei 27,3 %. Lymphknotenmetastasen konnten in
52,3 % der Falle nicht nachgewiesen werden (NO- Tumoren), wahrend bei 47,7 %
der Patienten mit einem bereits

Larynxkarzinom regionare

Lymphknotenmetastasen vorlagen.



5.1.5 Einteilung der Patientengruppen

Die 110 Patienten, die regelmaflig an Tumornachsorgeuntersuchungen in der
HNO-KIlinik teilnahmen, wurden in Bezug auf die Lokalisation des Primartumors
und der durchgefuhrten primaren Therapieform in folgende Patientengruppen

unterteilt:

Patientengruppe 1

Bei 43 Patienten mit einem Hypopharynxkarzinom wurde im Rahmen der
Ersttherapie eine Operation in der HNO-Klinik und eine postoperative
Strahlentherapie in der Radiologischen Klinik durchgefihrt. Alle Patienten
nahmen an der Tumorsprechstunde der HNO-Klinik und den
Nachsorgeuntersuchungen der Abteilung fur Stahlentherapie teil, in dessen
Verlauf 704 Inspektionen, 128 sonographische Untersuchungen des Halses, 123
zervikale Computertomogramme und 108 endoskopische Untersuchungen des
oberen Aerodigestivtraktes durchgefihrt wurden.

Patientengruppe 2

Bei 28 Patienten mit einem Larynxkarzinom wurde im Rahmen der Ersttherapie
eine Operation in der HNO-KIlinik und eine postoperative Strahlentherapie in der
Radiologischen Klinik durchgefuhrt. Alle Patienten nahmen an der
Tumorsprechstunde der HNO-Klinik und den Nachsorgeuntersuchungen der
Abteilung fur Stahlentherapie teil, in dessen Verlauf 390 Inspektionen, 51
sonographische Untersuchungen des Halses, 54 zervikale Computertomogramme
und 47 endoskopische Untersuchungen des oberen Aerodigestivtraktes

durchgefthrt wurden.

Patientengruppe 3

Bei 3 Patienten mit einem Hypopharynxkarzinom wurde im Rahmen der
Ersttherapie ausschliel3lich eine Operation in der HNO-KIinik durchgefuhrt. Alle
Patienten nahmen an der Tumorsprechstunde der HNO-KIinik in dessen Verlauf

35 Inspektionen, 4 sonographische Untersuchungen des Halses, 1 zervikales



Computertomogramm und 20 endoskopische Untersuchungen des oberen
Aerodigestivtraktes durchgefiihrt wurden.

Patientengruppe 4

Bei 8 Patienten mit einem Larynxkarzinom wurde im Rahmen der Ersttherapie
ausschlie3lich eine Operation in der HNO-KIlinik durchgefiihrt. Alle Patienten
nahmen an der Tumorsprechstunde der HNO-Klinik in dessen Verlauf 77
Inspektionen, 5 sonographische Untersuchungen des Halses, 2 zervikale
Computertomogramme und 15 endoskopische Untersuchungen des oberen
Aerodigestivtraktes durchgefuhrt wurden.

Patientengruppe 5

Bei 20 Patienten mit einem Hypopharynxkarzinom wurde im Rahmen der
Ersttherapie eine primare Strahlentherapie in der Radiologischen Kilinik
durchgefihrt. Alle Patienten nahmen an der Tumorsprechstunde der HNO-Klinik
und den Nachsorgeuntersuchungen der Abteilung fir Stahlentherapie teil, in
dessen Verlauf 213 Inspektionen, 30 sonographische Untersuchungen des Halses,

38 zervikale Computertomogramme und 31 endoskopische durchgefiihrt wurden.

Patientengruppe 6

Bei 8 Patienten mit einem Larynxkarzinom wurde im Rahmen der Ersttherapie
eine primare Strahlentherapie in der Radiologischen Klinik durchgefihrt. Alle

Patienten nahmen an der Tumorsprechstunde der HNO-Klinik und den
Nachsorgeuntersuchungen der Abteilung fur Stahlentherapie teil, in dessen
Verlauf 78 Inspektionen, 6 sonographische Untersuchungen des Halses, 13
zervikale Computertomogramme und 7 endoskopische Untersuchungen des
oberen Aerodigestivtraktes durchgefihrt wurden.

5.2 Tumornachsorgeuntersuchungen
Insgesamt kamen die 110 Patienten, die im Zeitraum von Juni 1988 bis Mai 1996

regelmalRig an der Tumorsprechstunde der HNO-Klinik teilnahmen, zu 1497

Nachsorgeuntersuchungen. Es wurde also in 1497 Fallen eine Inspektion des



ehemaligen Tumorgebietes durchgefiihrt. Im Rahmen der apparativen Diagnostik
kam 224 mal eine sonographische Untersuchung der Halsweichteile zum Einsatz.
Die Patienten wurden 231 mal einer computertomographischen Untersuchung des
Halses zugefuhrt, 19 mal wurde zuséatzlich der Thorax computertomographisch
untersucht. Die im Nachsorgeprogramm vorgesehenen Rdntgenuntersuchungen
der Lunge wurden 75 mal im UKE durchgefiuihrt, Oberbauchsonographien 62 mal.
In einem Fall ergab sich die Indikation fur eine Abdomen- Computertomographie
nach einer positiven Oberbauch-Sonographie. 228 mal wurden die Patienten des
Kollektivs endoskopisch untersucht und in 28 Fallen ergab sich eine Indikation zu
einem weiteren operativen Eingriff. 7 mal wurde im Rahmen der Tumornachsorge
eine Magnetresonanztomographie durchgefihrt.

Durch die Untersuchungen konnten bei den Patienten insgesamt 45 Lokalrezidive
diagnostiziert werden, 7 Patienten erlangten durch die primére Strahlentherapie
keine Tumorfreiheit, so dal sich ein persistierender Tumor nachweisen liel3. In 26
Fallen zeigten die Untersuchungsergebnisse das Vorliegen von Metastasen in den
regionaren Lymphknoten, wobei bei 13 Patienten zusatzlich ein Lokalrezidiv
auffiel und sich bei den anderen 13 die Lymphknotenmetastasen ohne einen
Hinweis auf ein Lokalrezidiv entwickelten. 17 mal deuteten die Befunde auf
Fernmetastasen hin, alle diese Patienten hatten entweder ein Lokalrezidiv oder
Lymphknotenmetastasen. Bei 10 Patienten diagnostizierten die Arzte der
Tumorsprechstunde ein Zweit-Karzinom. Insgesamt tberlebten 38 Patienten den
Beobachtungszeitraum rezidivfrei, wobei ein Patient mit einem diagnostiziertem
Bronchial-Zweit-Karzinom Uberlebte. 7 Patienten lebten am Ende des
Beobachtungzeitraumes mit einem diagnostizierten Lokalrezidiv, 2 mit einer
bekannten Lymphknotenmetastasierung und 63 Patienten verstarben innerhalb des
Beobachtungszeitraumes. 50 mal lag die Todesursache in einem Fortschreiten der
Tumorerkrankung, 5 Patienten verstarben ohne einen Anhalt auf einen Progrel3
des Tumors an internistischen Erkrankungen und 8 an dem Progref3 eines wéhrend

der Tumornachsorge entdeckten Zweit- Karzinoms.



5.3 Rezidivhaufigkeit

Insgesamt konnten in dem aus 110 Ma&annern und Frauen bestehenden
Patientenkollektiv 45 Lokalrezidive (40,9%) innerhalb des
Beobachtungszeitraumes diagnostiziert werden. Der erste Hinweis auf ein
Lokalrezidiv konnte in 30 Fallen (66,7%) durch die Inspektion des Halses gestellt
werden, in 5 Fallen (11,1%) ergab die Halssonographie den ersten Hinweis auf ein
Lokalrezidiv. 6 mal (13,3%) konnte der erste Verdacht nach einer
Computertomographie des Halses gestellt werden, 4 mal (8,9%) ergab eine
endoskopische Untersuchung den ersten Hinweis. Bei 7 der 28 Patienten (25 %)
mit einer priméren Strahlentherapie verblieb, nachdem diese beendet war, ein
persistierender Tumor. Dieser konnte 4 mal durch die Inspektion und jeweils
einmal durch die anderen Untersuchungen (Sonographie, Computertomographie,
Endoskopie) nachgewiesen werden. 43 (39,1%) Patienten blieben rezidivfrei,
allerdings verstarben 5 dieser Patienten innerhalb des beobachteten
Nachsorgezeitraumes an einer internistischen Grunderkrankung.

Von den 45 diagnostizierten Rezidiven betrafen 28 (62,2%) Patienten mit einem
Hypopharynxkarzinom, 17 (37,8%) Rezidive konnten bei Patienten mit einem
Priméartumor im Larynx nachgewiesen werden.

Von den 110 betrachteten Patienten ergaben sich nur bei 3 Patioenten nach der
Diagnose eines Rezidivs weitere kurative Behandlungsmdglichkeiten. Dabei
handelte es sich in 2 Fallen um T1INO- bzw. T2NO-Larynxkarzinome, die primar
laserchirurgisch therapiert wurden und bei denen in beiden Fallen in der HNO-
arztlichen Untersuchung ein Tumorrezidiv auffiel. Beide Patienten wurden
daraufhin erneut operiert (beide: Laryngektomie und funktionelle Neck dissektion
beidseits) und anschliel3end bestrahlt. Trotzdem verstarben beide Patienten 6 bzw.
8 Monate nach dem Ende der Rezidivtherapie am weiteren Progrel3 der
Tumorerkrankung. Ein Patient mit einem zuféllig diagnostiziertem TI1NO-
Hypopharynxkarzinom entwickelte 15 Monate nach der priméren lateralen
Pharyngektomie mit funktioneller Neck dissektion beidseits ein Tumorrezidiv, das
durch eine Routine-Endoskopie auffiel. Dieser Patient wurde ebenfalls erneut
operiert (Laryngektomie und Halsrevision beidseits) und anschlielRend
nachbestrahlt, und tberlebte den weiteren Beobachtungszeitraum rezidivfrei. Ein



Patient konnte also durch die Tumornachsorge nach der Diagnose eines Rezidivs
einer Heilung zugefihrt werden.

Bei der Betrachtung der einzelnen Patientengruppen ergaben sich die folgenden
Ergebnisse:

Patientengruppe 1 (Hypopharynxtumor - Op + Radiatio)

Bei 19 Patienten (44,2%) der Patientengruppe 1 konnte ein Lokalrezidiv im
Rahmen der Nachsorgeuntersuchungen nachgewiesen werden, 2 Patienten
entwickelten nach einer Operation des ersten Lokalrezidivs ein zweites
Lokalrezidiv. Bei 3 Patienten (7,0%) ergab sich die Diagnose eines Zweit-
Karzinoms, wobei es sich zweimal um ein Bronchial- und einmal um ein
Osophagus-Zweit-Karzinom handelte. Beide Bronchialkarzinome fielen erstmals
in den in jahrlichem Abstand durchgefuihrten Thorax-Rontgen-Untersuchungen
auf. Das Osophagus-Zweit-Karzinom machte sich durch zunehmende Dysphagie
bemerkbar und wurde durch eine endoskopische Untersuchung gesichert. Die
durchschnittliche Uberlebenszeit nach dem Ende der Therapie lag bei den
Patienten, bei denen ein Rezidiv erkannt wurde, bei 21,0 Monaten (4-76 Monate),
wéahrend die Patienten, die ausschliel3lich Lymphknotenmetastasen entwickelt
hatten, durchschnittlich 16,3 Monate Uberlebten. Die Zweit-Karzinom-Patienten
uberlebten durchschnittlich 11,6 Monate. Die durchschnittliche Uberlebenszeit
nach der Rezidiverkennung betrug in dieser Patientengruppe 7,9 Monate, nach
Diagnose der Lymphknotenmetastasen 9,2 Monate. Nach der Diagnosestellung
eines Zweit- Karzinoms lebten 2 der 3 Patienten noch durchschnittlich 4,3
Monate, einer Uberlebte 5 Monate bis zum Ende des Beobachtungszeitraums. 3
Patienten lebten am Ende des Beobachtungszeitraumes mit einem Tumorrezidiv, 2
mit Lymphknotenmetastasen, ohne dal} es eine Option auf eine weitere kurative
Therapie gab. Bei 16 Patienten (37,2%) dieser Gruppe wurde im
Untersuchungszeitraum kein Rezidiv, keine Lymphknotenmetastase und kein
Zweit-Karzinom nachgewiesen. Von diesen 16 Patienten verstarben zwei
innerhalb des Beobachtungszeitraumes an internistischen Grunderkrankungen, so
dal 14 Patienten (32,6%) am Ende des Beobachtungszeitraumes rezidivfrei
lebten.



7 (36,8%) der 19 Rezidive wurden in den ersten 6 Monaten nach Beenden der
primaren Therapie entdeckt. In den folgenden 6 Monaten konnte bei weiteren 6
(31,6%) Patienten ein Rezidiv entdeckt werden, so dal3 innerhalb des ersten Jahres
nach der Primartherapie 13 (68,4%) der 19 Rezidive diagnostiziert werden
konnten. In den nachsten 12 Monaten entwickelten weitere 3 (15,7%) Patienten
ein Rezidiv. 2 (10,5%) Patienten bekamen bis zum 36. Monat nach Ende der
Primartherapie ein Rezidiv und 1 (5,3%) Patient erst nach 64 Monaten.

<6 Mon.| <12 Mon.| <24 Mon.| <36 Mon.| > 36 Mon.
Inspektion 6 3 2 2 1
Computertomographie 0 2 1 0 0
Hals- Sonographie 1 1 0 0 0
Endoskopie 0 0 0 0 0
n=7 n=6 n=3 n=2 n=1
(36,8%)| (31,6%) | (15,7%) | (10,5%) (5,3%)

Tab. 5.5 Erster Anhalt fir ein Lokalrezidiv durch die verschiedenen
Untersuchungsmethoden in Bezug auf die Zeit in Monaten nach der
Primartherapie der Patientengruppe 1
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Diagr. 5.3 Erster Anhalt fir ein Lokalrezidiv durch die verschiedenen
Untersuchungsmethoden in Bezug auf die Zeit in Monaten nach der
Primartherapie der Patientengruppe 1

Patientengruppe 2 (Larynxtumor - Op + Radiatio)

Von den 28 Patienten, die der Patientengruppe 2 zugeordnet wurden, entwickelten
innerhalb des Beobachtungszeitraumes 13 (46,4%) ein Lokalrezidiv. In 4 Fallen
wurde ein entdecktes Lokalrezidiv einem zweiten operativen Therapieversuch
zugefuhrt, allerdings traten im weiteren Verlauf bei allen 4 Patienten nach der
Rezidivoperation erneute Lokalrezidive auf. In 3 Fallen (10,7%) konnte ein
Zweit-Malignom nachgewiesen werden. Dabei handelte es sich einmal um ein
durch eine im Rahmen der Tumornachsorge durchgefihrte Oberbauchsonographie
entdecktes Pankreaskopf-Karzinom. Ein Bronchial-Karzinom wurde in der
Routinerontgenkontrolle des Thorax entdeckt und ein Osophagus-Zweit-
Karzinom fiel durch die typischen Beschwerden wie Dysphagie auf und wurde
durch die Endoskopie gesichert. 2 der Patienten mit einem Lokalrezidiv
uberlebten ohne eine Aussicht auf Heilung das Ende des Beobachtungszeitraumes.
Bei 9 Patienten (32,1%) ergab sich innerhalb des Beobachtungszeitraumes kein
Anhalt fur ein Rezidiv oder fur ein Zweit-Karzinom. 8 dieser Patienten tberlebten

den Beobachtungzeitraum rezidivfrei, wahrend einer einem Herzinfarkt erlag.



Die 13 Patienten, bei denen ein Lokalrezidiv nachgewiesen werden konnte,
uberlebten das Ende der Therapie durchschnittlich 23,6 Monate (10- 49 Monate).
Die durchschnittliche Uberlebenszeit bei der Entwicklung eines Zweit-Karzinoms
lag dagegen bei 17,0 Monaten. Nach der Diagnose eines Rezidivs lebten die
Patienten durchschnittlich noch 9,5 Monate, die, bei denen ein Zweit-Karzinom
festgestellt wurde, tUberlebten im Schnitt noch 6,3 Monate.

In den ersten 6 Monaten nach dem Ende der Priméartherapie konnten 3 (23,1%)
der 13 Lokalrezidive entdeckt werden, im folgenden halben Jahr weitere 5
(38,5%), so dal3 sich 12 Monate nach Therapieende 8 der 13 Lokalrezidive
(61,5%) nachweisen lieRen. Im zweiten Jahr konnten im Rahmen der
Nachsorgeuntersuchungen 4 (30,8%) zusatzliche Rezidive entdeckt werden. Im
nachsten Nachsorgejahr bis 36 Monate nach Therapieende zeigte ein weiterer
Patient (7,7%) ein Lokalrezidiv, d.h. alle 13 Lokalrezidive dieser Patientengruppe
wurden innerhalb der ersten 3 Jahre nach dem Ende der Primartherapie

diagnostiziert.

<6 Mon.| <12 Mon.| <24 Mon.| <36 Mon.| > 36 Mon.
Inspektion 2 4 2 1 0
Computertomographie 0 1 1 0 0
Hals- Sonographie 1 0 0 0 0
Endoskopie 0 0 1 0 0
n=3 n=5 n=4 n=1 n=0
(23,1% )| (385%) | (30,8%) (7,7%) (0,0%)
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Diagr. 5.4 Erster Anhalt fir ein Rezidiv durch die verschiedenen
Untersuchungsmethoden in Bezug auf die Zeit in Monaten nach der
Primartherapie der Patientengruppe 2

Patientengruppe 3 (Hypopharynxtumor - nur Op)

Bei den 3 Patienten der Patientengruppe 3 konnte innerhalb des
Beobachtungszeitraumes bei 2 Patienten (66,6%) ein Lokalrezidiv diagnostiziert
werden. Ein Rezidiv wurde 15 Monate nach der alleinigen Operation eines
TINOMO-Tumors ohne postoperative Radiatio durch eine routinemaliig

durchgefuhrte starre endoskopische Untersuchung im Rahmen der
Tumornachsorge entdeckt. Dieser Patient wurde einer Rezidivoperation mit
anschlieBender postoperativer Radiatio zugefuhrt und war danach im weiteren
Beobachtungszeitraum rezidivfrei. Das zweite Rezidiv fiel schon in der ersten
postoperativen Hals-Sonographie nach 4 Monaten auf. Aufgrund der Tumorgrof3e
ergab sich keine weitere kurative Therapieoption und der Patient verstarb 7
Monate nach der Primartherapie des TAN2MO-Tumors. Bei dem dritten Patienten



dieser Gruppe fiel bei den Nachsorgeuntersuchungen nach der Operation des
T1INOMO-Tumors innerhalb des Beobachtungszeitraumes kein Rezidiv auf.

Patientengruppe 4 (Larynxtumor - nur Op)

Bei den in die Patientengruppe 4 eingeordneten 8 Patienten wurden 2 Rezidive
(25%) innerhalb des Beobachtungszeitraumes gefunden. Bei einem fiel zusatzlich
im Thoraxrontgen ein Bronchialkarzinom als Zweit- Malignom auf, an dem der
Patient 6 Monate nach der Diagnosestellung verstarb. 5 Patienten (62,5%) dieser
Gruppe Uberlebten den Beobachtungszeitraum, ohne dall wahrend der
Nachsorgeuntersuchungen ein Anhalt fir ein Rezidiv bestand. Ein Patient (12,5%)
lebte rezidivfrei bis zu einem todlichen Herzinfarkt 8 Monate nach der
Tumoroperation.

Beide Rezidive wurden innerhalb der ersten 6 Monate postoperativ gefunden,
eines zeigte sich erstmals bei einer Inspektion des Halses 5 Monate nach der
Operation. Dieser Patient Uberlebte seine Primértherapie insgesamt 8 Monate
lang. Das zweite Rezidiv konnte durch eine nach 6 Monaten postoperativ
durchgefuhrte starre Endoskopie nachgewiesen werden. In diesem Fall verstarb
der Patient wenige Wochen nach der Diagnose des Rezidivs an dem schon

bekannten Bronchial-Zweit-Karzinom.

Patientengruppe 5 (Hypopharynxtumor - nur Radiatio)

7 (35,0%) der 20 Patienten der Patientengruppe 5 entwickelten innerhalb des
Beobachtungszeitraumes ein Rezidiv. In 5 Fallen (25,0%) konnte den Patienten
durch die primare Strahlentherapie nicht zur Tumorfreiheit verholfen werden, so
dalR am Ende der Therapie ein persistierender Primartumor nachgewiesen werden
konnte. Bei 3 Patienten (15,0%) wurde nach der Strahlentherapie im Rahmen der
Nachsorgeuntersuchungen ein Zweit-Karzinom gesichert. In zwei Fallen handelte
es sich dabei um Osophagusmalignome, die zu Beginn durch Dysphagie auffielen
und durch die Endoskopie gesichert wurden. In einem Fall fiel ein
Bronchialkarzinom, welches in einer Rontgenkontrolle des Thorax entdeckt
wurde, auf. 2 der 7 Patienten mit einem Lokalrezidiv Uberlebten das Ende des
Beobachtungszeitraums. Rezidivirei blieben in dieser Gruppe 5 Patienten
(25,0%).



Die durchschnittliche Uberlebenszeit nach der Strahlentherapie betrug bei den 7
Patienten, die ein Rezidiv entwickelten, 15,8 Monate. Nach der Diagnose des
Rezidivs lebten die Patienten noch durchschnittich 8,8 Monate. Bei
Tumorpersistenz  nach der Primartherapie betrug die durchschnittliche
Uberlebenszeit 13,6 Monate. Diejenigen, bei denen ein Zweit-Karzinom
nachgewiesen werden konnte, Uberlebten die Primartherapie im Schnitt 14,8
Monate, nach der Diagnose des Zweit- Malignoms betrug die durchschnittlich
Uberlebensdauer allerdings nur 4,6 Monate.

In dieser Patientengruppe fielen alle 7 Rezidive innerhalb des ersten Jahres nach
der primaren Strahlentherapie auf. In den ersten 6 Monaten lie3 sich in den
Nachsorgeuntersuchungen ein Rezidiv (14,2%) diagnostizieren, die restlichen 6
(85,8%) konnten in den folgenden 6 Monaten entdeckt werden. Die
Tumorpersistenz konnte in 3 Fallen durch die Inspektion des Halses zuerst
beobachtet werden, in einem Fall zeigte die erste sonographische Untersuchung
am Ende der Strahlentherapie den Resttumor. Bei einem Patienten ergab die erste
Computertomographie des Halses nach 2 Monaten Hinweis auf den

persistierenden Tumor.

<6 Mon.| <12 Mon.| <24 Mon.| <36 Mon.| > 36 Mon.
Inspektion 1 3 0 0 0
Computertomographie 0 1 0 0 0
Hals- Sonographie 0 1 0 0 0
Endoskopie 0 1 0 0 0
n=1 n=6 n=0 n=0 n=0
(14,2% )| (85,8%) (0,0%) (0,0%) (0,0%)

Tab. 5.7 Erster Anhalt fir ein Rezidiv durch die verschiedenen
Untersuchungsmethoden in Bezug auf die Zeit in Monaten nach der
Primartherapie der Patientengruppe 5
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Diagr. 5.5 Erster Anhalt fir ein Rezidiv durch die verschiedenen
Untersuchungsmethoden in Bezug auf die Zeit in Monaten nach der
Primartherapie der Patientengruppe 5

Patientengruppe 6 (Larynxtumor - nur Radiatio)

Von den 8 in die Patientengruppe 6 eingeordneten Erkrankten fielen innerhalb des
Beobachtungszeitraumes 2 Rezidive (25,0%) auf, 2 (25,0%) weitere Patienten
erlangten durch die primére Strahlentherapie keine Tumorfreiheit. Bei 4 Patienten
(50,0%) konnte wahrend der Nachsorgeuntersuchungen kein Tumorrezidiv
entdeckt werden, allerdings tberlebten nur 3 den Beobachtungszeitraum, da einer
14 Monate nach der primaren Strahlentherapie rezidivirei einer Herzerkrankung
erlag. Bei einem Patienten, der kein Lokalrezidiv des Tumors entwickelte, zeigte
sich bei einer Oberbauchsonographie nach 8 Monaten im Rahmen der
Tumornachsorge eine metastasendurchsetzte Leber, die im Verlauf nach 3
Monaten dann auch zum Tode des Patienten durch Leberversagen fuhrte.

Die durchschnittiche Uberlebenzeit der Patienten, die ein Tumorrezidiv
entwickelten, betrug nach dem Ende der Primartherapie 13,4 Monate, die der
Patienten mit einem persistierenden Tumor betrug 10 Monate. Nachdem die



Diagnose eines Rezidivs gestellt werden konnte, tberlebten die Tumorpatienten
noch durchschnittlich 6,0 Monate.

Die beiden Tumorrezidive konnten innerhalb des ersten Jahres nach der
Primartherapie entdeckt und gesichert werden. Dabei gelang in den ersten 6
Monaten die Diagnose von einem Rezidiv, in dem nachsten halben Jahr
diagnostizierte man ein weiteres Rezidiv. Der erste Rezidivverdacht wurde beide
Male nach der Inspektion des Lokalbefundes gestellt. Dal3 nach der priméaren
Strahlentherapie ein persistierender Tumor bei zwei der Patienten vorlag, konnte
in einem Fall durch die Inspektion schon wahrend der Ersttherapie diagnostiziert
werden. Dieser Patient Uberlebte seine Tumorerkrankung noch fiir 7 Monate. Im
zweiten Fall gab die erste CT-Untersuchung nach der abgeschlossenen
Strahlentherapie Hinweis auf den persistierenden Tumor (nach 1 Monat), mit dem

der Patient dann noch 21 Monate lebte.

5.4 Metastasierungshaufigkeit

Im gesamten Patientenkollektiv konnten im Rahmen der
Tumornachsorgeuntersuchungen bei 26 Patienten (23,6%)
Lymphknotenmetastasen nach der erfolgten Primartherapie nachgewiesen werden.
In jewells der Halfte der Falle handelte es sich dabei um Lymphknotenmetastasen
bei gleichzeitigem Vorliegen eines Lokalrezidivs und um
Lymphknotenmetastasen ohne daf? ein Lokalrezidiv entdeckt werden konnte. Bei
23 (88,5% der 26 Lymphknotenmetastasen konnte erstmals nach einer
Halssonographie der Verdacht auf erneute regionare Metastasierung gestellt
werden. In zwei Fallen wurde der erste Verdacht durch eine
Computertomographie des Halses gestellt. Durch die Palpation eines vergrof3erten
Lymphknotens im Rahmen der Inspektion wurde einmal der Verdacht einer
Lymphknotenmetastasierung ausgesprochen. Nach dem Auffinden von
Lymphknotenmetastasen wurden 4 (15,3%) der Patienten einer erneuten
Operation mit Lymphknotenexstirpation zugefuhrt, wodurch in allen Fallen der
klinische Verdacht durch die histologische Untersuchung bestatigt wurde.

Bei 17 (15,5%) der 110 an einen Karzinom des Larynx oder des Hypopharynx

erkrankten Patienten konnten im Rahmen der Tumornachsorgeuntersuchungen



Fernmetastasen nachgewiesen werden. Dabei handelte es sich bei 8 (47,1%) der
17 Patienten um Fernmetastasen in der Lunge, die allesamt erstmalig in den
routinemafig durchgefiihrten Rontgen-Kontrollen des Thorax auffielen. Bei
weiteren 8 Patienten (47,1%) entwickelten sich im ehemaligen Operationsgebiet
oder am Tracheostoma Hautmetastasen, die ausschlielich wéahrend der
Inspektion in Rahmen der Tumornachsorgeuntersuchungen bemerkt wurden. In
einem Fall (5,9%) konnte nach sonographischer Untersuchung des Oberbauches
der hochgradige Verdacht auf eine Fernmetastasierung in die Leber ge&dul3ert
werden.

Bei getrennter Betrachtung der einzelnen Patientengruppen ergaben sich folgende

Ergebnisse:

Patientenguppe 1 (Hypopharynxtumor - Op + Radiatio)

15 Patienten (34,9%) von den 43 der Patientengruppe 1 zugeordneten Erkrankten
entwickelten im Verlauf der Nachsorgeuntersuchungen Lymphknotenmetastasen.
Dabei fielen bei 8 Patienten (18,6%) die Lymphknotenmetastasen zusammen mit
einem Lokalrezidiv auf, wahrend die anderen 7 Patienten (16,2%) zwar
Metastasen in den regiondren Lymphknoten entwickelten, ohne dal3 ein
Lokalrezidiv entdeckt werden konnte. 13 der 15 Patienten verstarben innerhalb
des Beobachtungszeitraumes an den Folgen ihrer Tumorerkrankung, 2 Uberlebten
mit den bekannten Lymphknotenmetastasen den Beobachtungszeitraum. 12 mal
(80,0%) ergaben sich erste Anzeichen fir das Vorliegen von Metastasen in den
regionaren Lymphknoten durch die Halssonographie. Bei zwei Patienten (13,3%)
wurde der erste Verdacht durch ein routinemaRig durchgefihrtes
Computertomogramm der Halsorgane gestellt. In einem Fall (6,7%) konnte ein
erheblich vergréRerter Lymphknoten wahrend der Inspektion palpiert werden, der
sich bei der anschlielBenden Lymphknotenexstirpation histologisch als Metastase
erwies. In dieser Patientengruppe wurden noch zwei weitere Patienten einer
erneuten Operation mit Lymphknotenexstirpation zugefuhrt, nachdem
sonographisch der Verdacht auf eine Metastasierung der Lymphknoten gestellt
wurde. In beiden Fallen bestatigte sich histologisch der sonographische Verdacht.
Bei 4 (57,1%) der 7 Patienten, die Lymphknotenmetastasen ohne ein Lokalrezidiv

entwickelten, konnte im Verlauf der Nachsorgeuntersuchungen eine



Fernmetastasierung nachgewiesen werden. Dabei handelte es sich in 3 Fallen um
Hautmetastasen im Halsbereich auf der Seite der befallenen Lymphknoten (2x)
oder im Bereich des Tracheostomas (1x) und in einem Fall um multiple
Lungenmetastasen. Insgesamt wurde bei 10 Patienten (23,3%) eine
Fernmetastasierung festgestellt, wobei es sich in 6 Fallen um Hautmetastasen und
in 4 Fallen um Lungenmetastasen handelte. Die Hautmetastasen konnten allesamt
durch die inspektorischen Untersuchungen entdeckt werden, die 4
Lungenmetastasen zeigten sich erstmals in den Routine-Rontgenkontrollen des
Thorax und wurden in 3 Fallen durch computertomographische Untersuchungen

des Thorax weiter verifiziert.

Patientengruppe 2 (Larynxtumor - Op + Radiatio)

Von den 28 Patienten, die der Patientengruppe 2 zugeordnet wurden, entwickelten
6 (21,4%) nach der Primartherapie Lymphknotenmetastasen. In 2 Fallen konnte
bei den Patienten, nachdem die Metastasen in den regionédren Lymphknoten
entdeckt wurden, im weiteren Verlauf ein Lokalrezidiv nachgewiesen werden. Bei
den 4 anderen Erkrankten trat nach dem Nachweis der Lymphknotenmetastasen
kein Lokalrezidiv auf. Alle 6 Patienten verstarben innerhalb des
Beobachtungzeitraumes an den Folgen ihrer Tumorerkrankung. Erste Anzeichen
fur das Vorliegen von Lymphknotenmetastasen ergaben sich in allen 6 Fallen
erstmals nach sonographischen Untersuchungen der Halsweichteile, die
routinemaldig und ohne konkreten Verdacht auf das Vorliegen von Metastasen
durchgefuhrt wurden. Bei einem Patienten bestatigte sich der klinische Verdacht
auf das Vorliegen von Metastasen in den regionaren Lymphknoten nach einer
Lymphknotenexstirpation mit anschliel3ender Histologie.

In dieser Patientengruppe entwickelten 2 Patienten Fernmetastasen, einmal
handelte es sich um Lungenmetastasen und einmal um Hautmetastasen im Bereich
des Tracheostomas. Bei dem Patienten mit der Lungenmetastasierung, die durch
eine Rontgenuntersuchung des Thorax 12 Monate nach der Primartherapie
entdeckt werden konnte, zeigte sich zwei Monate nach der Diagnose zusatzlich
ein Lokalrezidiv, welches fur weitere 6 Monate uberlebt wurde. Der Patient mit
den Hautmetastasen hatte zeitgleich ein gro3es Lokalrezidiv entwickelt, so dal3 er
3 Monate nach der Diagnose der Hautmetastasen und des Rezidivs verstarb. Der



Verdacht auf das Vorliegen einer Hautmetastasierung wurde nach einer
korperlichen Untersuchung 9 Monate nach dem Ende der Primartherapie gestellt

und durch Gewebeprobenentnahme histologisch gesichert.

Patientengruppe 3 (Hypopharynxtumor - nur Op)
Bei den der Patientengruppe 3 zugeordneten 3 Patienten konnte innerhalb des
Beobachtungszeitraumes keine Metastasierung in die regionaren Lymphknoten

und keine Fernmetastasierung nachgewiesen werden.

Patientengruppe 4 (Larynxtumor - nur Op)

Bei den 8 Patienten, die in die Patientengruppe 4 eingeordnet wurden, ergab sich
wahrend der Nachsorgeuntersuchungen in einem Fall ein Hinweis auf eine
Lymphknotenmetastasierung. Ein Patient, bei dem 5 Monate nach der
Primaroperation ein Lokalrezidiv entdeckt wurde, zeigte in einer
Kontrollrontgenuntersuchung des Thorax einen Monat spater Hinweise auf das
Vorliegen einer multiplen Lungenmetastasierung. Kurz danach konnten dann bei
diesem Patienten sonographisch auch Metastasen in den regionaren Lymphknoten
gefunden werden. Er verstarb zwei Monate nach der Verdachtsdiagnose

.Lungenmetastasen” an einer respiratorischen Insuffizienz.

Patientengruppe 5 (Hypopharynxtumor - nur Radiatio)

Von den 20 der Patientengruppe 5 zugeordneten Patienten konnten bei 3
Erkrankten (15,0%) Hinweise auf Metastasen in den regiondren Lymphknoten

gefunden werden. In allen Fallen ergab sich der Verdacht nach sonographischen
Untersuchungen der Halsweichteile. Bei einem der 3 Patienten war vorher schon
in einer Rontgenkontrolle des Thorax 2 Monate nach Abschlufd der primaren

Strahlentherapie eine Fernmetastasierung der Lunge aufgefallen, die durch eine
anschlieBende computertomographische Untersuchung des Thorax bestatigt
wurde. Die Metastasen in den Lymphknoten fielen nach 7 Monaten auf, und der
Patient Uberlebte die Primartherapie 15 Monate, ein Lokalrezidiv konnte bei

diesem Patienten nicht nachgewiesen werden. Bei 2 Patienten mit

nachgewiesenen Lymphknotenmetastasen lag am Ende der primaren
Strahlentherapie ein persistierender Tumor vor. Der eine Uberlebte die priméare



Therapie weitere 29 Monate, der andere lebte nur noch 6 Monate, ohne daf3 sich
eine zusatzliche kurative Therapieoption ergab.

Zusatzlich zu den schon oben beschriebenen Lungenmetastasen konnte bei einem
weiteren Patienten der Verdacht auf eine Lungenmetastasierung durch eine
Kontrollrontgenaufnahme des Thorax gestellt werden. Eine
Computertomographie des Thorax bestatigte auch in diesem Fall die
Verdachtsdiagnose. Die Metastasen fielen 5 Monate nach der Primartherapie auf
und wurden von dem Patienten 25 Monate lang uberlebt. Ein Patient mit einem
nach der primaren Strahlentherapie persistierenden Tumor entwickelte eine
Hautmetastase an der lateralen Halsseite Uber dem Primartumor, die sich nach der
Entfernung durch eine histologische Untersuchung sichern lie3. Die
Hautmetastase entdeckte der Untersucher im Rahmen der Inspektion der Haut, 2

Monate nach dem Ende der Strahlentherapie.

Patientengruppe 6 (Larynxtumor - nur Radiatio)

Ein Patient (12,5%) von den 8 der Patientengruppe 6 zugeordneten Erkrankten
entwickelte nach der primaren Strahlentherapie Lymphknotenmetastasen in den
regiondren Lymphknoten. Der Verdacht wurde nach einer Halssonographie
gestellt und im weiteren Verlauf nicht weiter verifiziert, da im Rahmen der
Nachsorgeuntersuchung bei der Inspektion ein grof3es Lokalrezidiv entdeckt
wurde und sich deshalb keine weitere kurative Therapieoption ergab.

Bei 2 Patienten konnten im Rahmen der Nachsorgeuntersuchungen
Fernmetastasen gefunden werden. Ein Patient entwickelte Hautmetastasen im
bestrahlten Bereich des Primartumors, wo in einer computertomographischen
Untersuchung dann auch ein Lokalrezidiv entdeckt wurde. Die Primartherapie
wurde in diesem Fall fir 8 Monate Uberlebt. Bei einem zweiten Patienten zeigte
sich bei einer im Rahmen der Tumornachsorge routinemafRlig durchgefiihrten
Oberbauchsonographie 8 Monate nach der Strahlentherapie eine
metastasendurchsetzte Leber. Bei dem Patienten gab es keinen Anhalt fir das
Vorliegen eines Lokalrezidivs, einer Metastasierung in die regionéren
Lymphknoten oder eines Zweitmalignoms. Der Patient verstarb 3 Monate spéater
unter dem Bild eines akuten Leberversagens.



5.5 Zweit-Karzinome

Bei 10 (9,1%) der 110 Erkrankten wurde ein Zweit-Karzinom entdeckt, wobei 4
bis zur Diagnosestellung des Zweit-Karzinoms rezidivfrei lebten, die anderen 6
waren bei der Diagnosestellung des Zweit-Karzinoms schon an einem
Lokalrezidiv oder Lymphknotenmetastasen erkrankt. Von den 4 Patienten, bei
denen rezidivfrei ein Zweit-Karzinom entdeckt werden konnte, entwickelten 2 im
weiteren Verlauf zuséatzlich noch ein Lokalrezidiv des Priméartumors. 6 der 10
Patienten verstarben an dem Progrel3 des Zweit-Karzinoms, 3 an dem Progrel3 des
Primartumors. Ein Patient dberlebte 5 Monate bis zum Ende des
Beobachtungszeitraums mit einem diagnostiziertem Bronchial-Zweit-Karzinom
ohne ein Tumorrezidiv des priméren Hypopharynxkarzinoms. Bei den 10 Zweit-
Karzinomen handelte es sich um 5 Bronchialkarzinome, 4 Osophaguskarzinome
und ein Pankreaskopfkarzinom. Der Verdacht auf ein Bronchialkarzinom konnte
in allen 5 Fallen erstmals nach einer im Rahmen der Tumornachsorge
durchgefuhrten Rontgenuntersuchung des Thorax gestellt werden. Zur weiteren
Differenzierung schlossen sich bei allen Patienten computertomographische
Untersuchungen des Thorax an, die den Verdacht bestatigten. Die 4
Osophaguskarzinome lieferten alle durch typische Beschwerden wie Dysphagie
und Gewichtsverlust Hinweise, die ebenfalls auf ein lokales Tumorrezidiv
zutreffen kénnen. Die Osophagus-Zweit-Karzinome konnten dann in den
endoskopischen Kontrollen gesehen und histologisch gesichert werden. Das
Pankeaskopfkarzinom konnte zuféllig in einer Oberbauchsonographie entdeckt
werden, die im Rahmen der Tumornachsorge durchgefuhrt wurde. Bei den 66
Patienten mit einem primaren Hypopharynxtumor fielen im Rahmen der
Tumornachsorge 6 Zweit-Karzinome (9,1%) auf, wobei sich in jeweils 3 Fallen
ein Bronchialkarzinom bzw. ein Osophaguskarzinom finden lieR. Von den 44
Patienten mit einem primaren Larynxtumor entwickelten 4 (9,1%) ein Zweit-
Karzinom, dabei handelte es sich um 2 Bronchial- und je ein Osophagus- bzw.

Pankreaskopfkarzinom.



5.6 Nachsorgeuntersuchungen im Rahmen der Tumorsprechstunde

Eine im Rahmen der Tumornachsorge durchgefuhrte Untersuchung wurde immer
dann als positiv gewertet, wenn durch den Untersucher ein auf den Progreld der
Tumorerkrankung verdéachtiger Befund erhoben werden konnte. Das
Untersuchungergebnis wurde auch als positiv gewertet, wenn nach dem schon
erfolgten Nachweis, z.B. eines Rezidivs, die nachfolgende Untersuchung einen im
Vergleich zu der Voruntersuchung unverénderten Befund ergab.

Konnten nach dem Nachweis eines Rezidivs oder nach dem Auffinden von
Lymphknotenmetastasen weitere Therapieoptionen zum Einsatz kommen, so
wurden die Untersuchungergebnisse so lange als ein positiver Befund gewertet,
bis der Nachweis von pathologisch ver&dndertem Gewebe nicht mehr gelang, auch
wenn eine Teilremission oder ein Regreld der Tumorerkrankung nachgewiesen
werden konnte.

Bei der genaueren Betrachtung der nachfolgenden Untersuchungen, die im
Rahmen der Tumornachsorge bei den Patienten durchgefiihrt wurden, ergibt sich

folgendes:

5.6.1 Inspektion des Halses

Insgesamt kamen die 110 Patienten, die regelméafRig an der Tumornachsorge
teilnahmen, zu 1497 Untersuchungen in die HNO-Klinik. Es wurden 1497

Inspektionen des ehemaligen Tumorgebietes durchgefuhrt. Dabei werteten die
Untersucher eine Inspektion immer dann als positiv, wenn entweder der Patient
Uber subjektive Beschwerden klagte, die fur ein Tumorrezidiv und/oder eine

Metastasierung sprachen und/oder das Ergebnis der kdrperlichen Untersuchung
ein Fortschreiten der Erkrankung vermuten lief3. Als falsch positiv wurde im

Rahmen der vorliegenden Nachbearbeitung die Inspektion dann bewertet, wenn
nach einem Verdacht auf eine Progredienz alle weiterfiihrenden Untersuchungen
ein negatives Ergebnis erbrachten. Falsch negativ waren die Inspektionen, bei
denen weder der Patient Uber Beschwerden klagte noch der Untersucher einen
pathologischen Befund erheben konnte, obwohl in einer anderen Untersuchung
ein Fortschreiten der Tumorerkrankung gesichert werden konnte. Jeder Patient



kam zu durchschnittlich 13,6 inspektorischen Untersuchungen in die
Tumorsprechstunde (Median: 12,0 Inspektionen), und je nach dessen Ausgang
wurden weiterfihrende veranlaf3t. Die zeitlichen Abstdnde zwischen den
einzelnen Patientenkontakten richteten sich in erster Linie nach der aktuellen
Problematik des Patienten und erst in zweiter Linie nach dem Nachsorgeschema
(siehe oben). Von den 1497 durchgefiihrten Inspektionen ergaben 1171 (78,2% )
keinen Anhalt fir eine Progredienz der Tumorerkrankung. In 326 Fallen (21,8%)
wurde die Untersuchung positiv bewertet, da der Verdacht auf ein Fortschreiten
gestellt wurde.

Auf die 66 Patienten mit einem primaren Hypopharynxkarzinom entfielen 952 der
1497 Inspektionen, d.h. durchschnittlich 14,4 Patientenkontakte pro Patient. 739
mal war das Untersuchungsergebnis negativ , in 213 Fallen positiv.

Bei den 44 Patienten mit einem primaren Larynxkarzinom wurden 545
Untersuchungen durchgefiihrt (durchschnittlich 12,4 Patientenkontakte pro
Patient), wovon 442 einen negativen Befund ergaben, wé&hrend 103 positiv
bewertet wurden.

Bei der Betrachtung der einzelnen Patientengruppen ergibt sich folgendes:

Patientengruppe 1 (Hypopharynxtumor - Op + Radiatio)

Die 43 Patienten mit einem Hypopharynxkarzinom, die der Patientengruppe 1
zugeordnet wurden bekamen im Rahmen der Tumornachsorge 704 inspektorische
Nachsorgeuntersuchungen (durchschnittlich 16,4 Patientenkontakte pro Patient,
Median 15 Inspektionen), von denen 548 (77,8%) keinen Hinweis auf ein
Fortschreiten der Tumorerkrankung ergaben. 156 (22,1%) Untersuchungen
endeten mit einem positiven Befund. Als direkte Konsequenz aus den positiven
Untersuchungsergebnissen der Inspektion veranlaBten die Arzte der
Tumorsprechstunde 27  Halssonographien, 39 computertomographische
Untersuchungen der Halsregion, 39 endoskopische Untersuchungen (28 starre
Endoskopien, 11 flexible Endoskopien) des Rachenraumes, und 8 Kkleinere
operative Eingriffe mit der Entnahme von Biopsien. 43 positive Untersuchungen
zogen keine weiteren Untersuchungen nach sich, da bei diesen Patienten ein
Lokalrezidiv ohne Option auf eine weitere Therapie bekannt war und eine
genauere Diagnostik nicht mehr indiziert schien. 29 (18,6%) der 156 positiven



inspektorischen Untersuchungen ergaben einen ersten Verdacht auf die
Progredienz der Tumorerkrankung, wobei sich in 14 Fallen (9,0%) durch weitere
Untersuchungen der Rezidivverdacht bestétigte, in einem Fall konnten
vergroRerte metastasierte Lymphknoten palpiert werden. 15 mal (9,6%) bestétigte
sich der Rezidivverdacht in den weiterfuhrenden Untersuchungen nicht, so daf
die Ergebnisse der Inspektion als falsch positiv bewertet werden missen. Von den
548 negativen Untersuchungen missen 83 (15,1%) als falsch negativ angesehen
werden, da sich in einer zuvor durchgefuhrten Untersuchung ein dringender
Rezidiv- oder Metastasenverdacht ergab, der durch die Inspektion (noch) nicht

nachvollzogen werden konnte.

Absolut Prozent

Richtig positiv 141 20,0%
Richtig negativ 465 66,1%
Falsch positiv 15 2,1%
Falsch negativ 83 11,8%
Insgesamt 704 100%

Tab. 5.8 Ergebnisse der inspektorischen Patientenuntersuchungen
in der Patientengruppe 1

Patientengruppe 2 (Larynxtumor - Op + Radiatio)

Bei den 28 in die Patientengruppe 2 eingeordneten Patienten wurden im Rahmen
der Tumornachsorge 390 inspektorische Untersuchungen durchgefiihrt. Damit
kam jeder Patient zu durchschnittich 13,9 Inspektionen (Median: 13,0
Inspektionen) in die Tumorsprechstunde. 325 (83,3%) der Untersuchungen
ergaben keinen pathologischen Befund und wurden deswegen negativ bewertet. In
65 Fallen (16,7%) konnte der Untersucher Hinweise auf ein Fortschreiten der
Tumorerkrankung finden. Als Folge des positiven Untersuchungergebnisses
wurden 8 sonographische Untersuchungen der Halsweichteile, 20
Computertomographien des Halses, 16 endoskopische Untersuchungen (13 starre
und 3 flexible Endoskopien) und 5 Operationen veranlal3t. 16 der positiven

Inspektionen fuhrten zu keiner weiteren MalRnahme als der Vereinbarung eines



nachsten Nachsorgetermins, da alle Therapieoptionen ausgeschopft waren. 14
(21,5%) der 65 Inspektionen mit einem positiven Ergebnis erbrachten den ersten
Hinweis auf ein Lokalrezidiv, der sich in 9 Fallen (13,4%) durch die weitere
Diagnostik bestatigen lie3. 5 mal (7,7%) konnte ein durch die Inspektion
geaul3erter Verdacht auf ein Tumorrezidiv durch die weiterfihrende Diagnostik
nicht bestatigt werden, so dal3 die Inspektion in diesen Fallen ein falsch positives
Ergebnis erbrachte. Als falsch negativ wurden in dieser Patientengruppe 34
Inspektionen (10,5%) gewertet, da sie trotz eines schon zuvor ge&dul3erten
Verdachtes auf ein Lokalrezidiv oder Lymphknotenmetastasen keinen suspekten
Untersuchungsbefund ergaben.

Absolut Prozent

Richtig positiv 60 15,4%
Richtig negativ 291 74,6%
Falsch positiv 5 1,3%
Falsch negativ 34 8,7%
Insgesamt 390 100%

Tab. 5.9 Ergebnisse der inspektorischen Patientenuntersuchungen
in der Patientengruppe 2

Patientengruppe 3 (Hypopharynxtumor — nur Op)

Bei den 3 Patienten der Patientengruppe 3 wurden im Rahmen der
Tumornachsorge 35 Inspektionen durchgefuihrt. Davon entfielen 18 auf einen
Patienten, wahrend die anderen beiden bis zu ihren Tode 8 bzw. 9 mal zu
Nachsorgeuntersuchungen in die Klinik kamen. 29 der 35 Inspektionen ergaben
keinen Hinweis auf eine Progredienz der Tumorerkrankung, 6 mal endete die
Inspektion mit einem Verdacht auf ein Lokalrezidiv. Als direkte Folge
veranlal3ten die Untersucher in dieser Patientengruppe eine Halssonographie, 2
Endoskopien (je eine starr bzw. flexibel) und eine Operation. 2 mal wurde wegen
des Zustandes des Patienten von weiteren Malinahmen abgesehen. 3 (10,3%) der
29 Inspektionen ergaben ein falsch negatives Ergebnis.



Patientengruppe 4 (Larynxtumor - nur Op)

Die 8 Patienten, die in die Patientengruppe 4 eingeordnet wurden, erhielten im
Rahmen der Tumornachsorge 77 Inspektionen. Das entspricht durchschnittlich
nur 9,6 Inspektionen pro Patient, obwohl 5 Patienten lange rezidivfrei tberlebten,
da 4 Patienten dieser Patientengruppe mit einem T1- Larynxtumor die

Tumornachsorge nach jeweils etwa einen Jahr (nach 7 -9

Nachsorgeuntersuchungen) postoperativer Rezidivireiheit durch den Hausarzt
weiterfihren lieRen. So ergaben dann auch 66 (85,7%) Inspektionen keinen
Anhalt auf einen pathologischen Befund. In 11 Féallen, (14,3%) die sich auf 2

Patienten verteilten, konnte ein positiver Befund in einer Inspektion erhoben

werden. Als Folge veranlaten die untersuchenden Arzte eine Halssonographie,
eine starre Endoskopie und eine Operation. 8 positive Untersuchungen zogen
keine weitere Diagnostik mehr nach sich. Von den 11 positiven Untersuchungen
erbrachte eine den ersten Hinweis auf ein Lokalrezidiv, welches dann durch eine
nachfolgende starre Endoskopie gesichert wurde. 2 (3,0%) der 66 negativen
Inspektionen mussen als falsch negativ betrachtet werden, da in einer

endoskopischen Untersuchung ein Lokalrezidiv gesichert wurde.

Patientengruppe 5 (Hypopharynxtumor - nur Radiatio)

213 Inspektionen fiihrten die Arzte der Tumorsprechstunde im Rahmen der
Nachsorgeuntersuchungen bei den 20 Patienten der Patientengruppe 5 durch.
Jeder Patient erhielt also im Durchschnitt 10,7 Inspektionen (Median: 10,5). 152
Inspektionen (71,4%) ergaben dabei keinen auf eine Progredienz suspekten
Befund, 61 Untersuchungen (28,6%) ergaben den Verdacht auf ein Fortschreiten
der Tumorerkrankung. Als weiterfiihrende Diagnostik zur Bestatigung des durch
die Inspektion gesteliten Verdachts wurden 4 Halssonographien, 17
Computertomographien der Halsregion und 10 Endoskopien (4 starre und 6
flexible Endoskopien) veranlaf3t. 30 positive Inspektionen fuhrten zu keiner
weiteren Diagnostik. 2 (3,3%) der 61 positiven ergaben einen falsch positiven
Befund, da sich der Verdacht auf ein Fortschreiten der Tumorerkrankung durch
die weiteren Untersuchungen nicht betatigen liel3. Ein falsch negatives Ergebnis
erbrachten in dieser Patientengruppe 6 Inspektionen (3,9%) bei 2 Patienten, bei
denen nach der primaren Strahlentherapie ein persistierender Tumor bekannt war.



Absolut Prozent

Richtig positiv 59 27,7%
Richtig negativ 146 68,6%
Falsch positiv 2 0,9%
Falsch negativ 6 2,8%
Insgesamt 213 100%

Tab. 5.10 Ergebnisse der inspektorischen Patientenuntersuchungen
in der Patientengruppe 5

Patientengruppe 6 (Larynxtumor - nur Radiatio)

Die 8 Patienten, die der Patientengruppe 6 zugeordnet wurden, erhielten im
Rahmen der Tumornachsorge 78 Inspektionen der priméaren Tumorregion.
Durchschnittlich erhielt jeder Patient 9,8 Inspektionen (Median: 9,5
Inspektionen). Insgesamt erbrachten 51 Inspektionen (65,3%) keinen
pathologischen Befund in bezug auf ein Fortschreiten der Tumorerkrankung. 27
Inspektionen bewerteten die Untersucher als positiv und veranlaf3ten daraufhin 3
Halssonographien, 4 Computertomographien, sowie 3 starre Endoskopien der
Rachenregion. 17 mal sahen die Untersucher keine Indikation zu weiterfihrender
Diagnostik. 3 der positiven Inspektionen erbrachten den ersten Hinweis auf eine
Progredienz, wobei sich in 2 Fallen durch die weitere Diagnostik Lokalrezidive
nachweisen lielRen, wahrend in einem Fall von einem persistierenden Tumor nach
priméarer Strahlentherapie ausgegangen wurde. In dieser Patientengruppe gibt es
keinen Hinweis auf das Vorliegen einer falsch positiven Inspektion, allerdings
mussen 2 Inspektionen (3,9%) als falsch negativ gewertet werden, da zuvor schon

ein persistierender Tumor durch eine Computertomographie nachgewiesen wurde.
5.6.2 Sonographie der Halsweichteile:
Bei den 110 Patienten in den 6 Patientengruppen wurden insgesamt 224

sonographische Untersuchungen der Halsweichteile durchgefiuihrt. Dabei konnte
bei 153 Halssonographien (68,3%) kein pathologischer Befund erhoben werden,



so dal3 das Ergebnis dieser Untersuchungen als negativ gewertet wurde. Bei 66
(29,5%) der sonographischen Halsuntersuchungen ergab sich der Verdacht auf ein
Fortschreiten der Tumorerkrankung. Der Nachweis von vergrofl3erten
Lymphknoten, der verdachtig auf eine Metastasierung in die regionaren
Lymphknoten ist oder der einer Raumforderung im ehemaligen Tumorgebiet mit
dem Verdacht auf ein Lokalrezidiv fuhrten zur positiven Wertung des Befundes.
In 5 Fallen (2,2%) lie3 der Untersuchungsbefund keinerlei Aussage zum Ergebnis
zu, da die Untersuchungsregion sonographisch nicht beurteilbar erschien.

Von den 224 sonographischen Untersuchungen der Halsweichteile wurden 162
(72,3%) bei den 66 Patienten mit einem primaren Hypopharynxkarzinom
durchgefiihrt. Davon ergab sich bei 118 Untersuchungen (72,8%) ein negativer
Befund, wahrend in 40 Fallen (24,7%) das Untersuchungsergebnis als positiv
bewertet wurde. Die als positiv gewerteten Untersuchungen ergaben 29 mal
(72,5%) den Nachweis vergrof3erter Lymphknoten mit den Verdacht auf eine
regiondre Lymphknotenmetastasierung und in 11 Fallen (27,5%) konnte eine
Raumforderung mit dem Verdacht auf ein lokales Tumorrezidiv entdeckt werden.
4 sonographische Untersuchungen (2,5%) ergaben kein verwertbares Ergebnis, da
sich die Anatomie des untersuchten Halses als nicht beurteilbar erwies.

Bei den 44 Patienten mit einem Primartumor des Larynx wurden im Rahmen der
Tumornachsorge 62 der 224 Halssonographien (27,7%) durchgefuhrt. Hierbei
konnte 35 mal (56,5%) kein pathologischer Befund erhoben werden. Bei 26
Untersuchungen (41,9%) wurde das Ergebnis vom Untersucher als positiv
gewertet. Hierbei stellten sich 20 mal (76,9%) vergrofRerte Lymphknoten dar und
in 6 Fallen (23,1%) wurde der Verdacht auf ein Lokalrezidiv gestellt. In einem
Fall (1,6%) konnte der Untersucher wegen der schlechten
Untersuchungsbedingungen kein verwertbares Ergebnis ermitteln.

In 8 Fallen (3,6%) besteht der Verdacht, dal3 die sonographische Untersuchung
der Halsweichteile ein falsch negatives Ergebnis erbracht hat, da zuvor oder direkt
im  Anschlu3  durchgefiihrte  weitere  Untersuchungen des gleichen
Untersuchungsgebietes eindeutig positive Befunde ergaben. 4 mal (1,8%) wurden
positive Sonographiebefunde als falsch positiv gewertet, da sich der Verdacht auf
Metastasierung bei der Inspektion und der Computertomographie des Halses nicht



bestétigte und auch nachfolgende sonographische Kontrollen keine Reproduktion
der Ergebnisse zeigten.
Bei der Betrachtung der einzelnen Patientengruppen ergeben sich folgende

Ergebnisse:

Patientengruppe 1 (Hypopharynxtumor - Op + Radiatio)

Bei den 43 in die Patientengruppe 1 eingeordneten Erkrankten wurden im
Rahmen der Tumornachsorge 128 Halssonographien durchgefiihrt. Diese
verteilten sich auf 29 Patienten, die mindestens eine Halssonographie in Rahmen
ihrer Tumornachsorgeuntersuchungen erhielten. Bei 14 Patienten wurde keine

sonographische Untersuchung der Halsweichteile durchgefihrt.

Anzahl der sonographischen
Halsuntersuchungen Anzahl der Patienten Prozent
0x sonographisch untersucht 14 32,6%
1x sonographisch untersucht 4 9,3%
2x sonographisch untersucht 5 11,6%
3x sonographisch untersucht 4 9,3%
4x sonographisch untersucht 5 11,6%
5x sonographisch untersucht 4 9,3%
6x sonographisch untersucht 0 0,0%
7x sonographisch untersucht 1 2,4%
8x sonographisch untersucht 3 7,0%
9x sonographisch untersucht 1 2,3%
10x sonographisch untersucht 1 2,3%
11x sonographisch untersucht 0 0,0%
12x sonographisch untersucht 1 2,3%
Insgesamt n=43 100%

Tab. 5.11 Anzahl der sonographischen Halsuntersuchungen pro Patient in der
Patientengruppe 1

In 92 Fallen (71,9%) konnte kein Fortschreiten der Tumorerkrankung gesehen
werden, so dafl} das Untersuchungsergebnis als negativ bewertet wurde. 33 mal
(25,8%) ergaben sich Hinweise auf eine Progredienz des Tumorleidens, der
Untersucher wertete die Untersuchung als positiv. Dabei stelliten sich 25 mal
(75,8%) suspekte, vergrofRerte Lymphknoten dar. Bei 12 dieser Untersuchungen
ergab sich erstmals der Verdacht auf das Vorliegen von Lymphknotenmetastasen.
In 8 Fallen (24,2%) konnte eine Raumforderung im Sinne eines Lokalrezidivs



entdeckt werden, wobei in zwei Fallen die Sonographie die erste positive
Untersuchung war. Die 33 positiven sonographischen Untersuchungen verteilten
sich auf 13 Patienten, bei denen mindestens ein Untersuchungsergebnis als positiv
gewertet wurde. 3 (2,3%) sonographische Untersuchungen ergaben wegen nicht
beurteilbaren Verhaltnissen keinen eindeutigen Befund.

Von den 92 als negativ beurteilten Halssonographien ergaben 3 (3,3%) ein falsch
negatives Ergebnis, da in allen 3 Fallen schon vor oder wenige Tage nach der
sonographischen Untersuchung sowohl die Inspektion als auch eine
Computertomographie des Halses einen positiven Befund mit dem Hinweis auf
ein Lokalrezidiv erbrachten.

Von den 33 positiv bewerteten Halssonographien ergaben 2 (6,1%) ein falsch
positives  Ergebnis, da die Inspektion und eine anschlieRende
Computertomographie des Halses keinen Hinweis auf vergrof3erte Lymphknoten
ergaben und in Kontrollsonographien des Halses spater ebenfalls keine suspekten

Lymphknoten mehr gefunden werden konnten.

Absolut Prozent

Richtig positiv 31 24,3%
Richtig negativ 89 69,5%
Falsch positiv 2 1,6%
Falsch negativ 3 2,3%
Ergebnislos 3 2,3%
Insgesamt 128 100%

Tab. 5.12 Ergebnisse der sonographischen Halsuntersuchungen in
der Patientengruppe 1

Patientengruppe 2 (Larynxtumor - Op + Radiatio)

In der Patientengruppe 2 wurden im Rahmen der Tumornachsorge 51
Halssonographien durchgefuhrt. Diese verteilten sich auf 17 Patienten mit
mindestens einer Untersuchung. 11 Patienten erhielten dagegen bei den

Nachsorgeuntersuchungen keine Sonographie der Halsweichteile.



Anzahl der sonographischen
Halsuntersuchungen Anzahl der Patienten Prozent
0x sonographisch untersucht 11 39,3%
1x sonographisch untersucht 6 21,4%
2x sonographisch untersucht 5 17,9%
3x sonographisch untersucht 2 7,1%
4x sonographisch untersucht 0 0,0%
5x sonographisch untersucht 1 3,6%
6x sonographisch untersucht 0 0,0%
7x sonographisch untersucht 2 7,1%
8x sonographisch untersucht 0 0,0%
9x sonographisch untersucht 0 0,0%
10x sonographisch untersucht 1 3,6%
Insgesamt n=28 100%

Tab. 5.13 Anzahl der sonographischen Halsuntersuchungen pro Patient in der
Patientengruppe 2

26 (51,0%) der 51 sonographischen Untersuchungen waren negativ, 24 (47,0%)
wurden als positiv gewertet. 18 mal (75,0%) ergaben sich vergroRerte
Lymphknoten als Hinweis auf eine Metastasierung in die regionaren
Lymphknoten. 6 mal war die Halssonographie die erste Untersuchung, die
suspekte Lymphknoten entdecken konnte. In 6 Fallen (25,0%) stellte man den
Verdacht auf das Vorliegen eines Lokalrezidivs. In dieser Patientengruppe konnte
einmal der erste Hinweis auf ein Rezidiv nach der Halssonographie gefunden
werden. Dabei verteilten sich die 24 positiven Halssonographien auf 14 Patienten.
Eine (2,0%) Halssonographie konnte keinen eindeutigen Befund liefern, da die
Halsweichteile durch ausgepragte Vernarbung nicht beurteilbar waren.

In der Patientengruppe 2 waren 2 (7,7%) der 26 mit einem negativen Ergebnis
durchgefuhrten Halssonographien falsch negativ, da bereits ein positiver
Computertomographiebefund vorlag. Aufgrund descomputertomographischen
Ergebnisses wurde in einem der beiden Falle eine Halsrevision mit positiven
Ergebnis (Lokalrezidiv) und im zweiten Fall eine starre endoskopische
Untersuchung mit PE mit Hinweis auf ein Lokalrezidiv durchgefiihrt.

Von den 24 mit einem positiven Befund durchgefiihrten Halssonographien
wurden 2 (8,3%) als falsch positiv gewertet, da die Inspektion keinen
pathologischen Befund ergab und eine Computertomographie des Halses keinen
Hinweis auf suspekte Lymphknoten ergab. Auch die Kontrollsonographien in



kurzen Zeitabstadnden ergaben keinen Hinweis auf das Vorliegen von vergrof3erten

Lymphknoten mehr.

Absolut Prozent

Richtig positiv 22 43,1%
Richtig negativ 24 47,1%
Falsch positiv 2 3,9%
Falsch negativ 2 3,9%
Ergebnislos 1 2,0%
Insgesamt 51 100%

Tab. 5.14 Ergebnisse der sonographischen Halsuntersuchungen in
der Patientengruppe 2

Patientengruppe 3 (Hypopharynxtumor - nur Op)

Bei allen 3 der in die Patientengruppe 3 eingeordneten Patienten wurden
iInsgesamt 4 sonographische Untersuchungen der Halsweichteile durchgefiihrt. Ein
Patient erhielt im Rahmen der Tumornachsorge eine Halssonographie, die ein
negatives Ergebnis erbrachte. Bei einem zweiten Erkrankten wurden im
Beobachtungszeitraum zwei Halssonographien durchgefuhrt, die ebenfalls beide
vom Untersucher als negativ gewertet wurden. Die zweite sonographische
Untersuchung ergab in diesem Fall ein falsch negatives Ergebnis, da 2 Wochen
zuvor eine flexible endoskopische Untersuchung mit einer PE-Entnahme den
Hinweis auf ein Lokalrezidiv ergab, welches wenige Tage nach der
Halssonographie durch eine starre endoskopische Untersuchung bestatigt wurde.
Die vierte Ultraschalluntersuchung des Halses zeigte eine Raumforderung im
Sinne eines Lokalrezidivs. In diesem Fall war die Halssonographie die erste
Untersuchung, in der der Verdacht auf ein Rezidiv ge&ul3ert werden konnte.

Patientengruppe 4 (Larynxtumor - nur Op)

Von den 8 der Patientengruppe 4 zugeordneten Erkrankten erhielten 3 innerhalb

des Beobachtungszeitraumes sonographische Untersuchungen der Halsweichteile.
Insgesamt wurden 5 Sonographien durchgefuhrt, von denen 4 negativ und 1



positiv waren. In der positiven Halssonographie zeigten sich suspekte, vergrol3erte
Lymphknoten, die sich spater auch bei den inspektorischen Untersuchungen des
Halses ertasten liel3en. Sie ergab erstmals den Verdacht auf eine Metastasierung in
die regionaren Lymphknoten. Die 4 negativen Untersuchungen verteilten sich auf
2 Patienten, wobei einer nur einmal sonographiert wurde, da der Hausarzt die
Tumornachsorge nach einem Jahr weiterfihrte. Die anderen 3 Halssonographien
wurden bei einem Patienten durchgefuhrt. Die erste Untersuchung ergab in
diesem Fall ein falsch negatives Ergebnis, da bei einer starren endoskopischen
Untersuchung ein Lokalrezidiv an der Uvula gesehen wurde, das sich bei der
anschlieBenden Resektion bestatigte. Im Verlauf ergab sich bei 2 weiteren
Halssonographien bei diesem Patienten kein Hinweis auf eine Progredienz der

Tumorerkrankung.

Patientengruppe 5 (Hypopharynxtumor - nur Radiatio)

In der Patientengruppe 5 wurden 30 sonographische Untersuchungen der
Halsregion durchgefiihrt. Diese verteilten sich auf 14 Patienten, die mindestens
eine Halssonographie im Rahmen der Tumornachsorgeuntersuchungen erhielten.
Bei 6 Patienten dieser Patientengruppe wurde keine Ultraschalluntersuchung der

Halsweichteile durchgefuihrt.

Anzahl der sonographischen

Halsuntersuchungen Anzahl der Patienten Prozent

0x sonographisch untersucht 6 30,0%
1x sonographisch untersucht 8 40,0%
2x sonographisch untersucht 1 5,0%
3x sonographisch untersucht 2 10,0%
4x sonographisch untersucht 2 10,0%
5x sonographisch untersucht 0 0,0%
6x sonographisch untersucht 1 5,0%
Insgesamt n=20 100%

Tab. 5.15 Anzahl der sonographischen Halsuntersuchungen pro Patient in der
Patientengruppe 5

Von den 30 Sonographien ergaben 23 (76,7%) keinen suspekten Befund und
damit ein negatives Ergebnis, wahrend 6 Untersuchungen (20,0%) als positiv



bewertet wurden. Dabei stellte der Untersucher 4 mal (66,7%) vergrof3erte,
suspekte Lymphknoten dar, 3 mal war die Halssonographie die erste
Untersuchung mit dem Hinweis auf eine Metastasierung in die regionaren
Lymphknoten. In 2 Fallen (33,3%) zeigte sich ein Lokalrezidiv, wobei die
Halssonographie in einem Fall die erste positive Untersuchung bei dem jeweiligen
Patienten war. Die 6 positiven Ultraschalluntersuchungen verteilten sich auf 5
verschiedene Patienten, bei 4 Patienten ergaben sie den ersten Verdacht auf eine
Progredienz der Tumorerkrankung. Bei einem Patienten wurde eine positive
Untersuchung mit vergrol3erten Lymphknoten kurzfristig mit gleichem Ergebnis
wiederholt. In einem Fall (3,3%) war die Untersuchung wegen ausgepréagter
Vernarbung und Schwellung nach der Strahlentherapie nicht beurteilbar.

Eine sonographische Untersuchung der Halsregion lieferte ein falsch negatives
Ergebnis, da schon in der vorhergegangenen Inspektion des Halses Hinweise auf
das Vorliegen eines nach der Strahlentherapie persistierenden Tumors entdeckt
wurden, die sich in einer anschlieBenden Computertomographie bestatigten.

Absolut Prozent

Richtig positiv 6 20,0%
Richtig negativ 22 73,4%
Falsch positiv 0 0,0%
Falsch negativ 1 3,3%
Ergebnislos 1 3,3%
Insgesamt 30 100%

Tab. 5.16 Ergebnisse der sonographischen Halsuntersuchungen in
der Patientengruppe 5

Patientengruppe 6 (Larynxtumor - nur Radiatio)

Bei den 8 in die Patientengruppe 6 eingeordneten Erkrankten wurden im Rahmen
der Tumornachsorgeuntersuchungen 6 Halssonographien durchgefihrt. Diese 6
Untersuchungen verteilten sich auf 4 Patienten, die 4 anderen erhielten im
Beobachtungszeitraum keine Ultraschalluntersuchung. 2 Patienten erhielten

jeweils eine Halssonographie mit negativem Ergebnis, ein Patient wurde 2 mal



sonographisch untersucht, wobei beide Untersuchungen negativ waren. Der 4.
Erkrankte erhielt ebenfalls 2 Halssonographien, wovon die erste negativ war und
die zweite multiple, suspekte Lymphknoten zeigte. In dieser Patientengruppe
ergab sich kein Anhalt fir das Vorliegen von falsch positiven oder falsch

negativen Befunden.

5.6.3 Computertomographie des Halses:

Die 110 Patienten der 6 Patientengruppen, die regelmal3ig an den
Tumornachsorgeuntersuchungen  teilnahmen,  erhielten  innerhalb  des
Beobachtungszeitraumes 231 computertomographische Untersuchungen des
Halses. Dabei wurde unterschieden, ob die Untersuchung von den Hals-Nasen-
Ohrenéarzten angemeldet wurde oder ob sie im Rahmen der Tumornachsorge
durch die Strahlentherapeuten stattfand, die bei den Patienten der
Patientengruppen 1, 2, 5 und 6 ihrerseits Tumornachsorgeuntersuchungen
durchfuhrten. AulRerdem wurde weiter unterschieden, ob die Untersuchung ohne
einen vorherigen Verdacht auf ein Fortschreiten der Tumorerkrankung
(Routineuntersuchung) veranlal3t wurde oder ob in einer zuvor durchgefiihrten
Untersuchung schon eine Progredienz des Tumorleidens vermutet wurde. Von den
231 durchgefiihrten Untersuchungen veranlaRten die HNO-Arzte 97 (42,0%), die
Stahlentherapeuten die anderen 134 (58,0%). Dabei waren von den 97 Uber die
HNO-KIlinik angemeldeten Computertomographien 33 Routineuntersuchungen
(34,0%) und 64 (66,0%) mit zuvor gestelltem Verdacht auf ein Tumorrezidiv oder
Lymphknotenmetastasen, wahrend die Strahlentherapeuten nur bei 16 (11,9%) der
von ihnen veranlal3ten Untersuchungen einen konkreten Verdacht besal3en. 118
(88,1%) der 134 Uber die Strahlentherapie angemeldeten Computertomographien
waren Routineuntersuchungen. Insgesamt konnte bei 147 (63,6%)
computertomographischen Untersuchungen kein Fortschreiten der
Tumorerkrankung gesehen werden, so dal3 diese negativ waren. Von den
negativen Untersuchungen wurde bei 38 (25,9%) die Indikation zur
Computertomographie von den HNO-Arzten gestellt, in 30 Fallen handelte es sich
dabei um Routineuntersuchungen, wahrend 8 mal ein vorher gestellter

Rezidivverdacht durch die Computertomographie nicht bestétigt werden konnte.



109 mal (74,1%) meldeten die Strahlentherapeuten die Untersuchung
routinemalRig an. Bei 81 (351%) der computertomographischen
Halsuntersuchungen ergab sich der Verdacht auf das Fortschreiten der
Tumorerkrankung, wobei auch hier neu aufgetretene vergrof3erte Lymphknoten
oder unklare Raumforderungen im ehemaligen Tumorgebiet zu einer positiven
Wertung des Computertomographiebefundes fuhrten. Bei den als positiv
bewerteten Untersuchungen sahen die HNO-Arzte die Indikation 59 mal (72,8%)
als gegeben. 3 mal (5,1%) ergab eine Routineuntersuchung den Hinweis auf ein
Lokalrezidiv, in 56 Féllen (94,9%) wurde die Computertomographie nach einem
zuvor geédulRerten Verdacht veranlal3t. In 22 Fallen (27,2%) ergab ein von der
Strahlentherapie veranlal3tes Computertomogramm ein positives Ergebnis. Dabei
existierte in 16 Fallen (72,7%) ein zuvor erhobener suspekter
Untersuchungsbefund und 6 mal (27,3%) ergab sich der Verdacht auf eine
Progredienz der Tumorerkrankung aus einer Routineanmeldung. Es zeigt sich,
daR die HNO-Arzte 1,6 computertomographische Untersuchungen anmeldeten,
um einen positiven Befund festzustellen. Von den Strahlentherapeuten muf3ten
dagegen 6,1 Computertomographien angefertigt werden, um einen positiven
Befund zu erhalten. In 3 Fallen (1,3%), die alle von den Arzten der
Strahlentherapie veranla3t wurden, ergab die Untersuchung kein konkretes
Ergebnis, da die anatomischen Verhéltnisse zu unibersichtlich waren und keine
Aussage in bezug auf die Fragestellung zulie3en.

Von den 231 computertomograpischen Untersuchungen des Halses wurden 162
(70,1%) bei den Patienten der Gruppen 1, 3 und 5 durchgefihrt, die alle an einem
Hypopharynxmalignom erkrankt waren. Es ergab sich in 105 (64,8%) Fallen ein
negativer Befund, 55 mal (34,0%) wurde das Untersuchungsergebnis als positiv
bewertet. Von diesen ergaben 47 Untersuchungen (85,5%) Hinweise auf das
Vorliegen einer Raumforderung, die fiir ein Lokalrezidiv sprechen kdnnte. Nur in
8 Faéllen (14,5%) sprach der positive computertomographische Befund fur
vergroRerte Lymphknoten in den regionaren Lymphknoten. Bei den Patienten mit
behandelten Hypopharynxkarzinomen konnten 2 Computertomogramme nicht
eindeutig bewertet werden.

Die 44 Erkrankten der Patientengruppen 2, 4 und 6 mit einem primaren
Larynxkarzinom erhielten im Rahmen der Tumornachsorge 69 (29,9%)



computertomographische Untersuchungen der Halsregion. Hierbei konnte bei 41
Untersuchungen (59,4%) kein pathologischer Befund erhoben werden. 27 mal
(39,1%) wurde das Ergebnis positiv gewertet, da ein suspekter Befund gesehen
werden konnte. In einem Fall (5,3%) zeigten sich vergrofRerte Lymphknoten, die
Im Sinne einer Metastasierung gedeutet wurden. 18 mal (84,7%) ergab sich der
Verdacht auf ein Lokalrezidiv. Eine Untersuchung (1,4%) ergab kein verwertbares
Ergebnis, da sich die Halsregion des Patienten als computertomographisch nicht
beurteilbar erwies.

7 Computertomographien (3,0%) der Halsregion ergaben einen falsch negativen
Befund, da zuvor oder wenige Tage spater andere Untersuchungen wie die
Inspektion des Halses, die Sonographie der Halsweichteile oder eine
endoskopische Untersuchung ein eindeutig positives Ergebnis erbrachten. In 6
Fallen (2,6%) wurde das Ergebnis der computertomographischen Untersuchung
als falsch positiv gewertet. Als Folge des positiven Befundes wurden weitere
Untersuchungen durchgeflhrt, die eindeutig negative Befunde erbrachten.
Genauere Ergebnisse ergeben sich bei der Betrachtung der einzelnen

Patientengruppen:

Patientengruppe 1 (Hypopharynxtumor - Op + Radiatio)

Die 43 Patienten mit einem primaren Hypopharynxkarzinom, die der
Patientengruppe 1 zugeordnet wurden, erhielten im Rahmen der Tumornachsorge
123 computertomographische Untersuchungen der Halsregion. Davon veranlal3ten
die HNO-Arzte 47 Untersuchungen, bei den anderen 76 stellten die Arzte der
Strahlentherapie die Indikation. Insgesamt verteilten sich die 123
Computertomographien auf 39 Patienten, 4 Patienten erhielten innerhalb des

Beobachtungszeitraumes keine Computertomographie.



Anzahl der

computertomographischen

Halsuntersuchungen Anzahl der Patienten Prozent

0x computertomographisch 4 9,3%
untersucht

1x computertomographisch 8 18,6%
untersucht

2x computertomographisch 11 25,6%
untersucht

3x computertomographisch 8 18,6%
untersucht

4x computertomographisch 4 9,3%
untersucht

5x computertomographisch 5 11,7%
untersucht

6x computertomographisch 1 2,3%
untersucht

7x computertomographisch 1 2,3%
untersucht

8x computertomographisch 0 0,0%
untersucht

9x computertomographisch 1 2,3%
untersucht
Insgesamt n=43 100%

Tab. 5.17 Anzahl der computertomographischen Halsuntersuchungen pro
Patient in der Patientengruppe 1

Von den 123 computertomographischen Untersuchungen dieser Patientengruppe
ergaben 84 (68,3%) keinen Hinweis auf eine Progredienz der Tumorerkrankung,
so dald diese als Untersuchungen mit negativem Ausgang gewertet wurden. Von
diesen meldeten 21 (25,0%) die HNO- und 63 (75,0%) die Arzte der
Strahlentherapie an. Dabei handelte es sich bei den 63 durch die
Strahlentherapeuten angemeldeten Computertomographien um
Routineuntersuchungen. Die HNO-Arzte veranlaRten ebenfalls 15 Routine-
Computertomographien mit negativem Ergebnis, in 6 Fallen bestatigte sich ein
zuvor geédul3erter Verdacht auf ein Lokalrezidiv nicht. In 37 Fallen (30,1%) war
das Ergebnis der computertomographischen Halsuntersuchung positiv, 29 mal
(78,4%) entdeckte man eine Raumforderung, die im Sinne eines Lokalrezidivs
gesehen wurde. Hier zeigte sich, dal3 26 (70,3%) der positiven und 20 (69,0%) der
Untersuchungen mit einem Rezidiv von der HNO-KIinik veranlal3t wurden, 24

dieser Untersuchungen meldeten die HNO-Arzte mit einem konkreten Verdacht



nach einem zuvor erhobenen suspekten Befund an. Nur in einem Fall ergab eine
routinemafig veranlaRte Computertomographie den ersten Hinweis auf das
Vorliegen eines Lokalrezidivs. In einem weiteren Fall ergab eine von den HNO-
Arzten angemeldete Computertomographie den ersten Hinweis auf eine
Metastasierung in die regionaren Lymphknoten. Die Strahlentherapeuten
meldeten 11 (29,7%) der positiven und 9 (31,0%) der Untersuchungen mit einem
Rezidiv an. Dabei konnten 2 der 9 Rezidive erstmals diagnostiziert werden, da sie
zufallig in Routineuntersuchungen entdeckt wurden. Bei 9 der durch die
Strahlentherapeuten veranlaf3ten computertomographischen Untersuchungen
bestand vorher schon ein konkreter Verdacht, 7 mal auf das Vorliegen eines
Lokalrezidivs und 2 mal gab es Hinweise auf Lymphknotenmetastasen. Also fiel
bei 4 Routine- Computertomographien erstmals eine Raumforderung auf, wobei
es sich 3 mal um ein Rezidiv und einmal um eine Lymphknotenmetastase
handelte. 2 mal waren die Strahlentherapeuten die Anmelder und 2 mal die HNO-
Arzte. 8 der 37 positiven Untersuchungen (21,6%) zeigten vergroRerte, suspekte
Lymphknoten, 7 mal nach zuvor positiver Halssonographie, einmal als
Zufallsbefund in einer computertomographischen Routineuntersuchung. Die 37
positiven Untersuchungen verteilen sich dabei auf 21 Patienten.

2 (1,6%) der von den Strahlentherapeuten angemeldeten
computertomographischen Untersuchungen zeigten keinen eindeutigen Befund,
da die anatomischen Verhéltnisse diesen nicht zuliel3en.

Von den 84 mit negativem Ergebnis durchgefihrten Computertomographien
ergaben 3 (3,6%) ein falsch negatives Ergebnis. In zwei von drei Fallen wurden
suspekte, vergrofRerte Lymphknoten Ubersehen, die durch die Halssonographie
eindeutig nachgewiesen werden konnten. Einmal wurde ein Lokalrezidiv
ubersehen , das zuvor schon in einer sonographischen Untersuchung gesehen
wurde und wenige Tage spater trotz des negativen computertomographischen
Befundes durch einen endoskopischen Eingriff gesichert werden konnte. Alle 3
Untersuchungen wurden dabei von den Arzten der Strahlentherapie veranlaft.
Von den 37 positiven computertomographischen Halsuntersuchungen wurden 6
(16,2%) als falsch positiv gewertet. In 4 Féllen steliten die Untersucher den
dringenden Verdacht auf ein Lokalrezidiv, der sich in allen 4 Fallen in zum Teil
wiederholten endoskopischen Untersuchungen nicht bestétigte. 2 mal ergaben



auch zusatzliche sonographische Kontrollen keinen Anhalt flir das Vorliegen

eines Rezidivs. In 2 Féllen ergaben sich in der Computertomographie Hinweise
auf suspekte Lymphknoten, die sich in einem Fall trotz der guten sonographischen
Darstellung der Halsregion bei wiederholten Kontrollsonographien nicht

nachweisen lieRen. Im zweiten Fall zeigte sich in der Sonographie eine
Speicheldrisenentzindung, die in der Computertomographie verkannt wurde.
Von den 6 falsch positiven Untersuchungen meldeten die beiden verschiedenen

Stellen jeweils 3 an.

Absolut Prozent

Richtig positiv 31 25,2%
Richtig negativ 81 65,9%
Falsch positiv 6 4,9%
Falsch negativ 3 2,4%
Ergebnislos 2 1,6%
Insgesamt 123 100%

Tab. 5.18 Ergebnisse der computertomographischen
Halsuntersuchungen in der Patientengruppe 1

Patientengruppe 2 (Larynxtumor - Op + Radiatio)

In der Patientengruppe 2 wurden im Rahmen der Tumornachsorge 54
computertomographische Untersuchungen bei den 28 Patienten durchgefihrt. 24
(44,4%)dieser Untersuchungen meldeten die Arzte, die in der HNO-Klinik an der
Tumorsprechstunde teilnahmen, an. 11 dieser Untersuchungen waren
routinemafig ohne einen Verdacht angemeldet worden, wahrend sich bei 13 zuvor
ein suspekter Befund ergeben hatte. Die Arzte der strahlentherapeutischen
Tumornachsorge veranlaf3ten 30 (55,6%) der Untersuchungen, wovon 26 Routine-
Computertomographien waren und in 4 Fallen auf einen suspekten Befund
reagiert wurde. Die 54 Computertomographien verteilten sich auf 24 Patienten,
die anderen 4 Patienten dieser Gruppe erhielten im Beobachtungszeitraum keine

computertomographische Untersuchung.



Anzahl der

computertomographischen

Halsuntersuchungen Anzahl der Patienten Prozent

0x computertomographisch 4 14,3%
untersucht

1x computertomographisch 8 28,6%
untersucht

2x computertomographisch 8 28,6%
untersucht

3x computertomographisch 4 14,3%
untersucht

4x computertomographisch 3 10,6%
untersucht

5x computertomographisch 0 0,0%
untersucht

6x computertomographisch 1 3,6%
untersucht
Insgesamt n=28 100%

Tab. 5.19 Anzahl der computertomographischen Halsuntersuchungen pro
Patient in der Patientengruppe 2

Negative Ergebnisse ohne einen Anhalt auf eine Progredienz der
Tumorerkrankung ergaben 32 (59,3%) der 54 durchgefiihrten Untersuchungen.
Angemeldet wurden 9 (28,1%) davon durch die HNO-KIlinik, 8 mal handelte es
sich um Routineuntersuchungen, in einem Fall bestétigte sich der zuvor gedul3erte
Verdacht auf ein Lokalrezidiv nicht. 23 (71,9%) der negativen
computertomographischen Untersuchungen wurden durch die Strahlentherapeuten
routinemallig veranlat. Die 21 Computertomographien (38,9%) mit einem
positiven Ergebnis zeigten alle Raumforderungen, die am ehesten einem
Lokalrezidiv entsprachen. VergroR3erte Lymphknoten konnten in dieser
Patientengruppe bei keiner der durchgefiuihrten Untersuchungen entdeckt werden.
Bei 15 (71,4%) der positiven computertomograhischen Untersuchungen stellten
die HNO-Arzte die Indikation, alle 15 mal hatte eine vorangegangene
Untersuchung einen  suspekten Befund ergeben, keine der 11
Routineanmeldungen ergab einen Verdacht auf ein Fortschreiten der
Tumorerkrankung. 6 mal (28,6%) zeigten von den Strahlentherapeuten
angemeldete Computertomographien ein Lokalrezidiv, dabei bestand 4 mal ein
konkreter Verdacht, in 2 Fallen bestand dieser nicht. 2 (9,5%) der 21
Untersuchungen fuihrten erstmals zu dem Verdacht auf ein Rezidiv, welches sich



dann in weiteren Untersuchungen auch bestatigte. Von diesen Routine-
Computertomographien meldeten die HNO-Arzte keines und die
Strahlentherapeuten 2 an. Insgesamt verteilten sich die 21 positiven
Untersuchungen auf 14 Patienten.

In dieser Patientengruppe ergab eine von der Strahlentherapie angemeldete
Computertomographie keinen eindeutigen Befund, da die Untersuchung durch
Vernarbungen und Odem nicht beurteilbar war.

2 (3,7%) der 54 computertomographischen Untersuchungen zeigten falsch
negative Befunde, in einem von der HNO-KIinik angemeldeten Fall ergab sich in
einer Halssonographie zuvor schon der Verdacht auf ein Rezidiv, der sich spater
durch eine Endoskopie bestatigte. Im zweiten Fall wurde ein Rezidiv durch eine
routinemafige endoskopische Untersuchung entdeckt und histologisch gesichert,
eine 2 Wochen zuvor von der Strahlentherapie veranlal3te Computertomographie

war als negativ bewertet worden.

Absolut Prozent

Richtig positiv 21 38,9%
Richtig negativ 30 55,6%
Falsch positiv 0 0,0%
Falsch negativ 2 3,7%
Ergebnislos 1 1,8%
Insgesamt 54 100%

Tab. 5.20 Ergebnisse der computertomographischen
Halsuntersuchungen in der Patientengruppe 2

Patientengruppe 3 (Hypopharynxtumor - nur Op)

In der Patientengruppe 3 wurde nur eine computertomographische Untersuchung
durch die HNO-Arzte veranlaRt, ohne daR ein konkreter Verdacht bestand. Sie
erbrachte ein negatives Ergebnis. Der T1-Patient entwickelte 8 Monate spéater ein

durch die Endoskopie entdecktes Rezidiv und wurde einer erneuten Operation



zugefuhrt. Danach war der Patient innerhalb des Beobachtungszeitraumes

rezidivfrei.

Patientengruppe 4 (Larynxtumor - nur Op)

In der Patientengruppe 4 veranlalten die HNO-Arzte 2 Computertomographien
bei einem Patienten, die hier beide routinemafllig angemeldet wurden und ein
negatives Ergebnis erbrachten. Der Patient blieb im Verlauf der Tumornachsorge

rezidivfrei, erhielt aber keine weitere computertomographische Untersuchung.

Patientengruppe 5 (Hypopharynxtumor - nur Radiatio)

Bei den 20 Erkrankten der Patientengruppe 5 wurden im Rahmen der

Tumornachsorge 38 computertomographische Untersuchungen der Halsregion
durchgefihrt. 15 (39,5%) dieser Untersuchungen wurden durch die Arzte der
HNO-KIlinik angemeldet, bei 23 (60,5%) stellte die Strahlentherapeuten die

Indikation. 16 Patienten erhielten mindestens eine computertomographische
Untersuchung des Halses, bei 4 wurde im Rahmen der Tumornachsorge auf

Computertomographien verzichtet.

Anzahl der

computertomographischen

Halsuntersuchungen Anzahl der Patienten Prozent

0x computertomographisch 4 20,0%
untersucht

1x computertomographisch 5 25,0%
untersucht

2x computertomographisch 6 30,0%
untersucht

3x computertomographisch 2 10,0%
untersucht

4x computertomographisch 1 5,0%
untersucht

5x computertomographisch 1 5,0%
untersucht

6x computertomographisch 1 5,0%
untersucht
Insgesamt n=20 100%

Tab. 5.21 Anzahl der computertomographischen Halsuntersuchungen pro
Patient in der Patientengruppe 5



20 der 38 Untersuchungen ergaben einen negativen Befund, ein Fortschreiten der
Tumorerkrankung konnte nicht nachgewiesen werden. Nur 2 (10,0%) der
Untersuchungen mit negativem Ergebnis wurden durch die HNO- Arzte veranlafRt,
jeweils eine ohne vorherigen Verdacht und eine, bei der der Patient subjektive
Beschwerden &ufRerte und so der Verdacht auf das Fortschreiten der
Tumorerkrankung bestand. 18 (90,0%) der 20 von den Strahlentherapeuten
routinemaflig angemeldeten Untersuchungen zeigten einen negativen Befund,
positive Ergebnisse erbrachten in dieser Patientengruppe 18 Untersuchungen, die
alle eine Raumforderung ergaben, die entweder einem Lokalrezidiv (7 Falle) oder
einem persistierenden Tumor (5 Falle) entsprachen. Eine der positiven
Untersuchungen ergab den ersten Hinweis auf das Vorliegen eines Rezidivs,
wobei diese von den Strahlentherapeuten veranlal3t wurde. Eine weitere von den
Strahlentherapeuten routinemaf3ig veranla3te Computertomographie zeigte
erstmals, dafd der Tumor nach der primaren Strahlentherapie persistierte. Von den
15 uber die HNO-Klinik angemeldeten Computertomographien erbrachten 13
(86,7%) einen positiven Befund, wahrend nur 5 der 23 Untersuchungen (21,8%)
durch die Strahlentherapie positiv waren. Bei 3 strahlentherapeutischen
Computertomographien bestand durch die Inspektion, die durch die HNO-Arzte
durchgefuhrt wurde, zuvor der Verdacht auf einen persistierenden Tumor. In zwei
Fallen entdeckten die Arzte der Strahlentherapie in Routineuntersuchungen eine
Progredienz des Leidens. Die HNO-Arzte veranlaRten 13 der 18 Untersuchungen
(72,2%) mit einem positiven Ergebnis, dabei handelte es sich allerdings in keinem
Fall um eine Routineuntersuchung, bei der ein Rezidiv entdeckt werden konnte,
bei allen 13 von den HNO-Arzten veranlalRten Computertomographien erbrachte
eine zuvor durchgefiihrte Untersuchung einen verdachtigen Befund. Die positiven
Untersuchungsbefunde verteilten sich auf 9 der Patienten.

Von den 20 computertomographischen Untersuchungen mit einem negativen
Ergebnis missen 2 (10,0%) als falsch negativ bewertet werden. In einem Fall
ergab die Inspektion mehrfach den Verdacht auf einen persistierenden Tumor
nach der abgeschlossenen primaren Strahlentherapie, der sich im Verlauf
endoskopisch  sichern lieB. Eine durch die HNO-Arzte veranlaRte
Computertomographie zur weiteren Diagnostik erbrachte aber keinen Hinweis auf
den Tumor. Auch im zweiten Fall ergab eine Computertomographie, in diesem



Fall durch die Strahlentherapeuten 2 Wochen nach dem Ende der Strahlentherapie
angemeldet, keinen Tumornachweis trotz positiver Inspektion und
Beschwerdesymptomatik des Patienten. Eine kurzfristige
computertomographische Kontrolle zeigte dann einen grol3en persistierenden

Tumor.
Absolut Prozent
Richtig positiv 18 47,4%
Richtig negativ 18 47,4%
Falsch positiv 0 0,0%
Falsch negativ 2 5,2%
Ergebnislos 0 0,0%
Insgesamt 38 100%

Tab. 5.22 Ergebnisse der computertomographischen
Halsuntersuchungen in der Patientengruppe 5

Patientengruppe 6 (Larynxtumor — nur Radiatio)

Die 8 Patienten, die der Patientengruppe 6 zugeordnet wurden, erhielten im
Rahmen der Tumornachsorge 13 computertomographische Untersuchungen der
Halsregion. Von diesen ergaben 8 (61,5%) einen negativen Befund, 5 (38,5% )
zeigten ein Fortschreiten der Tumorerkrankung. 8 der 13 Untersuchungen wurden
von den Arzten der HNO-Klinik veranlaBt, dabei handelte es sich in jeweils 4
Fallen um eine Routineuntersuchung bzw. um eine Kontrolle eines suspekten
Vorbefundes. Die Strahlentherapeuten meldeten die Ubrigen 5 als
Routineuntersuchungen an, die alle ein negatives Ergebnis erbrachten. Bei den 3
anderen negativen Untersuchungen stellten folglich die HNO-Arzte die Indikation
zur Routine-Computertomographie, ebenso wie bei den 5 Untersuchungen mit
einem positiven Ergebnis. 3 der positiven Computertomographien des Halses
ergaben Hinweise auf das Vorliegen eines lokalen Tumorrezidivs, nachdem der
Verdacht zuvor in der Inspektion geéul3ert worden war, 2 weitere zeigten einen
persistierenden Tumor nach primarer Strahlentherapie, der in beiden Fallen zuvor

schon durch andere Untersuchungen gesehen werden konnte.



5.6.4 Endoskopische Untersuchungen des oberen
Aerodigestivtraktes:

In allen 6 Patientengruppen wurden im Rahmen der Tumornachsorge 228
endoskopische Untersuchungen des oberen Aerodigestivtraktes durchgefihrt.
Dabei unterteilten sich diese in die flexible Endoskopie, die bei den Patienten
ambulant am selben Tag wie die anderen Tumornachsorgeuntersuchungen
durchgefuhrt wurde, und in die starre endoskopische Untersuchung, fur die die
Patienten einem stationaren Aufnahmetermin bekamen. Von den 228
Endoskopien waren 132 (57,9%) starre, die in Narkose durchgefihrt wurden,
sowie 96 (42,1%) flexible in Lokalan&sthesie. Die Indikation fir 50 (37,8%) der
starren und 21 (21,9%) der flexiblen endoskopischen Untersuchungen stellten die
Arzte in der Tumorsprechstunde nach suspekten Ergebnissen in den anderen
Untersuchungen wie Inspektion, Sonographie oder Computertomographie des
Halses. Die anderen 82 (62,1%) starren bzw. 75 (78,1%) flexiblen
Untersuchungen erfolgten routinemafdig, ohne dal3 ein konkreter Verdacht auf die
Progredienz der Tumorerkrankung bestand. Insgesamt ergaben 187 endoskopische
Untersuchungen (82,0%) einen negativen Befund ohne einen Anhalt fir ein
Rezidiv oder ein Zweit-Karzinom. In 37 Fallen (16,2%) konnte ein Tumorrezidiv
oder ein Osophagus-Zweit-Karzinom gefunden werden, welches sich dann durch
eine PE und anschlieBende Histologie sichern lie3. Unter den 37 positiven
Untersuchungen befanden sich 33 (89,2%), die nach dem Hinweis einer
vorangegangenen Diagnostik mit einem konkreten Verdacht durchgefiihrt wurden.
28 (62,2%) der 45 Rezidive, die im gesamten Patientengut gefunden wurden,
konnten durch endoskopische Untersuchungen gesichert werden. 4 (10,8%) der 37
positiven Ergebnisse zeigten sich nach einer routinemaldig veranlal3ten
Untersuchung. Aus insgesamt 157 Routine- Endoskopien, die ohne einen
konkreten Verdacht auf das Vorliegen eines Rezidivs durchgefihrt wurden,
ergaben also 4 (2,6%) ein positives Ergebnis, in denen ein Lokalrezidiv
nachgewiesen werden konnte.

Die 66 Patienten mit einem primaren Hypopharynxkarzinom erhielten 159
endoskopische Untersuchungen, wovon 108 (67,9%) routinemaf3ig und 51
(32,1%) nach einem positiven Ergebnis einer Voruntersuchung erfolgten. In 106



von 108 Fallen (98,1%) ergab sich in den routineméfRig durchgefiihrten
Endoskopien ein negativer Befund, wahrend von den 51 Untersuchungen mit
vorherigem Verdacht 26 (51,0%) negativ waren. Dagegen sicherte man bei 18
Patienten (35,3%) den schon im voraus gestellten Verdacht auf ein Lokalrezidiv,
in 3 Fallen (5,9%) zeigten die wegen zunehmender Dysphagie veranlal3ten
Untersuchungen jeweils ein Zweit-Karzinom des Osophagus. Von den
Routineendoskopien waren dagegen nur 2 (1,9%) positiv. In 5 Fallen (3,1%)
mul3te eine flexible endoskopische Untersuchung ohne ein Ergebnis abgebrochen
werden, da der Patient (1 mal) diese nicht tolerierte oder die veranderte Anatomie
und der ausgepragte Rezidivtumor (4 mal) diese nicht zulieBen. In einem Fall
bestand dann die Indikation fur die stationdre Aufnahme zu einer starren
endoskopischen Untersuchung.

Bei den 44 Patienten mit einem primaren Larynxtumor wurden 69 der 228
endoskopischen Untersuchungen des oberen Aerodigestivtraktes durchgefihrt.
Hierbei verteilten sich 49 (71,0%) auf routinemaf3ig veranlaf3te Unterschungen
und 20 mal (29,0%) wurde die Indikation nach vorherigen suspekten Befunden
gestellt. Von den 49 endoskopischen Untersuchungen, die ohne einen konkreten
Anhalt fur eine Progredienz der Tumorerkrankung durchgefiihrt wurden, konnte
in 2 Fallen (4,1%) die Diagnose eines Lokalrezidivs gestellt werden. 47 mal
(95,8%) konnte kein pathologischer Befund erhoben werden. Bei den 20
Patienten, die wegen einer positiven Voruntersuchung endoskopiert wurden,
bestétigte sich in 12 Fallen (60,0%) der Verdacht auf das Fortschreiten der
Tumorerkrankung, wobei sich 11 mal ein Lokalrezidiv darstellte und in einem
Fall ein Osophagus-Zweit-Karzinom entdeckt werden konnte. 8 mal (40,0%)
konnte trotz der vorherigen positiven Diagnostik kein auffalliger Befund wahrend
der Endoskopie erhoben werden.

6 (2,6%) der Endoskopien, die wegen des hochgradigen Verdachtes auf ein
Lokalrezidiv veranlal3t wurden, ergaben ein falsch negatives Ergebnis. Dabei
handelte es sich um 3 starre und 3 flexible Untersuchungen. Es zeigten sich in
mehreren unterschiedlichen Kontrolluntersuchungen vor und nach der negativen
Endoskopie eindeutige Hinweise auf das Vorliegen eines Lokalrezidivs.

Bei der Aufschlisselung in die verschiedenen Patientengruppen ergeben sich
folgende Beobachtungen:



Patientengruppe 1 (Hypopharynxtumor - Op + Radiatio)

Bei den 43 Patienten mit einem primaren Hypopharynxkarzinom, die der
Patientengruppe 1 zugeordnet wurden, fiihrten die Arzte der HNO-Klinik im
Rahmen der Tumornachsorge 108 endoskopische Untersuchungen des Pharynx,
Larynx und des Osophagus durch. In die verschiedenen Untersuchungen aufgeteilt
ergeben sich 45 (41,7%) flexible und 63 (58,3%) starre Endoskopien. Dabei
verteilten sich die 108 Untersuchungen auf 36 Patienten. Bei den Ubrigen wurde

dagegen im Rahmen der Tumornachsorge keine endoskopische Untersuchung

durchgefuhrt.

Anzahl der endoskopischen

Untersuchungen Anzahl der Patienten Prozent
0x endoskopisch untersucht 7 16,3%
1x endoskopisch untersucht 12 27,9%
2x endoskopisch untersucht 9 20,9%
3x endoskopisch untersucht 5 11,7%
4x endoskopisch untersucht 4 9,3%
5x endoskopisch untersucht 1 2,3%
6x endoskopisch untersucht 2 4,7%
7x endoskopisch untersucht 0 0,0%
8x endoskopisch untersucht 1 2,3%
9x endoskopisch untersucht 0 0,0%
10x endoskopisch untersucht 1 2,3%
11x endoskopisch untersucht 0 0%
12x endoskopisch untersucht 1 2,3%

Insgesamt n=43 100%

Tab. 5.23 Anzahl der endoskopischen Untersuchungen des oberen
Aerodigestivtraktes pro Patient in der Patientengruppe 1

Insgesamt ergaben 93 (86,1%) der 108 Endoskopien ein negatives Ergebnis ohne
den Anhalt fur das Vorliegen eines Lokalrezidivs. 40 (88,9%) der flexiblen
endoskopischen Untersuchungen zeigten einen unauffalligen Befund, 5
Untersuchungen (11,1%) erbrachten den Nachweis eines Rezidivs und wurden
folglich als positiv bewertet. Alle Untersuchungen mit einem suspekten Befund
fuhrten zur Entnahme von PE, mit deren Hilfe sich der Verdacht auf ein
Lokalrezidiv histologisch sichern lie3. Von den 63 in Narkose durchgefuhrten
starren endoskopischen Untersuchungen endeten 53 (84,1%), ohne dal3 sich ein
Hinweis auf ein Rezidiv finden lie3. Durch die starre Endoskopie einschliel3lich



der histologischen Aufarbeitung nach der Entnahme von Biopsien konnte in 10
Fallen (15,9%) ein lokales Tumorrezidiv bewiesen werden.

Bei der ndheren Betrachtung der vorherigen Untersuchungsbefunde zeigt sich, dal3
34 (75,6%) der 45 flexiblen Endoskopien durchgefiihrt wurden, ohne daf3 sich
zuvor in einer anderen Untersuchung ein konkreter Verdacht auf das Fortschreiten
der Tumorerkrankung ergab. Dagegen stelite man 11 mal die Indikation zur
flexiblen Endoskopie, nachdem zuvor eine Voruntersuchung einen suspekten
Befund ergeben hatte. Alle 34 flexiblen Routineendoskopien erbrachten ein
negatives Ergebnis, in keinem Fall konnte in dieser Patientengruppe erstmals ein
Tumorrezidiv ohne vorherigen Verdacht gefunden werden. Von den 11
Untersuchungen mit einer konkreten Indikation lief3 sich in 5 Fallen (45,5%) der
vorher geaul3erte Verdacht auf ein Lokalrezidiv durch die flexible Endoskopie
nicht beweisen. In 5 Fallen (45,5%) gelang dagegen die Bestatigung des zuvor
geaullerten Verdachtes. Eine dieser Untersuchungen (9,0%) muf3te ergebnislos
abgebrochen werden.

Bei den starren endoskopischen Untersuchungen wurden 35 (55,6%) ohne einen
konkreten Tumorverdacht durchgeftihrt, die dann zu den Routineuntersuchungen
in dem weiter oben beschriebenen Nachsorgeplan gezahlt wurden und die
ebenfalls alle ein negatives Ergebnis lieferten. 28 mal (44,4%) fuhrte man die
starre Endoskopie zum Nachweis bzw. Ausschluld eines in einer Voruntersuchung
gestellten Rezidivverdachtes durch. Dabei konnte in 17 Fallen (60,7%) der
Rezidivverdacht nicht nachvollzogen werden, da der endoskopische Befund und
die entnommenen Biopsien negativ waren. 10 mal (35,7%) bestatigte sich durch
die starre Endoskopie der vorherige Verdacht auf ein Lokalrezidiv.

Die 5 positiven flexiblen und die 10 positiven starren Endoskopien verteilten sich
in dieser Patientengruppe auf 11 Patienten, von denen bei 4 jeweils 2 positive
endoskopische Untersuchungen durchgefuhrt wurden.

In 2 Fallen mul3te eine begonnene endoskopische Untersuchung ergebnislos
abgebrochen werden. Ein Patient konnte die flexible Endoskopie trotz der
Lokalanasthesie nicht tolerieren, so daf3 die Untersuchung als starre Endoskopie in
Narkose mit negativem Ergebnis wiederholt wurde. Eine starre endoskopische
Untersuchung mufdte wegen eines ausgepragten Lokalrezidivs abgebrochen

werden, da es nicht gelang, den Tumor zu passieren, ohne diesen zu verletzen.



Von den 93 endoskopischen Untersuchungen mit einem negativen Ergebnis zeigte
sich 2 mal (2,2%) eine so eindeutige Befundkonstellation fur das Vorliegen eines
Rezidivs, dal3 die negative Endoskopie als falsch negativ gewertet werden muf3.

Hierbei handelte es sich je einmal um eine falsch negative starre Endoskopie und

um eine falsch negative flexible endoskopische Untersuchung.

engruppe 1

Absolut Prozent
Richtig positiv 10 15,9%
Richtig negativ 48 76,1%
Falsch positiv 0 0,0%
Falsch negativ 2 3,2%
Ergebnislos 1 1,6%
Insgesamt 63 100%

Tab. 5.24 Ergebnisse der starren Endoskopien in der Patient

Absolut Prozent

Richtig positiv 5 11,2%
Richtig negativ 38 84,4%
Falsch positiv 0 0,0%
Falsch negativ 1 2,2%
Ergebnislos 1 2,2%
Insgesamt 45 100%

Tab. 5.25 Ergebnisse der flexiblen Endoskopien in der Patientengruppe 1

Patientengruppe 2 (Larynxtumor - Op + Radiatio)
Bei den 28 in die Patientengruppe 2 eingeordneten an einem primaren
Larynxkarzinom erkrankten Patienten wurden im Rahmen der Tumornachsorge

47 endoskopische Untersuchungen durchgefihrt. 18 mal handelte es sich um

flexible und 29 mal um starre Endoskopien. Dabei wurden 17 Patienten

mindestens einmal endoskopisch untersucht.



Anzahl der endoskopischen
Untersuchungen Anzahl der Patienten Prozent
0x endoskopisch untersucht 11 39,3%
1x endoskopisch untersucht 9 32,1%
2x endoskopisch untersucht 2 7,1%
3x endoskopisch untersucht 3 10,7%
4x endoskopisch untersucht 0 0,0%
5x endoskopisch untersucht 0 0,0%
6x endoskopisch untersucht 1 3,6%
7x endoskopisch untersucht 0 0,0%
8x endoskopisch untersucht 0 0,0%
9x endoskopisch untersucht 1 3,6%
10x endoskopisch untersucht 1 3,6%
Insgesamt n=28 100%

Tab. 5.26 Anzahl der endoskopischen Untersuchungen des oberen
Aerodigestivtraktes pro Patient in der Patientengruppe 2

Ein positiver Untersuchungsbefund mit dem Nachweis eines Lokalrezidivs zeigte
sich in 11 Fallen (23,4%), ein negatives Ergebnis stellte sich bei 36 (76,6%)
Endoskopien heraus. Bei der Betrachtung der 18 flexiblen endoskopischen
Untersuchungen ergibt sich, dal3 15 (83,3%) ohne den vorherigen Verdacht auf
ein Tumorrezidiv durchgefiihrt wurden. In 3 Fallen (16,7%) hatten frihere
Untersuchungen einen Hinweis auf ein Lokalrezidiv erbracht und so die
Indikation fir die flexible Endoskopie ergeben. 2 mal war das Ergebnis dieser
Untersuchungen ohne Tumorverdacht negativ, in einem Fall konnte das
vorbeschriebene Rezidiv nachgewiesen werden, d.h. von den 18 flexiblen
endoskopischen Untersuchungen erbrachte nur eine (5,6%) ein positives Ergebnis.
Von den 29 starren endoskopischen Untersuchungen konnte in 19 Fallen (65,5%)
kein pathologischer Befund erhoben werden, so dal3 diese als negativ bewertet
wurden. In 10 (34,5%) der starren Endoskopien lieR sich dagegen ein
Tumorrezidiv finden und durch eine PE mit anschlieBender Aufarbeitung
histologisch sichern. Von den 19 starren endoskopischen Untersuchungen mit
einem negativen Ergebnis wurden 15 (78,9%) ohne einen konkreten
Rezidivverdacht im Rahmen der Routineuntersuchungen durchgefiihrt. In 4
(30,8%) von 13 Fallen lie3 sich trotz eines vorher gestellten Verdachtes ein
Lokalrezidiv nicht nachweisen und auch durch spatere Diagnostik konnte der
Verdacht nicht aufrecht erhalten werden, so dal3 die positive Voruntersuchung als



falsch positiv bewertet werden muf3. 9 (69,2%) der 13 starren Endoskopien, die
nach einem im voraus gestellten Rezidivverdacht veranlal3t wurden, zeigten in der
Untersuchung ebenfalls ein Tumorrezidiv und lieferten ein positives Ergebnis.
Eine starre endoskopische Untersuchung zeigte, ohne dald zuvor der Verdacht auf
ein Lokalrezidiv gestellt werden konnte, in einer routinemafRlig veranlaf3ten
Untersuchung ein Tumorrezidiv, welches ebenfalls durch eine Biopsie
histologisch gesichert wurde. Unter 16 starren Endoskopien, die im Rahmen der
Routineuntersuchungen durchgefuhrt wurden, zeigte also eine (6,3%) ein
Tumorrezidiv.

Die 11 positiven endoskopischen Untersuchungen verteilten sich in dieser
Patientengruppe 2 auf 7 Erkrankte. Bei 2 Patienten wurden jeweils 3 positive
Endoskopien durchgefiihrt.

Eine der 36 negativen endoskopischen Untersuchungen muf als falsch negativ
bewertet werden. Dabei handelte es sich um eine der beiden flexiblen
Endoskopien, die trotz des vorher gestellten Tumorverdachtes ein negatives
Ergebnis erbrachten. Bei diesem Patienten wurde durch die Inspektion des Halses
der Rezidivverdacht gestellt und dieser bestétigte sich 2 Wochen nach der
negativen flexiblen Endoskopie bei dem Patienten post mortem in der Sektion, die

ein grol3es Lokalrezidiv zeigte.

Absolut Prozent

Richtig positiv 10 34,5%
Richtig negativ 19 65,5%
Falsch positiv 0 0,0%
Falsch negativ 0 0,0%
Ergebnislos 0 0,0%
Insgesamt 29 100%

Tab. 5.27 Ergebnisse der starren Endoskopien in der Patientengruppe 2



Absolut Prozent
Richtig positiv 1 5,6%
Richtig negativ 16 88,8%
Falsch positiv 0 0,0%
Falsch negativ 1 5,6%
Ergebnislos 0 0,0%
Insgesamt 18 100%

Tab. 5.28 Ergebnisse der flexiblen Endoskopien in der Patientengruppe 2

Patientengruppe 3 (Hypopharynxtumor — nur Op)

Bei den 3 Patienten in dieser Patientengruppe wurden insgesamt 20
endoskopische Untersuchungen durchgefiihrt. Dabei handelte es sich um 12
flexible und 8 starre Endoskopien. 17 endoskopische Untersuchungen entfielen
auf einen Patienten, bei dem ein TINOMO-Hypopharynxkarzinom diagnostiziert
und primar operiert wurde. Alle 12 flexible Endoskopien dieser Patientengruppe
wurden bei diesem Patienten durchgefihrt und alle ergaben ein negatives
Ergebnis ohne einen Hinweis auf ein Lokalrezidiv. Allerdings muf3 bei einer das
Ergebnis als falsch negativ gewertet werden, da schon 3 Monate vor dieser
Untersuchung in einer starren Endoskopie ein Tumorrezidiv gesichert werden
konnte, welches sich in einer starren Kontrollendoskopie kurze Zeit nach der
falsch negativen Untersuchung auch wieder nachweisen lie3. Von den 5 starren
endoskopischen Untersuchungen, die bei diesem Patienten veranlaf3t wurden,
bestand in 4 Fallen zuvor kein Rezidivverdacht. Trotzdem konnte in der zweiten
starren Routineendoskopie ein Rezidiv gefunden und gesichert werden. Der
Patient lehnte danach fir 3 Monate jede Therapie ab, ehe er sich mit dem Progrel3
der Tumorerkrankung wieder vorstellte. Bei der Wiedervorstellung kam es zu der
falsch negativen flexiblen endoskopischen Untersuchung. Der Patient konnte dann
einer erneuten Operation mit anschlieender Strahlentherapie zugefuhrt werden
und war uber den weiteren Untersuchungszeitraum rezidivfrei. Die anderen 3
starren Endoskopien wurden bei den beiden anderen Patienten dieser Gruppe im
Rahmen der Nachsorgeuntersuchungen routinemafig durchgefiuhrt und ergaben
negative Befunde.



Patientengruppe 4 (Larynxtumor - nur Op)

15 endoskopische Untersuchungen wurden bei den Patienten dieser Gruppe
durchgefuhrt, von denen 13 (86,7%) einen negativen Befund ergaben. In 2 Fallen
(13,3% ) konnte ein Lokalrezidiv gesichert werden. 6 der Untersuchungen waren
flexible Endoskopien, die allesamt als Routineuntersuchungen ohne vorherigen
Tumorverdacht veranlal3t und ohne pathologisches Ergebnis beendet wurden. Von
den 9 starren Endoskopien wurden 8 (88,9%) in Rahmen der
Routineuntersuchungen veranlal3t. Dabei konnte in einer erstmals der Verdacht
auf ein Lokalrezidiv gestellt werden, der sich dann durch die entnommen
Histologie bestatigte. 7 (77,8%) starre endoskopische Untersuchungen ergaben
keinen Hinweis auf ein Tumorrezidiv. Fur eine weitere starre Endoskopie konnte
die Indikation durch eine subjektive Beschwerdesymptomatik des Patienten
gestellt werden. Im Rahmen dieser Untersuchung liel? sich dann auch ein
Tumorrezidiv nachweisen.

In dieser Patientengruppe verteilten sich die 15 Endoskopien auf 5 Patienten.
Einer erhielt im Rahmen der Tumornachsorge 6 endoskopische Untersuchungen,
wovon 4 flexible und 2 starre Endoskopien waren. Bei diesem Patienten konnte in
einer starren Routineuntersuchung erstmals ein Rezidiv gefunden werden, 2
Patienten erhielten jeweils 3 Untersuchungen (je 1 flexibel, 2 starr), die alle
negativ waren, ein Patient erhielt 2 starre Endoskopien mit negativem Ergebnis.
Bei einem weiteren zeigte eine starre endoskopische Untersuchung nach einem

positiven Inspektionsergebnis ein Lokalrezidiv.

Patientengruppe 5 (Hypopharynxtumor - nur Radiatio)

Bei den 20 der Patientengruppe 5 zugeordneten Patienten wurden im Rahmen der
Tumornachsorge 31  endoskopische Untersuchungen des  oberen
Aerodigestivtraktes durchgefuhrt. 21 (67,7%) dieser Endoskopien verliefen, ohne
daf3 sich ein Hinweis auf ein Tumorrezidiv finden lie3. 6 mal (19,4%) ergab sich
ein positiver Untersuchungsbefund. Die insgesamt 31 Untersuchungen verteilten
sich auf 13 Patienten, bei denen mindestens eine Endoskopie durchgefuhrt wurde,
wéhrend sich die 6 positiven Untersuchungen auf 6 Patienten verteilten.



Anzahl der endoskopischen

Untersuchungen Anzahl der Patienten Prozent

0x endoskopisch untersucht 7 35,0%
1x endoskopisch untersucht 6 30,0%
2x endoskopisch untersucht 1 5,0%
3x endoskopisch untersucht 2 10,0%
4x endoskopisch untersucht 3 15,0%
5x endoskopisch untersucht 1 5,0%
Insgesamt n=20 100%

Tab. 5.29 Anzahl der endoskopischen Untersuchungen des oberen
Aerodigestivtraktes pro Patient in der Patientengruppe 5

13 der endoskpischen Untersuchungen waren flexible Endoskopien, von denen 7
ohne einen konkreten Anhalt fir ein Tumorrezidiv veranla3t wurden. Diese
endeten alle mit einem negativen Befund. Mit 3 flexiblen Endoskopien gelang die
Bestatigung eines zuvor geaul3erten Tumorverdachtes. Bei einem Patienten, bei
dem nach der primaren Strahlentherapie zweifelsfrei ein persistierender Tumor
vorlag, mufdte 4 mal der Versuch einer flexiblen endoskopischen Untersuchung
abgebrochen werden, ohne dal3 ein zufriedenstellendes Ergebnis erreicht werden
konnte, da sich der Tumor mit dem Endoskop nicht passieren liel3.

Von den 18 starren endoskopischen Untersuchungen in dieser Patientengruppe
wurden 14 ohne vorherigen Hinweis auf ein Tumorrezidiv durchgefuhrt. 13
(92,9%) der 14 starren Routineendoskopien ergaben keinen pathologischen
Befund. In einem Fall (7,1%) gelang allerdings der erstmalige Nachweis eines
Lokalrezidivs, ohne daf3 sich in einer der vorangegangenen Untersuchungen ein
Hinweis dafir finden lie3. Nach einer zuvor positiven Untersuchung ergab sich 4
mal (22,2%) die Indikation fur eine starre endoskopische Untersuchung. In 2
Fallen konnte der Verdacht auf ein Rezidiv bzw. in einem Fall auf ein Osophagus-
Zweit- Karzinom bestatigt werden, einmal fand man in der Endoskopie keinen
Hinweis fur das Vorliegen eines Rezidivs, so daf3 die Inspektion, die den
Tumorverdacht ergab, als falsch positiv gewertet werden muf3.



Absolut Prozent

Richtig positiv 4 22,2%
Richtig negativ 14 77,8%
Falsch positiv 0 0,0%
Falsch negativ 0 0,0%
Ergebnislos 0 0,0%
Insgesamt 18 100%

Tab. 5.30 Ergebnisse der starren Endoskopien in der Patientengruppe 5

Absolut Prozent

Richtig positiv 2 15,4%
Richtig negativ 7 53,9%
Falsch positiv 0 0,0%
Falsch negativ 0 0,0%
Ergebnislos 4 30,7%
Insgesamt 13 100%

Tab. 5.31 Ergebnisse der flexiblen Endoskopien in der
Patientengruppe 5

Patientengruppe 6 (Larynxtumor - nur Radiatio)

Von den 8 Patienten mit einem Larynxkarzinom, die in die Patientengruppe 6
eingeordnet wurden, erhielten 4 im Rahmen der Tumornachsorge 7 endoskopische
Untersuchungen. Dabei handelte es sich um 2 flexible Endoskopien, von denen
beide als Routineuntersuchung einen negativen Befund ergaben und bei
demselben Patienten veranlat wurden. Von den 5 starren endoskopischen
Untersuchungen wurden ebenfalls 2 ohne vorausgegangenen Rezidivverdacht bei
einem Patienten durchgefiihrt und diese endeten mit einem negativen Ergebnis.
Fur 3 starre Endoskopien konnte die Indikation durch positive Voruntersuchungen
gestellt werden, wobei in allen 3 Fallen zuvor sowohl die Inspektion als auch eine

Computertomographie des Halses einen suspekten Befund mit den Verdacht auf



ein Lokalrezidiv ergab. Dieses konnte dann allerdings nur bei einem Patienten

durch die Endoskopie nachgewiesen werden. Die beiden anderen starren
endoskopischen Untersuchungen betrafen einen weiteren Patienten und erbrachten
keinen Nachweis des vorbeschriebenen Tumors. Dieser konnte dann allerdings
durch eine operative Freilegung von auf3en nachgewiesen werden, so daf3 bei
diesem Patienten 2 starre endoskopische Untersuchungen einen falsch negativen
Befund erbrachten.

5.6.5 Magnetresonaztomographie

Von den 110 Patienten, die regelméafRig an der Tumornachsorge teilnahmen,
erhielten 7 mindestens eine Magnetresonanztomographie. 2 dieser Patienten
wurden der Patientengruppe 1 zugeordnet, die anderen 5 gehoOrten der
Patientengruppe 2 an. Insgesamt erhielten die 7 Patienten 9 Untersuchungen, von
denen 5 einen negativen Befund ergaben. In 4 Fallen bestatigte sich ein vorher
geaullerter Rezidivverdacht, die Magnetresonanztomographie lieferte zuséatzliche
genauere Aussagen in Bezug auf die Rezidivausdehnung. Bei einem Patienten, der
innerhalb von 3 Monaten 2 dieser Untersuchungen erhielt, missen die Ergebnisse
beider Untersuchungen als falsch negativ bewertet werden, da der Patient Uber
Schluckstorungen klagte und in einer zuvor gelaufenen sonographischen
Halsuntersuchung ein Rezidivverdacht geauf3ert wurde. Dieser bestatigte sich
kurze Zeit nach der zweiten negativen Magnetresonanztomographie bei
progredienter Beschwerdesymptomatik durch eine eindeutig positive
Computertomographie, die dann zu einer palliativen Operation fuhrte.

5.6.6 Thoraxrontgen

Bei den 110 Patienten der 6 Patientengruppen wurden im Rahmen der
Tumornachsorge 75 Rontgenuntersuchungen des Thorax durchgefuhrt. Von
diesen ergaben 16 (21,3%) einen suspekten Befund, der auf eine Metastasierung
in die Lunge oder ein Bronchial-Zweit-Karzinom hindeutete. In 19 Fallen wurde
zur weiteren Diagnostik eine computertomographische Untersuchung des Thorax
veranlal3t. Hierbei zeigten sich bei 8 Patienten Befunde, die fiur das Vorliegen von



Fernmetastasen in der Lunge sprachen. Bei weiteren 5 Patienten ergab sich der
dringende  Verdacht auf ein  Bronchial-Zweit-Karzinom. 5  der
Computertomograhien des Thorax konnten den suspekten Befund der
konventionellen Rdontgenuntersuchungen nicht bestatigen und wurden deshalb als
negativ bewertet. 10 der 13 Patienten mit einem Fortschreiten ihrer Erkrankung
im Bereich der Lunge wurden zur weiteren Diagnostik und Therapie in einer
pulmonologischen Abteilung vorgestellt. In 3 Fallen wurde aufgrund des
fortgeschrittenen Befundes und des schlechten Allgemeinzustandes auf eine
Vorstellung verzichtet. Alle diese Patienten verstarben innerhalb des beobachteten
Zeitraumes an einer Progredienz ihres Leidens. 59 (78,7%) der konventionellen
Rontgenuntersuchungen des Thorax ergaben keinen Hinweis auf ein

pathologisches Geschehen.

5.6.7 Oberbauchsonographie:

Innerhalb der Routinenachsorgeuntersuchungen wurden bei den 110 Patienten 62
sonographische Untersuchungen des Oberbauches durchgefiihrt. Dabei ergab sich
in 60 Fallen ( 96,8% ) ein regelrechter Befund der abdominellen Organe. In zwei
Fallen ( 3,2% ) liel3 sich ein pathologischer Befund erheben. Bei einem Patienten
zeigte sich ein grof3er Tumor in Bereich des Pankreaskopfes, bei dem sich fur den
Patienten keine weitere kurative Therapieoption ergab. Bei einem zweiten
Patienten konnten in der Oberbauchsonographie multiple Rundherde in der Leber
nachgewiesen werden, die im Sinne einer Fernmetastasierung in die Leber
gedeutet wurden und im weiteren Verlauf zum Funktionsverlust der Leber
fuhrten, so dal3 dieser Patient 3 Monate nach Diagnosestellung im Leberversagen

verstarb.



6. DISKUSSION

Als Ergebnis dieser retrospektiven Studie zur Tumornachsorge bei 110 Patienten
mit einem Hypopharynx- oder Larynxkarzinom ergeben sich folgende
Beobachtungen:

1. Die Tumornachsorge dient in erster Linie der psychosozialen Betreuung des
Patienten. Die vorgenommenen Untersuchungsverfahren erweisen sich alle als
sensitiv, die frihzeitige Erkennung von Lokalrezidiven oder Metastasen im
Rahmen der Tumornachsorge hat jedoch nur wenig Einflud auf die
Uberlebensdauer.

2. Die klinische Untersuchung ist der entscheidende Faktor flr eine angemessene
Tumornachsorge. Apparative Untersuchungen mit gréf3erem technischen
Aufwand wie zum Beispiel die Sonographie, Computertomographie, die
Magnetresonanztomographie oder die starre endoskopische Untersuchung
erweisen sich nahezu ausschlie3lich bei durch die klinische Untersuchung
geaulRertem Verdacht auf die Progredienz der Tumorerkrankung als sinnvoll.

3. Die starre endoskopische Untersuchung des oberen Aerodigestivtraktes ist die
geeignete Untersuchungsmethode, um bei bestehendem Rezidivverdacht
dieses zu sichern oder auszuschliel3en.

4. Die Oberbauchsonographie als Routineuntersuchung in der Tumornachsorge
bei Patienten mit einem Hypopharynx- oder Larynxkarzinom erbringt keine

Vorteile fiir den Patienten.

Als hauptsachliche Aufgabe der regelmal3igen Tumornachsorge gilt die
frihzeitige Erkennung eines Lokalrezidivs, von Lymphknotenmetastasen in den
regionaren Lymphknoten, Fernmetastasen oder von Zweitkarzinomen [6,34,101].
Dabei profitieren nur Patienten mit einer primaren Strahlentherapie oder mit einer
alleinigen Operation von der friihzeitigen Entdeckung einer erneuten Progredienz
der Tumorerkrankung, da bei ihnen meist eine Option auf eine weitere kurative
Behandlung geblieben ist. Bei den Patienten mit einem fortgeschrittenen
Tumorleiden, das bei den Karzinomen dieser Lokalisation besonders haufig ist
[33,41,44,89], bedeutet die primare Therapie mit einer radikalen Operation und

anschlieBender Strahlentherapie, daf3 es keinen weiteren kurativen Therapieansatz



mehr gibt, auch wenn die Diagnose eines Rezidivs oder einer Metastase vor dem
Auftreten von Beschwerden gelingt. Der Erfolg der Tumorbehandlung wird
nahezu ausschliel3lich durch die Ersttherapie bestimmt [6,34,101]. Dabei gestaltet
sich gerade der mdoglichst frihe Nachweis einer Persistenz von vitalem
Tumorgewebe oder der eines Lokalrezidivs bzw. einer
Lymphknotenmetastasierung als schwierig. Bei allen klinischen und apparativen
Untersuchungen stellt sich das Problem der veranderten Anatomie und
Morphologie der ehemaligen Tumorregion. Oft ist dadurch ein
Symmetrievergleich nicht mehr mdglich, und das posttherapeutisch gebotene Bild
der vorbehandelten Region wird durch Odeme, Hamatome, Narben oder
Entzindungen verandert, die ein Rezidiv sowohl verbergen wie auch vortauschen
konnen [22,23,35,43,49,51]. Die klinische Untersuchung der Patienten durch
einen erfahrenen HNO-Arzt ist der entscheidende Faktor fir das Erkennen eines
Lokalrezidivs. Dabei kommt neben der Anamnese und der Veranderung der
subjektiven Beschwerdesymptomatik des Patienten seit dem letzten
Patientenkontakt der grindlichen HNO-&arztlichen Inspektion eine besondere
Wertigkeit zu. Der erste Verdacht auf ein Lokalrezidiv konnte fur 30 (66,7%) der
45 in diesem Patientenkollektiv aufgetretenen Lokalrezidive durch die reine
Inspektion gestellt werden. Allerdings bestand nur bei 3 der Patienten, bei denen
nach der Primartherapie ein Lokalrezidiv gesichert werden konnte, die
Moglichkeit eines zweiten kurativen Therapieversuchs. Bei 2 Patienten, bei denen
ein fruhzeitig erkanntes Larynxkarzinom (TINO bzw. T2NO) primar
laserchirurgisch therapiert worden war, wurde nach der Diagnose eines
Lokalrezidivs (beide durch die Inspektion) eine Heilung mit einer weiteren
Operation und anschlieRender Strahlentherpie angestrebt. Beide Patienten
verstarben allerdings innerhalb des néachsten Jahres an einer erneuten Progredienz
ihrer Erkrankung. Der dritte Patient entwickelte nach der primaren Operation
eines T1NO-Hypopharynxkarzinoms ein Tumorrezidiv (entdeckt durch
Endoskopie), welches erneut operiert und danach bestrahlt wurde. Dieser
Uberlebte die nachsten 2 Jahre bis zum Ende des Beobachtungszeitraumes
rezidivfrei. Insgesamt konnte also nur ein einziger Patient von der frihzeitigen
Diagnose eines Lokalrezidives im Sinne einer Heilung profitieren. Bei 10

Patienten, die ein Lokalrezidiv entwickelten, entschied man sich zur



Durchfihrung einer palliativen Chemotherapie, bei 28 Patienten einigte man sich
auf eine Wiedervorstellung bei Bedarf zur Schmerztherapie oder fur andere
palliative MafRnahmen. 4 Patienten wurden unter palliativen Gesichtspunkten
erneut operiert. Diesen Patienten brachte der frihzeitige Nachweis eines
Lokalrezidivs unter zum Teil hohem diagnostischen Aufwand (mehrere
verschiedene apparative Untersuchungen zum Rezidivnachweis) keinen Vorteil in
bezug auf die Uberlebensdauer. Ein persistierender Tumor nach der primaren
Strahlentherapie bei 7 der 28 Patienten der Patientengruppen 5 und 6 konnte in 3
Fallen durch die Inspektion, in 2 Fallen durch die Halssonographie und in den 2
weiteren Fallen durch die Computertomographie gesichert werden. Auch bei
diesen Patienten bestand keine Moglichkeit einer weiteren Therapie.

Bei der Betrachtung der Metastasierung in die regionaren Lymphknoten zeigte
sich deutlich die Uberlegenheit der Halssonographie. 23 (88,5%) der 26 Befunde
mit dem Verdacht auf eine Lymphknotenmetastasierung konnten durch die
Sonographie erstmals gestellt werden. Dazu kommt ein Fall (3,8%), bei dem der
erste Verdacht durch die Palpation des Halses geaul3ert wurde, so daf’ 24 (92,3%)
der 26 Lymphknotenmetastasen durch HNO-&rztliche Untersuchung und
Halssonographie entdeckt wurden. Nur in 2 Fallen (7,7%) ergab eine
Computertomographie den ersten Hinweis auf eine Metastasierung in die
regionaren Lymphknoten. Auch hier stellte sich aber heraus, daf3 die frihzeitige
Diagnose von Halslymphknotenmetastasen keinen EinfluR auf das Uberleben der
Patienten hat, da sich bei keinem Patienten durch die rechtzeitige Diagnose neue
kurative Therapieansatze ergaben wund schlieBlich alle innerhalb des
Beobachtungszeitraumes an dem Fortschreiten des Tumorleidens verstarben. In
der Halssonographie lassen sich zusatzlich zu der Beurteilung der Lymphknoten
Hinweise auf Rezidive und Komplikationen wie Hamatome, Entzindungen oder
Fisteln ohne eine grof3e Belastung fur den Patienten deutlicher als durch die
Palpation darstellen. Allerdings konnten in unserem Patientengut nur 5 der 45
Lokalrezidive (11,1%) erstmals durch die Halssonogrphie gesehen werden.
Berucksichtigen muf3 man dabei aber, daf} bei 1497 Patientenkontakten mit einer
HNO-arztlichen Untersuchung nur bei 224 zuséatzlich eine Halssonographie
durchgefuhrt wurde. Das heif3t, dal3 bei nicht einmal jedem sechsten
Patientenkontakt eine sonographische Kontrolle des Inspektionsbefundes



stattgefunden hat und damit die Frequenz der Ultraschallkontrollen geringer war
als die der computertomographischen Kontrollen, die bei den 1497
Patientenkontakten 231 mal angemeldet wurden. Sogar die aufwendigen
endoskopischen Kontrollen fanden mit insgesamt 228 Untersuchungen haufiger
statt als Halssonographie. Ob die Halssonographie bei haufigerer Anwendung
einen hoheren Anteil der gefundenen Tumorrezidive erstmals hatte
diagnostizieren kénnen, lalRt sich natdrlich nicht klaren. Ein Vorteil der
Halssonographie zeigt sich insbesondere dann, wenn die Tastuntersuchung
postoperativ im Wund- oder Narbengebiet oder durch eine Strahlenfibrose nach
Radiatio eingeschrankt ist [22,23]. Die Ergebnisse der durch die Sonographie
erweiterten klinischen Einschatzung fuhrt dann in Abh&angigkeit von den
erhobenen Befunden gegebenenfalls zu einer weiteren apparativen Diagnostik
[22,23]. Die Halssonographie, die ohne besondere Vorbereitung rasch zur
Verfligung steht und nur eine minimale Belastung fir den Patienten bedeutet, da
sie nicht invasiv ist, ohne Kontrastmittel und ionisierende Strahlen durchgefiihrt
wird und dartberhinaus auch noch recht kostengunstig ist [22,23,31,36,48], sollte
die Inspektion des ehemaligen Tumorgebietes haufiger erganzen [6]. Insbesondere
Patienten mit einer weiteren kurativen Therapieoption nach der Primartherapie
konnen wegen der Zuverlassigkeit und der problemlosen Anwendung von der
Sonographie profitieren, wenn sie unmittelbar nach der Erhebung von Anamnese
und klinischem Untersuchungsbefund als initiales bildgebendes Verfahren
eingesetzt wird [23]. In dieser Studie missen 8 der 118 Halssonographien (5,2%)
mit einem negativen Untersuchungsergebnis als falsch negativ gewertet werden,
wobei es sich in allen 8 Féllen um ein durch die Sonographie nicht entdecktes
Tumorrezidiv handelte. Bei den 4 falsch positiven sonographischen
Untersuchungen (6,1%) sah der Untersucher in allen Fallen vergrof3erte
Lymphknoten, die er als Metastasen deutete, die sich aber spéater in
Kontrolluntersuchungen nicht mehr nachweisen lieRen. Insgesamt waren die
Ergebnisse von 12 der 224 Halssonographien (5,4%) mit einem konkreten Befund
falsch. Es ist sinnvoll, daf’3 die sonographische Halsuntersuchung von erfahrenen
HNO-Arzten durchgefiihrt wird, die mit der anatomischen Region und den
Operationsverfahren am besten vertraut sind [22,58]. Es scheint aber, dal3 der

relativ. grol3e organisatorische und zeitliche Aufwand, den regelmalige



Sonographiekontrollen fur den Arzt in der Tumorsprechstunde erfordern wirden,
dazu fuhrt, dal3 gerade die Halssonographie seltener durchgefuhrt wird als zum
Beispiel eine Computertomographie, die nur angemeldet werden mufd und die erst
zu einem spateren Zeitpunkt in einer anderen Abteilung stattfindet. Trotz der
technischen Weiterentwicklungen ist die Real-Time-B-Scan-Sonographie zur Zeit
noch nicht geeignet, quantifizierbare Hinweise zur Dignitat oder Spezifitat der
Halslymphknoten zu geben [5,22,30,36,75], so daf3 bei unklaren Befunden
natdrlich  weiterfihrende  Untersuchungen wie  Computertomographie,
Magnetresonanztomographie, Endoskopie oder operative Verfahren durchgefiihrt
werden missen. Dabei sollten allerdings die therapeutischen Konsequenzen der
Untersuchungen beachtet werden und es sollte so schonend wie mdglich fur den
Patienten vorgegangen werden [6]. Da es in der Tumornachsorge bei
Hypopharynx- oder Larynxkarzinom keine Untersuchungsmethode gibt, die
Rezidiv und Lymphknotenmetastasen eindeutig nachweisen oder ausschlie3en
kann, missen haufig mehrere Untersuchungsmethoden eingesetzt werden, die die
Patienten belasten.

Die vorliegenden Befunde legen nah, dald bei inspektorischem oder
sonographischem Verdacht auf ein Lokalrezidiv eine starre Endoskopie des
oberen Aerodigestivtraktes durchgefuhrt werden sollte, um so den Verdacht durch
eine Biopsie zu sichern und die GroR3e des Rezidivs besser beurteilen zu kdnnen.
In Rahmen der Tumornachsorge wurden im untersuchten Patientengut 30
Lokalrezidive durch die Inspektion und 5 durch die Halssonographie entdeckt.
Daraufhin meldeten die Arzte der Tumorsprechstunde weitere Untersuchungen an.
22 (73,3%) der 30 durch die Inspektion gefundenen Rezidive konnten durch
endoskopische Untersuchungen mit Biopsien bewiesen werden, ebenso wie 3 der
5 durch die Halssonographie diagnostizierten Lokalrezidive. Insgesamt sicherte
die Endoskopie 28 (62;2%) der 45 Lokalrezidive, davon 8 (28,6%) durch die
flexible Endoskopie und 20 (71,4%) durch die starre Endoskopie. Bei 7 Patienten
bestand schon nach der Inspektion kein Zweifel an der Richtigkeit des
Verdachtes, bei 8 Patienten galt ein gefundenes Lokalrezidiv wegen des
ausgepréagten Befundes nach der computertomographischen Halsuntersuchung als
gesichert und 2 mal nach der Halssonographie, so dal3 auf den invasiven
Nachweis durch die Endoskopie verzichtet wurde. Doch selbst die Endoskopie



des oberen Aerodigestivtraktes ergab in 6 Fallen (2,6%) ein falsch negatives
Ergebnis, da sich das vermutete Tumorrezidiv in der Endoskopie nicht sichern
liel3, obwohl die anderen Untersuchungsbefunde eindeutig fur ein Rezidiv
sprachen. Dabei handelte es sich um je 3 starre und 3 flexible endoskopische
Untersuchungen. Trotzdem ist die Endoskopie die beste Methode zum Nachweis
des Lokalrezidivs, da sie neben der Operation als einzige die Moglichkeit der
histologischen Sicherung bietet. Die Rate der falschen Befunde ist bei der
Endoskopie mit 2,6% (6 von 228 falsch negativ) ebenfalls kleiner als die bei der
Halssonographie mit 5,4% (4 von 224 falsch positiv, 8 von 224 falsch negativ)
und die der Computertomographie mit 5,6% (6 von 231 falsch positiv, 7 von 231
falsch negativ).

In bezug auf die computertomographischen Untersuchungen in der
Tumornachsorge konnte festgestellt werden, dal3 bei 151 Routine-
Computertomographien, die ohne einen durch die Beschwerdesymptomatik des
Patienten, ohne einen durch die HNO-arztliche Inspektion oder durch eine
Halssonographie geéuf3erten Hinweis oder Verdacht durchgefiihrt wurden, nur in
9 Fallen (6,0%) ein positiver Untersuchungsbefund erhoben werden konnte. Das
entspricht einem positiven Untersuchungsergebnis pro 16,8 angemeldeten
Computertomographien. Im Gegensatz dazu konnte bei den 80
computertomographischen Untersuchungen, die erst nach einem zuvor gestellten
Verdacht durchgefuihrt wurden, in 72 Fallen der Verdacht bestétigt und weiter
differenziert werden. Hierbei ergibt sich ein positives Untersuchungsergebnis bei
1,1 durchgefiihrten Computertomographien. Insgesamt konnten durch die
computertomographischen Routineuntersuchungen 6 asymptomatische Rezidive
entdeckt werden, in einem Fall wurden Lymphknotenmetastasen entdeckt. Daraus
ergab sich trotzdem fur keinen Patienten ein weiterer kurativer Therapieansatz, so
dal3 bei diesen Patienten nur noch palliative Ma3nahmen mdglich waren. Ist die
Wertigkeit der Computertomograghie in der pratherapeutischen Phase inzwischen
nachgewiesen [3,4,9,27,52,56,57,64,92,103], so ist sie wegen folgender Probleme
zur posttherapeutischen Kontrolle umstritten [19,20,35,43,51,56,79,99]: Auch
nach genauer Kenntnis der Primartumorregion und der durchgefiihrten Therapie
kann in vielen Fallen nicht eindeutig zwischen Tumorgewebe und Residuen wie

Schwellung und/oder Narbe unterschieden werden, und Asymmetrien sind in der



vorbehandelten Region als unsicheres Zeichen zu werten [42]. In unserem
Patientengut wurden 4 mal ein vorhandenes Tumorrezidiv, einmal ein
persistierender Tumor nach primarer Strahlentherapie und 2 mal
Lymphknotenmetastasen Ubersehen (falsch negatives Ergebnis). Bei den 147
negativen Computertomographien ergaben also 7 (4,8%) einen falsch negativen
Befund. 4 computertomographische Untersuchungen ergaben einen falsch
negativen Befund, obwohl zuvor ein Rezidivverdacht geauf3ert wurde. Falsch
positive Ergebnisse zeigten 6 der 81 Untersuchungen (7,4%) mit einem positivem
Ergebnis, wobei es sich in 4 Fallen um einen falsch positiven Rezidivverdacht
handelte und in 2 Fallen um den falsch positiven Verdacht auf
Lymphknotenmetastasen. Insgesamt muf3 bei den 228 computertomographischen
Untersuchungen mit einem konkretem Ergebnis von 13 Fehldiagnosen (5,7%)
ausgegangen werden. In 3 Fallen erbrachte eine Computertomographie aufgrund
der veranderten Anatomie kein Ergebnis. Bei einem zuvor bestehenden Verdacht
auf ein Lokalrezidiv hingegen fuhrt die Computertomographie in der Regel zu
einem sicheren Nachweis oder Ausschlul3 [42,51]. Als eine Routine-
Untersuchung, die in regelmafliigen Abstanden ohne kritische Abwéagung der
Indikation durchgefuhrt wird, scheint sie zu aufwendig, zu belastend fir den
Patienten und 6konomisch nicht sinnvoll zu sein, wenn man sich die Ausbeute der
151 Routine-Computertomographien (9 positive Befunde, 7 richtig positive
Befunde) und vor allem deren therapeutische Konsequenz vor Augen fuhrt, zumal
es keinen erkennbaren Unterschied in der Frequenz der computertomographischen
Untersuchungen zwischen Patienten mit einem fortgeschrittenen Tumorleiden,
welches primar maximal therapiert wurde und den Patienten mit einem frihzeitig
entdeckten Karzinom gab. Neben einer pratherapeutischen Computertomographie,
die im Rahmen des Stagings und der Therapieplanung durchgefuhrt wird, ist es
sinnvoll, eine standardisierte computertomographische Untersuchung ca. 6-8
Wochen nach dem Abschlu? der Primartherapie zu veranlassen, um einen
Basisbefund zu besitzen, mit dem spatere Ergebnisse verglichen werden kénnen
[34,42,51]. Danach sollte nach der Sicherung der Lokalrezidivdiagnose durch die
Endoskopie eine Computertomographie durchgefihrt werden, sofern man sich
dadurch weitere Erkenntnisse fur die weitere Therapieplanung verspricht [6,101].



Neben der frihzeitigen Erkennung von  Tumorrezidiv  und/oder
Lymphknotenmetastasen sollen durch die Tumornachsorge auch Fernmetastasen
diagnostiziert werden, die bei den Patienten mit einem Hypopharynx- oder
Larynxkarzinom in ungefahr 10% der Falle auftreten [33,44,67,101]. In
nachbetrachtetem Patientengut konnten bei 17 der 110 Patienten (15,5%)
Fernmetastasen nachgewiesen werden. Es handelte sich um 8 Patienten mit
Lungenmetastasen und 8 Patienten mit Hautmetastasen. In einem Fall zeigte eine
Oberbauchsonographie eine metastasendurchsetzte Leber. Auch Meyer fand bei
400 Patienten mit einem Larynxkarziniom nur in einem Fall Lebermetastasen
[67]. Insgesamt wurden 62 Oberbauchsonographien im Rahmen der
Tumornachsorge durchgefuhrt und nur in 2 Fallen (3,2%) konnte ein
pathologischer Befund erhoben werden. Neben den Lebermetastasen fanden die
Untersucher bei einem anderen Patienten ein zusatzliches Pankreaskopf-Zweit-
Karzinom. Da bei Fernmetastasen in der Regel keine Heilungschancen mehr
bestehen und allenfalls eine temporére Remission durch eine palliative
Chemotherapie erreicht werden kann [33,101], solite die Oberbauchsonographie
nur bei einer Beschwerdesymptomatik des Patienten oder bei Anzeichen fir eine
Cholestase veranlal3t werden, um eventuelle palliative Mal3nhahmen planen zu
konnen. Fernmetastasen der Lunge, die 50- 80% aller Fernmetastasen ausmachen
[44,67] und damit wesentlich haufiger als Lebermetastasen auftreten, kénnen
durch regelméaiRige Rontgenkontrollen des Thorax sicher diagnostiziert werden.
Da bei einer solitaren Lungenmetastase eventuell die Exstirpation indiziert sein
kann, die unter Umstanden einen Aufschub der Progression fur 6- 18 Monate
bedeutet [67], sollten die RoOntgenkontrollen des Thorax auch weiterhin
halbjahrlich durchgefuhrt werden.

Nach den vorliegenden Ergebnissen sind regelmanige
Tumornachsorgeuntersuchungen bei Patienten mit behandelten Hypopharynx-
oder Larynxkarzinomen weiterhin sinnvoll. Allerdings sollte eine selektive
Reduzierung des Aufwandes bei gleichbleibender Effizienz erreicht werden
[6,10,101]. Dabei sollte die Frequenz der Untersuchungen starker von den
persistierenden Beschwerden der priméaren Behandlung abhangig gemacht werden
und eher Gewicht auf die Erfassung und Behandlung von somatischen
Therapiefolgestorungen und die psychische und soziale Rehabilitation gelegt



werden [6,71,77,85,101]. Dieses gilt besonders fur die Patienten mit einer
ausgedehnten priméren Tumoroperation mit anschlieBender Bestrahlung. Bei
diesen Patienten steht die frihzeitige Diagnose eines Lokalrezidivs oder von
Lymphknotenmetastasen eher im Hintergrund, da sich kein Zugewinn in Bezug
auf die Uberlebensdauer nachweisen laRt. Alle Entscheidungkriterien miissen bei
diesen Patienten sorgfaltig bedacht werden, um den Patienten mit seiner
begrenzten Lebenserwartung nicht unnétig an das Krankenhaus zu binden [67].
Bei allen Patienten mit einem frihzeitig erkannten Prim&rtumor und erhaltener
Therapieoption im Falle einer erneuten Tumormanifestation solite die
Tumornachsorge uber die ersten 3 Jahre engmaschig und mit regelmaligen
Halssonographien erfolgen [6,34,101]. Die Frequenz der Halssonographie sollte
in diesem Patientenkollektiv zuungunsten anderer technischer Verfahren erhoht
werden. Aul3erdem sollte auch die Indikation fir die starre Endoskopie des
Pharynx grof3zigiger gestellt werden.



7. ZUSAMMENFASSUNG

Im Rahmen der regelmalRigen Tumornachsorgeuntersuchungen bei Patienten mit
einem Hypopharynx- oder Larynxkarzinom wird eine groRe Anzahl von
verschiedenen klinischen und apparativen Untersuchungsmethoden zur
Tumornachsorge eingesetzt. Im Rahmen der vorliegenden Arbeit sollen die
bisherigen Ziele der Tumornachsorge (frhzeitige Rezidiv- bzw.
Metastasenerkennung, Behandlung von Komplikationen und psychosoziale
Betreuung) und die einzelnen Untersuchungsmethoden hinsichtlich ihrer
Aussagekraft analysiert und diskutiert werden.

Dazu wurden die Daten von 110 Patienten ( 66 mit einem Hypopharynx- und 44
mit einem Laynxkarzinom), die regelméaf3ig an der Tumornachsorge in der Hals-
Nasen-Ohren-Klinik ~ und der Abteilung fir  Strahlentherapie im
Universitatskrankenhaus Hamburg-Eppendorf im Zeitraum zwischen Juni 1988
und Mai 1996 teilnahmen, ausgewertet. Dabei wurden die Ergebnisse von 1497
Patientenkontakten mit Inspektion, 224 sonographischen Untersuchungen und 231
computertomographischen Untersuchungen der Halsregion, 228 endoskopischen
Untersuchungen des oberen Aerodigestivtraktes sowie 62 Oberbauchsonographien
analysiert.

Die Auswertung der in dieser Studie erhobenen Daten zeigt zum einen, dal3 die
wichtigsten Grinde fur eine Tumornachsorge die psychosoziale Betreuung des
Patienten und die Behandlung von Folgen und Komplikationen der primaren
Therapie sind. Eine friihzeitige Diagnose eines Lokalrezidivs oder von Metastasen
fuhrt dagegen nur sehr selten zu weiteren Therapieoptionen mit einer
Verbesserung der Prognose. Dabei ist die klinische Untersuchung der
entscheidene Faktor, um einen Verdacht auf die Progredienz der
Tumorerkrankung zu stellen. Die klinische Untersuchung sollte zur besseren
Beurteilung der Halsweichteile, insbesondere der Lymphknoten, haufiger durch
die Sonographie erganzt werden. Erst wenn ein konkreter Verdacht auf ein
Lokalrezidiv oder Metastasen besteht, soliten weitere aufwendigere
Untersuchungsverfahren eingesetzt werden, sofern sich dadurch eine
therapeutische Konsequenz ergibt. Zum Nachweis eines Lokalrezidivs ist die

starre Endoskopie des oberen Aerodigestivtraktes die Untersuchungsmethode der



Wahl. Computertomographische Untersuchungen sollten ebenfalls nur nach
Klinisch geauflertem Verdacht durchgefuhrt werden, wenn eine weitere
Therapieoption  besteht. Bei der Analyse der Ergebnisse der
Oberbauchsonographien, die ein fester und routinemafRig durchgefuhrter
Bestandteil im Tumornachsorgeprogramm sind, ergibt sich, dal3 nur sehr selten

pathologische Befunde erhoben werden und dal3 diese dann keine therapeutische
Konsequenzen haben.
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