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1. EINLEITUNG

1.1. Epidemiologie und Risikofaktoren der Karzinome der Mundhohle

Die Mundschleimhaut ist moglicher Ausgangspunkt verschiedener gutartiger und bosarti-
ger Gewebsneubildungen mit sehr unterschiedlichen therapeutischen Aspekten. Unter den
malignen Tumoren dominiert das Karzinom der Mundschleimhaut mit 90% angegeben
(LANGANKE et al. 1991). In 80% der Félle handelt es sich um ein verhornendes Platten-
epithelkarzinom, ein in der Regel zunéchst langsam wachsendes und gut ausdifferenzier-
tes Malignom. Die morphologischen Varianten des nichtverhornenden und des soliden
Plattenepithelkarzinoms werden seltener beobachtet (LANGANKE et al. 1991). Ein
malignes Melanom der Mundschleimhaut tritt extrem selten auf. Unter den malignen Tu-
moren der Schleimhautanhangsdriisen finden sich die gleichen Varianten, wie sie bei den
Tumoren der groBBen Speicheldriisen vorkommen (PAPE 1985).

Der prozentuale Anteil der Mundhdhlenkarzinome an den gesamten Krebserkrankungen
ist geographisch unterschiedlich. In der westlichen Hemisphire liegen Angaben zwischen
1,3-5% vor (FROHLICH et al. 1992). In Asien und China liegt der Anteil bei 5%, in
Indonesien betrigt er 12%, in Thailand 21% und in bestimmten Regionen Indiens liegt er
sogar bei 47% (PAPE 1985). Der Aspekt der geographisch unterschiedlichen Tumor-
haufigkeit 148t den Schluf3 zu, daB3 pathogenetische Umweltfaktoren eine wichtige Rolle
spielen konnten.

Das Geschlechterverhiltnis (Ménner:Frauen) ist in den meisten westlichen Landern etwa
4:1 (MOLLER et al. 1990). Ein Auftreten des Mundhdhlenkarzinoms vor dem 40.
Lebensjahr ist selten. Einer Studie von DE BOER et al. (1997) zufolge weisen Patienten
mit oropharyngealen Karzinomen eine hohere Inzidenz beziiglich Rauchen und massiven
Alkoholkonsums auf. Bei denjenigen Patienten, die weder Alkohol noch Nikotin
konsumieren, tritt der Tumor etwa 15 Jahre spéter auf als bei den Patienten mit Nikotin-
und Alkoholkonsum. Patienten mit starkem Nikotin- und Alkoholkonsum weisen auch die
fortgeschritteneren Tumorstadien im Vergleich zu Nichtrauchern und Nichttrinkern auf
(DE BOER et al. 1997).

Als Hauptrisikofaktoren fiir Karzinome der Mundhohle gelten Tabak und Alkohol (DE
BOER et al. 1997). Besonders bei kombiniertem Abusus potenziert sich ihre schiadliche
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Wirkung (MARSHALL et al. 1992, MOORE 1971, WYNDER et al. 1957, 1969, 1976
und 1977). Weitere evidenz-basierte Risikofaktoren sind mangelhafte Mundhygiene, chro-
nische mechanische Traumen (z.B. Prothesenanteile, scharfkantige Zahnfiillungen), das
Kauen von Betelniissen sowie Drogenkonsum (Marijuana) (CAUVIN et al. 1990, MAIER
et al. 1991, SAWYER und WOOD 1993). Auch eine Kombination von Asbest- und
Tabakexposition zéhlt zu den Risikofaktoren.

Ein weiterer Risikofaktor fiir das Auftreten von Mundhohlenkarzinomen ist die Be-
siedelung mit humanem Papilloma-Virus (HPV) (McKAIG et al. 1998). SMITH et al.
(1998) ermittelten in einer Studie bei 15% der Patienten mit Mundhdhlenkarzinomen eine
HPV-Besiedelung, jedoch nur bei 5% der Kontrollpersonen: unabhéngig vom Tabak- und
Alkoholabusus lag das Risiko, ein Mundhdhlenkarzinom zu entwickeln, bei einer Odds
Ratio von 3,7. Die Studie von SMITH et al. (1998) 14t also den Schluf} zu, dall neben
Tabak und Alkohol auch das HPV eine erhebliche Rolle bei der Krebsentstehung in der
Mundhohle spielt.

TISCH et al. (1996) stellten fest, da} verschiedene, im Produktionsablauf vorkommende,
Schadstoffe das Risiko fiir Mundhohlenkrebs signifikant erh6hen kdnnen. Im Rahmen
einer Fallkontrollstudie an 100 Patienten mit Mundhdhlenkarzinomen und 400 rando-
misierten Kontrollpersonen fiel auf, da3 22% der Tumorpatienten und nur 8,7% der Kon-
trollpersonen zur Berufsgruppe der Maschinenarbeiter gehdrten. Das relative Risiko, an
einem bosartigen Tumor im Bereich der Mundhohle zu erkranken, betrug fiir die Gruppe
der Maschinenarbeiter nach statistischer Bereinigung moglicher Alkohol- und Tabak-
effekte 3,4. 96,3% der Maschinenarbeiter im Tumorpatientenkollektiv und nur 17,3% der
Maschinenarbeiter im Kontrollkollektiv waren gegeniiber Stduben exponiert und zwar
vorwiegend Metallstduben sowie chrom- und nickelhaltigen Farben und Lacken.

Auch UV-Licht-Exposition sowie ein gestorter Immunstatus, z.B. im Rahmen einer HIV-
Infektion, tragen zur Entwicklung eines Mundhohlenkarzinoms bei (SAWYER und
WOOD 1993). Eine besondere Gefahr an multiplen priméren Plattenepithelkarzinomen im
Bereich der Mundhohle zu erkranken, liegt bei Patienten mit fehlendem Km(1)-Immun-
globulin sowie fiir HLA-B8-, HLA-DR3-, und HLA-DQW?2-positive Patienten vor (DE
VRIES et al. 1987).



1.2. Prikanzerosen und TNM-Staging

Die wichtigsten pridkanzerosen Verdnderungen in der Mundhdhle hinsichtlich des
Auftretens eines Mundhohlenkarzinoms sind die Leukoplakie, Erythroplakie, Hyperplasie
und Dysplasie (NOLTENIUS 1987, SCHANTZ et al. 1997).
Dabei gilt jedoch, dall zwar nicht jede Prikanzerose zum Karzinom wird, aber viele
Karzinome ein prikanzerdses Stadium aufweisen (PAPE 1985). Vor allem die verrukose
Proliferation mit umschriebenen, deutlich erhabenen, weilllichen, fleck- oder facher-
formigen Epithelverdnderungen sowie keratotische und verrukdse Verdnderungen mit
Erosions- und Exulzerationsbezirken sind prikanzerése Leukoplakien im eigentlichen
Sinne (MURRAH und PEREZ 1998, VAN DER WAAL 1995, WRIGHT 1998). Generell
konnen prdmaligne Lésionen durch ihre erhohte proliferative Kapazitit beschrieben
werden. Histologisch sind diese Verdnderungen durch Aneuploidie, einen erhhten DNA-
Index und spezifische Mutationen charakterisiert (GRIMM 1981, MAO 1997, SCHANTZ
etal. 1997).
In der TNM-Einteilung variieren die Kriterien fiir das T-Staging beziiglich des Sitzes des
Primértumors. N- und M-Staging sind hingegen einheitlich geregelt und kdnnen daher fiir
alle Tumoren einheitlich angegeben werden (UICC 1993). Die klinische Klassifikation
von Primdrtumoren der Lippen und der Mundhdhle lautet wie folgt:
1) T-Primértumor

Tx: Primértumor kann nicht beurteilt werden.

TO: kein Anhalt fiir Primédrtumor.

Tis: Carcinoma in situ.

T1: Tumor 2 cm oder weniger in groflter Ausdehnung.

T2: Tumor mehr als 2 cm, aber nicht mehr als 4 cm in groBter Ausdehnung.

T3: Tumor mehr als 4 cm in groBter Ausdehnung.
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T4 (Lippe): Tumor infiltriert Nachbarstrukturen, z.B. durch kortikale Knochen hindurch,
in Zunge oder Halshaut (s. Abb.1-3).

—— 4 em—-

Abbildung 2:

>2bis4 cm

Abbildung 1: Abbildung 3:
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T4 (Mundhohle): Tumor infiltriert Nachbarstrukturen, z.B. durch kortikalen Knochen
hindurch, in AuBBen-(Skelett-)muskeln der Zunge, Kieferhohle oder Haut (s. Abb.4-6).

Abbi | dung 4

Abbi | dung 6
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Die Einteilung beziiglich des T-Stagings der Pharynxkarzinome lautet wie folgt.
Tx: Primartumor kann nicht beurteilt werden.
TO: Kein Anhalt fir Priméirtumor.

Tis: Carcinoma in situ.

Das T-Staging fiir Karzinome des Oropharynx ist Abb.7 zu entnehmen.

T1: Tumor 2 cm oder weniger in der groften Ausdehnung.

T2: Tumor mehr als 2 cm, aber nicht mehr als 4 cm in der groBBten Ausdehnung.

T3: Tumor mehr als 4 cm in der groBten Ausdehnung.

T4: Tumor infiltriert in Nachbarstrukturen, z.B. durch kortikalen Knochen hindurch,

in Weichteile des Halses oder Auen-(Skelett-)muskeln der Zunge.

Abbi | dung 7
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Die Einteilung beziiglich des T-Stagings der Nasopharynxkarzinome lautet wie folgt
(s. Abb.8):
T1: Tumor auf einen Unterbezirk des Nasopharynx begrenzt.
T2: Tumor infiltriert mehr als einen Unterbezirk des Nasopharynx.
T3: Tumor infiltriert Nasenhdhle und/oder Oropharynx.

T4: Tumor infiltriert Schadelbasis und/oder Hirnnerv(en).

Abbi | dung 8

Die Einteilung beziiglich des T-Stagings der Hypopharynxkarzinome lautet:

T1: Tumor auf einen Unterbezirk des Hypopharynx begrenzt (s. Abb.9a).

T2: Tumor infiltriert mehr als einen Unterbezirk des Hypopharynx oder einen be-
nachbarten Bezirk, ohne Fixation des Hemilarynx (s. Abb.9b).

T3: Tumor infiltriert mehr als einen Unterbezirk des Hypopharynx oder einen be-
nachbarten Bezirk mit Fixation des Hemilarynx (s. Abb.9c¢).

T4: Tumor infiltriert Nachbarstrukturen wie Knorpel oder Weichteile des Halses

(s. Abb.9d).



Abbi | dung 9b



Abbi | dung 9c

Abbi | dung 9d
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Beim Befall regionaler Lymphknoten lautet das N-Staging:

Nx: ob ein regionaler Lymphknotenbefall vorliegt, kann nicht beurteilt werden.

NO: es liegen keine regionalen Lymphknotenmetastasen vor.

N1: Metastase in einem einzelnen, ipsilateralen Lymphknoten, 3 cm oder weniger
im grofiten Durchmesser.

N2: Metastase in einem einzelnen, ipsilateralen Lymphknoten, mehr als 3 cm und
weniger als 6 cm im grofiten Durchmesser, oder aber multipler ipsilateraler
Lymphknotenbefall oder aber bilateraler oder kontralateraler Lymphknoten-
befall, in keinem Fall mehr als 6 cm im groten Durchmesser.

N2a: Metastase in einem einzelnen ipsilateralen Lymphknoten von mehr als 3 cm

und weniger 6 cm im groften Durchmesser

N2b: Metastase in mehreren ipsilateralen Lymphknoten, keiner davon mehr als 6

cm im grofiten Durchmesser.

N2c: Metastasen in bilateralen oder kontralateralen Lymphknoten, keine gréf3er als

6 cm in ihrem groften Durchmesser.
N3: Metastase in einem Lymphknoten von mehr als 6 cm GroBe im groften Durch-

meSsSser.

Die Fernmetastasen (M-Staging) werden folgendermallen eingeteilt:
Mx: die Anwesenheit von Fernmetastasen kann nicht beurteilt werden.
MO: es liegen keine Fernmetastasen vor.

M1: es liegen Fernmetastasen vor.
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Eine Stagingeinteilung auf der Basis der AJCC-KTriterien gibt die folgende Tabelle wieder.

Tab.1: Staging nach den AJCC-Kriterien

Stadium Klassifikation
T-Klassifikation N-Klassifikation M-Klassifikation

0 Tis NO MO
I Tl NO MO
II T2 NO MO
11 T3 NO MO

T1 N1 MO

T2 N1 MO

T3 N1 MO
v T4 NO MO
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1.3. Klinik und Diagnostik

Fiir die Frithdiagnostik in der ambulanten zahn- oder allgemeinirztlichen Praxis sind mit
der visuellen und palpatorischen Erfassung von Verhornungsanomalien, Erosionen oder
Ulzerationen der Schleimhaut sowie der Infiltrationstiefe wichtige Warnhinweise gegeben.
Hinweise sind auch eine iiber 14 Tage ausbleibende Wundheilung nach Zahn-extraktionen
oder papillomatdse Wucherungen. Nicht abheilende Lisionen sollten unbe-dingt durch
eine Biopsie abgekldrt werden. Eine zunehmende Schwellung mit eventueller
Verschlechterung des Prothesensitzes, Zahnlockerungen, das Auftreten von Schmerzen
oder wiederholte Blutungen deuten in der Regel darauf hin, da3 die Tumorwucherung
schon die Schleimhautgrenzen {iiberschritten hat (NOLTENIUS 1987, PAPE 1985).
Motorische und sensible Nervenausfille oder Knochendestruktionen konnen Hinweise auf
eine strukturiibergreifende Tiefeninfiltration geben. Die Infiltration der Kaumuskulatur
geht mit Mundoffnungsstorungen einher, die bis zur totalen Kieferklemme reichen konnen
(GRIMM 1981). Sind gleichzeitig regiondre Lymphknoten submental, submandibulér
oder zervikal durch Vergroferung oder Verhirtung tastbar, besteht zusdtzlich der klini-

sche Metastasierungsverdacht im Lymphabflugebiet (PAPE 1985).

Im Rahmen der Frithdiagnostik kommen die standardisierte korperliche Untersuchung, die
orale exfoliative Zytologie und die Toluidinblau-Farbung der aerodigestiven Mukosa in
Frage (GRIMM 1981). Generell sollte bei ScreeningmaBBnahmen im Bereich der
Mundhohle besonders Augenmerk auf das individuelle Risikoprofil (Alkoholabusus, Rau-
chen, schlechte Mundhygiene) des Patienten gelegt werden (SCHANTZ et al. 1997).

ZOLLER et al. (1986) fanden in 4,4% ihrer obduzierten Patienten mit malignen Kopf-
Hals-Tumoren auch Zweitkarzinome. GRATZ und MAKEK (1990) beobachteten 7,4%
Zweittumoren bei Patienten, die wegen eines Mundhdhlenkarzinoms operiert worden
waren. Man unterscheidet zwischen simultanen Mehrfachtumoren (gleichzeitig entdeckt),
synchronen Mehrfachtumoren (bis 6 Monate nach der Diagnose des Primértumors ent-
deckt) sowie metachronen Mehrfachtumoren (mehr als 6 Monate nach Diagnose des Pri-
martumors entdeckt) (COHN und PEPPARD 1980). Da Kopf- und Halskarzinompatienten
hiufig einen Zweittumor im Bereich des oberen aerodigestiven Traktes entwickeln, liegt

bei dieser Patientengruppe ein besonderes Augenmerk auf den pratherapeutischen Scree-
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ningbemiithungen. Die Diagnostik fiir diese Patientengruppe beinhaltet nach JOHNSON
(1997) die Laryngoskopie, die Osophago-, Gastro-Duodenoskopie (OGD), Rontgen-
untersuchungen des Brustkorbes, Sputumzytologie und Bronchoskopie. Ferner sollte eine
molekularbiologische Untersuchung der Zellen des Speichels und Sputums erfolgen
(JOHNSON 1997). Bei unklaren Befunden sollte eine Biopsie zur histologischen Abkla-
rung entnommen werden.

Frithkarzinome der Mundschleimhaut entstehen in der Regel aus primér multiplen, dys-
plastischen Epithelherden. Sie sind im Gegensatz zu den leukoplakischen Verdanderungen
symptomarm und werden daher haufig verkannt. Das invasiv wachsende Schleimhaut-
karzinom ist vorwiegend durch den feingeweblichen Autbau sowie durch die Lokalisation
und die davon abhingigen dueren mechanischen Einfliisse gekennzeichnet. Haufig findet
man eine zentrale Ulzeration, die mit nekrotischem Material bedeckt und von einem wall-
artigen, derben Rand umgeben ist. Es werden aber auch Karzinomformen beobachtet, die
bei relativ unauffalliger intakter Schleimhaut nur durch eine derbe Gewebsvermehrung in
Folge der Tiefeninfiltration gekennzeichnet sind und unterminierend wachsen. Bei gut
differenzierten Plattenepithelkarzinomen konnen sich auch exophytisch-papilldr wach-
sende Gewebsformationen bilden, die zu Verwechslungen mit einem einfachen Papillom
fithren konnen.

Morphologisch unterscheiden sich die malignen Tumoren der kleinen Speicheldriisen
nicht von denen der groflen Speicheldriisen. Hier kommt vor allem das Karzinom in-
nerhalb des pleomorphen Adenoms, das adenoid-zystische Karzinom (auch Zylindrom
genannt) sowie der Mukoepidermoidtumor in der Mundhohle und das Azinuszellkar-
zinom vor. Mit fallender Haufigkeit beziiglich der topographischen Verteilung der klei-
nen Schleimhautanhangsdriisen finden sie sich bevorzugt am Gaumen, in der Wange, an
der Lippe und nur selten am Mundboden (SEIFERT 1998). Die malignen Tumoren haben
einen Anteil von 50% an allen Neubildungen der kleinen Speicheldriisen, aber nur von 5%
an allen bosartigen Mundschleimhauttumoren insgesamt. Klinisch ist die Abgrenzung
zwischen gutartigen und bosartigen Speicheldriisentumoren schwierig. Beide wachsen
entsprechend ihrer anatomischen Lage submukos bzw. intramural unauffillig und fithren
nur zu einer Verdickung unter der intakten Schleimhaut. Erst in spdteren Stadien treten
Ulzerationen auf. Zur exakten Diagnosestellung sind zusitzlich immunozytochemische

Untersuchungen erforderlich (SEIFERT 1997 und 1998).
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Das maligne Melanom der Mundschleimhaut wird nur sehr selten beobachtet. Es stellt nur
etwa 1,7% der Fille aller Melanome (FOLZ et al. 1998). Das Altersmaximum liegt zwi-
schen 50-70 Jahren bei einer Geschlechtsverteilung von 1,7 Ménnern zu einer Frau. Die
Verteilung in der Mundhohle zeigt als meistbetroffene Region den Gaumen mit 57% und
die Gingiva des Oberkiefers mit 20%. Etwa bei 83% der Patienten werden 4-20 Jahre vor
der Tumordiagnose bereits Pigmentierungen in den betroffenen Schleimhautbereichen
festgestellt. Bei der Diagnostik der Schleimhautmelanome kommt der Abstrichunter-
suchung eine besondere Bedeutung zu, da die Exfoliation der Tumorzellen bei den locke-

ren Zellverbianden in diesem Milieu besonders giinstig ist (PAPE 1985).

1.4. Metastasierung

Die Metastasierung der Mundschleimhautkarzinome erfolgt primir mit hoher Wahr-
scheinlichkeit im Bereich des regiondren Lymphabfluflsystems. Fernmetastasen sind
seltener und konnen im Spitstadium des Tumorwachstums aufteten. Die Metastasen-
hdufigkeit ist von der Gréf3e des Tumors und seiner Lokalisation im Mundschleimhaut-
bereich abhéngig (SCHANTZ et al. 1997). Am hiufigsten sind Hypopharynx, Epipharynx,
Tonsille, Zungengrund, Zunge, Unterkiefer, Mundboden, Wange, weicher Gaumen,
Oberkiefer, Nasennebenhohlen und Lippe betroffen. Karzinome in lokostabilen anterioren
Regionen metastasieren seltener als Karzinome in lokolabilen posterioren Mundschleim-
hautregionen (PAPE 1985, SCHANTZ et al. 1997). Bevorzugt metastasieren Mund-
schleimhautkarzinome in die topographisch zugeordneten Lymphknotengruppen (s. Abb.
10).



Abbildung 10: Regionédre Lymphknoten - submentale LK [1], submandibulare LK [2],
kraniale jugulare (tiefe zervikale) LK [3], mediale jugulare (tiefe zervikale) LK [4],
kaudale jugulare (tiefe zervikale) LK [5], dorsale zervikale (oberflachlich zervikale) LK
entlang des N. accessorius [6], supraklavikuldre LK [7], paralaryngeale und paratracheale
LK [8], retropharyngeale LK [9], Parotis-LK [10], Wangen-LK [11], retroaurikuldre und
okzipitale LK [12]

GELLRICH et al. (1992) zeigten im Rahmen einer retrospektiven Studie, daf in ca. 10%
der suprahyoidalen Ausrdumungen allein aufgrund des intraoperativen pathohisto-
logischen Lymphknotenstagings im Trigonum caroticum ein positiver Lymphknoten-
befund gefunden bzw. die Indikation zur Neck dissection gestellt wurde. Danach sollte
dieses Lymphknotenstaging fester Bestandteil jeder suprahyoidalen Ausraumung sein. Bei
nicht vorbehandelten Plattenepithelkarzinomen der Mundhdhle und des Oropharynx fin-
den sich Metastasen am hdufigsten in den Lymphknoten der 1. Filterstation und im

Trignonum caroticum (GELLRICH et al. 1992). Ein Uberspringen von zwei Filterstatio-
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nen durch Tumorzellen ist sehr unwahrscheinlich, obgleich periphere okkulte Metastasen
nicht auszuschlielen sind.

Das intraoperative pathohistogologische Staging im Trigonum caroticum beinhaltet
einerseits die Mdoglichkeit, primir nicht die Morbiditdt einer Neck dissection in Kauf
nehmen zu miissen, andererseits jedoch bei einem positiven Lymphknotenbefund ohne
Zeitverzogerung die erweiterte Halslymphknotenausrdumung durchfiihren zu konnen
(GELLRICH et al. 1992).

In der Diagnostik suspekter Lymphknoten haben sich die Ultraschall- und die CT-
Untersuchung bewihrt (YUASA et al. 2000). Nach YOSHIDA et al. (1998) ist die ultra-
sonographische Untersuchung auch kleiner zervikaler Lymphknoten im Kopf- und Hals-
bereich von hoher Sensitivitit und Spezifitit und insbesondere durch die hohe diagnosti-
sche Aussagekraft und den relativ niedrigen Preis durchaus in der Effizienz mit CT und
MRT vergleichbar. HELL (1990) schldgt sogar vor, im Rahmen einer rationellen Diag-
nostik die Ultraschalldiagnostik von kleinen Tumoren im Kopf-Halsbereich als alleiniges
Untersuchungsverfahren einzusetzen, wihrend bei gro3eren Tumoren der Einsatz der CT-
Untersuchung zusitzlich zur Sonographie giinstiger erscheint. GOSEPATH et al. (1994)
geben zu bedenken, da3 von Fall zu Fall die ultrasonographische Untersuchung dem CT
oder dem MRT sogar iiberlegen sein kann, da es sich um eine dynamische Untersu-
chungstechnik handelt mit der Mdoglichkeit einer simultanen Palpation des fraglichen
Gebietes.

UMEDA et al. (1998) konnten mittels CT 78% der befallenen Lymphknoten in
Ubereinstimmung mit ihrer spéteren histologischen Diagnose sicher diagnostizieren.
Nach CURTIN et al. (1998) ist die Computertomographie zur Lymphknotenbeurteilung
sogar besser geeignet als die Magnetfeldresonanztomographie (MR). Bei Lymphknoten-
metastasen von 1 cm Durchmesser konnten die Autoren mittels CT einen negativen
Vorhersagewert von 84% und einen positiven Vorhersagewert von 50% ermitteln. Bei der
MR-Untersuchung lagen der negative Vorhersagewert bei 79% und der positive Vorher-
sagewert bei 52%. Bei 5 mm durchmessenden Lisionen lag der negative Vorhersagewert
im CT bei 90% und der positive Vorhersagewert bei 44%.

Eine neue Lymphknotendiagnostik, die noch nicht Bestandteil der Routinediagnostik ist,

ist die Positronenemissionstomographie (PET) (CURTIN et al. 1998). Es bleibt jedoch
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abzuwarten, ob sich diese teure Untersuchung im Vergleich zur MR- oder CT-
Untersuchung durchsetzen wird.

Nach BANDHAUER (2000) ergeben sich bei der Ultraschalluntersuchung im Kopf-
Halsbereich hidufig zufillig als Befund zusitzliche suspekte Schilddriisenknoten. Auch
HEIMANN und SCHMELZER (1997) stellten fest, daB durch die zunehmende Ver-
breitung der Sonographie in der HNO-drztlichen Diagnostik im Zusammenhang mit dem
hohen Anteil von morphologischen Verdnderungen der Schilddriise in der Bevolkerung es
zu einer Vielzahl von Erstnachweisen dieser Verdnderungen im Rahmen der HNO-
Diagnostik kommt. Da die Schilddriise als Leitstruktur im unteren Halsbereich dient und
die Einstellung der Schilddriise im Sonogramm schon aus Griinden der individuellen
Einstellung der Geréteparameter (z.B. Gesamtverstirkung, Tiefenausgleich) bei jeder
Sonographie des Halsbereiches erforderlich ist, ist nachzuvollziehen, da3 es als Neben-
befund bei der Sonographie der Halsweichteile aus anderer Indikation heraus sehr hiufig
zu einem Nachweis morphologischer Verdanderungen der Schilddriise als zufilligem
Nebenbefund kommt. Es ist anzunehmen, da3 diese hdufigen Verdnderungen im Bereich
der Schilddriise nicht spezifisch fiir Tumoren der Mundhdhle sind, sondern dal3 sie aus

methodischen Griinden bei jeder Sonographie im Kopf-Halsbereich auffallen.

1.5. Therapie

Behandlungsmoglichkeiten fiir Karzinome der Mundhohle sind die alleinige chirurgische
Entfernung, alleinige Radio- oder Chemotherapie oder multimodale Behandlungsanséitze
(MACHTAY et al. 1997). Weder die alleinige chirurgische noch die alleinige strahlen-
therapeutische Behandlung erbringen bei kleinen Karzinomen akzeptable Ergebnisse. Bei
etwa 80% der Patienten mit T1- oder T2-Tumoren der Mundhéhle kann eine lokale
Kontrolle erwartet werden, obgleich bei ungeniigender lokaler Randsicherheit oder unzu-
reichender Radiotherapie auch Rezidive erwartet werden miissen (WATSON und RIDGE
1998). Die Resultate fiir groBere Tumoren sind noch schlechter, und durch Bestrahlung

oder Operation alleine kommt es meist nicht zu einer kurativen Behandlung dieser Tumo-
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ren. Dagegen sind kurative Therapien bei zahlreichen Patienten mit T3- und T4-Tumoren
unter kombinierter Therapie beschrieben (WATSON und RIDGE 1998).

Nach JOHNSON (1997) haben sich zwei Behandlungsregime durchgesetzt. Zum einen die
chirurgische Entfernung des Tumors mit nachfolgender Bestrahlung nach einigen Wochen
oder aber die primére Radiotherapie gefolgt von einer chirurgischen Ausrdumung. Die
primire Operation mit nachfolgender Radiotherapie hat dabei bessere Ergebnisse als das
umgekehrte Vorgehen. Die Gesamtiiberlebensraten sind zwar in den letzten Jahren nicht
angestiegen (SHKLAR 1995), die Techniken der rekonstruktiven Chirurgie wurden
allerdings in den letzten Jahren deutlich verbessert, so daB3 die Morbiditdt vermindert
werden konnte (JOHNSON 1997, SHKLAR 1995). Nach SCHMELZEISEN et al. (1992)
liegen die Uberlebensraten bei 48,9%, bei ausschlieBlicher Betrachtung der Patienten mit
T3- und T4-Tumoren ergab sich eine 5-Jahres-Uberlebensrate von 47,1%.

Die chirurgische Exzision im Gesunden ist flir die meisten Karzinome der Mundhdhle die
Therapie der ersten Wahl. In den letzten Jahren gewann zunehmend die Operation mittels
Elektroresektion an Bedeutung. Eine weitere chirurgische Operationstechnik ist die
Laserablation (JOHNSON 1997).

Bei Mundhohlenkarzinomen in sehr frithen Stadien konnen sowohl die chirurgische als
auch die strahlentherapeutische Behandlung kurativ angewendet werden (MACHTAY et
al. 1997, SHASHA et al. 1998). Die Wahl der Behandlung muf} auf jeden Patienten indi-
viduell abgestimmt werden (SHASHA et al. 1998). Sowohl das kosmetische als auch das
funktionelle Ergebnis muf3 die erzielbare Lebensqualitit beriicksichtigen (GELLRICH et
al. 1992). Bei fortgeschrittenen Karzinomen werden Operation und Bestrahlung haufig
kombiniert. Es sollte moglichst zunichst operiert und danach postoperativ bestrahlt wer-
den (SCHANTZ et al. 1997). Lokal sehr weit fortgeschrittene, nicht operable Tumoren
konnen sowohl durch Radiotherapie alleine als auch durch eine kombinierte Radio-
Chemotherapie behandelt werden.

Die mittlere Uberlebensrate fiir Patienten mit einem lokal disseminiert rezidivierenden
squamdsen Mundhdhlenkarzinom betrdgt etwa 6 Monate. Etwa 20% dieser Patienten
iiberleben ein Jahr; diese Uberlebensraten werden auch durch die Chemotherapie nicht
verdndert. Als Konsequenz daraus versuchen verschiedene klinische Studien fiir diese

Patienten mit rezidivierendem squamdsen Karzinom der Mundhdhle neue Medikamente
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und neuer Kombinationsschemata fiir einen erfolgreichen palliativen Therapieansatz ein-
zusetzen (SCHANTZ et al. 1997).

Die Prognose von Patienten mit Karzinomen der Mundhdhle konnte mit zunehmender
operativer Radikalitit, dem vermehrten chemotherapeutischen Einsatz und der Radiothe-
rapie nicht zufriedenstellend verbessert werden. Zunehmend tritt daher die Frage der
Lebensqualitit fiir die betroffenen Patienten in den Vordergrund (BIER et al. 1992).

Die Individualisierung der Tumortherapie stellt eine Moglichkeit zur Verbesserung der
Lebensqualitét betroffener Patienten dar. Der prognostisch wichtigste Faktor neben der
Entfernung des Tumors im Gesunden ist der histologische Lymphknotenbefund (GELL-
RICH et al. 1992).

Die chirurgische Exzision beinhaltet die Entfernung der regionalen Lymphknoten geméaf
der DOSAK-Kriterien (BIER 1982). Standardbehandlung ist hier die Neck dissection.
Diese umfafBit die Entfernung des Fett- und Lymphgewebes innerhalb definitionsgeméf
festgelegter Abschnitte der betroffenen Halsseite. Auch zusitzliche anatomische Struk-
turen inkl. M. sternocleidomastoideus, N. accessorius sowie die V. jugularis interna wer-
den bei der radikalen Neck dissection routineméafig geopfert.

Der Wert der elektiven Neck dissection wird kontrovers diskutiert. Prognostisch ist die
elektive Neck dissection nicht schlechter als die radikale Neck dissection, was zu einem
zunehmenden Einsatz der elektiven bzw. funktionellen Neck dissection gefiihrt hat
(GELLRICH et al. 1992). SCHLUMS et al. (1992) erkldren die scheinbar gleichwertigen
oder besseren Ergebnisse nach konservativer Neck dissection damit, da3 Patienten mit
niedrigeren T- und N-Stadien eher konservativ als radikal operiert werden und somit eine
Risikoverschiebung hin zur radikalen Neck dissection stattfindet. Folgende Tabelle gibt

eine Ubersicht iiber die verwendeten Dissektionsverfahren.
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Tab.2: Einteilung der Neck dissections (ND) nach BIER (1982)

Klassifikation

Niveau der entfernten Lymphknoten-
stationen

I. Standardisierte radikale Dissektion

LIL 1L IV, V

II. Modifizierte radikale ND

L IL IIL IV, V

III. Modifizierte ND

A. funktionelle ND

B. selektive ND
1. submandibulére trianguldre

Dissektion

2. suprahyoidale ND
3. anteriore ND
4. posteriore ND
5. supraomohyoidale ND

I, 111, IV, V (+])
IB

IA, IB
A, 11, IVA

1B, V

1A, 1IB, 11, V (+IB)
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1.6. Fragestellung

In der vorliegenden Arbeit sollten Patienten mit Mundhoéhlenkarzinom darauthin unter-
sucht werden, ob durch eine moglichst frithzeitige Erkennung von Mehrfachtumoren oder
therapierelevanten Allgemeinbefunden eine Therapiebeeinflussung erfolgt und somit eine
Steigerung der posttherapeutischen Lebensqualitit und eine Senkung des Gesamtrisikos

erzielbar ist.

Auch soll untersucht werden, ob die Moglichkeit besteht, Aussagen iiber die Sinnhaf-
tigkeit des derzeitig geilibten priatherapeutischen Stagings zu treffen im Spannungsfeld
zwischen eventuell liberzogener diagnostischer Anforderung und notwendiger préthera-

peutischer Diagnose.
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2. PATIENTEN UND METHODIK

2.1. Patienten

Insgesamt wurden ambulante und stationdre Krankenunterlagen der Jahre 1995, 1996 und
1997 von 152 Patienten aus der Klinik fiir Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie -
Plastische Operationen - der Ruhr-Universitit Bochum im Knappschaftskrankenhaus
Bochum (Direktor: Prof. Dr. Dr. E. Machtens) retrospektiv hinsichtlich des standar-
disierten pratherapeutischen Stagings bei Vorliegen eines Karzinoms der Mundhdhle
ausgewertet. Dabei wird unter Staging nicht nur die Zuordnung zum individuellen TNM-

Stadium verstanden, sondern die Erfassung aller therapierelevanten Befunde.

2.2. Methodik

2.2.1. Erhebungsbogen

Mit Hilfe eines mehrseitigen Erhebungsbogens (s. Anhang) wurden die Krankenunter-
lagen der Patienten nach verschiedenen Gesichtspunkten durchgearbeitet:

Neben den biographischen Daten wie Geburtstag, Datum der Erstdiagnose, Klinik-
aufnahme- und OP-Datum wurden Geschlecht, Korpergrofie/-gewicht, Familienstand,
Beruf, Nikotin- und Alkoholkonsum erhoben. Etwaige Begleiterkrankungen, der Zahn-
status von Ober- und Unterkiefer, Mundhygiene, der Allgemeinzustand und moglicher-
weise bereits frither vorhandene Tumorerkrankungen wurden ebenfalls ermittelt. Des-
weiteren wurden etwaig priaoperativ durchgefiihrte Strahlentherapien, die préoperative
Liegedauer, die Tumorart, die histologische Diagnosesicherung durch eine PE (inkl.
Grading), die Tumorlokalisation und die einzelnen Untersuchungen des Stagings doku-
mentiert.

Letztere beinhalteten die Durchfiihrung von Rontgenthoraxaufnahmen, eines OPG, die
Sonographie (Kopf-Hals, Abdomen) und eine CT-Untersuchung von Kopfbzw. Hals. Die
sekundére praoperative Diagnostik erstreckte sich auf die Ganzkdrper-Szintigraphie,

Panendoskopie, Bronchoskopie, NMR (Kopf-Hals), OGD und Lungenfunktionspriifung.
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Im Falle einer Operation wurden Art und Umfang der Durchfiihrung, die Rekonstruktion
von Knochen und Weichteilen, Lymphknotenoperationen und eine ggf. simultan durch-

gefiihrte Operation wegen einer weiteren OP-Indikation beschrieben.

2.2.2. Statistische Methoden

Die Daten der Patienten wurden in Erhebungsbdgen eingetragen, die wiederum unter
Zuhilfenahme des Statistikprogrammes SPSS PC+ (Fa. SPSS GmbH, Miinchen) ausge-
wertet wurden.

Aufgrund fehlender Normalverteilung wurde auf nichtparametrische Priifverfahren
zuriickgegriffen. Zum Vergleich von Hiufigkeitsangaben wurde der Chi*-Test (ggf. der
Fisher-Exakt-Test) verwendet. Bei Rangzahlenvergleichen erfolgte die Testung zwischen
zwei Gruppen mit Hilfe des Mann-Whitney-Tests. Als Signifikanzniveau wurde p < 0,05

gewdhlt.
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3. ERGEBNISSE

3.1. Alter zum Behandlungsbeginn und Latenzzeit zwischen Diagnose und Therapie

Im Patientenkollektiv waren 116 Ménner (76,3%) und 36 Frauen (23,7%) vertreten.

Das Alter bei Diagnosestellung betrug im Durchschnitt 58,5 + 10,2 Jahre (Median 56,8
Jahre, Minimum 35,7 Jahre, Maximum 93,3 Jahre). Am hédufigsten wurde die
Karzinomdiagnose in den Altersklassen der 51-60jdhrigen (42%) gestellt, jedoch traten
in den Altersgruppen der 41-50jdhrigen bzw. der 61-70jdhrigen Patienten jeweils 21%
bzw. 22,4% der Fille auf (s. Abb.11).
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Abbildung 11: Altersverteilung der Patienten zum Zeitpunkt der Diagnosestellung

Beziiglich des Durchschnittsalters bei Diagnosestellung bestand zwischen den Geschlech-

tern kein statistisch signifikanter Unterschied (p = 0,3620).
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Das Alter bei Aufnahme in die Klinik lag im Mittel bei 58,8 + 10,0 Jahren (Median 51,7
Jahre, Minimum 35,7 Jahre, Maximum 93,3 Jahre). Zu diesem Zeitpunkt war die

Mehrzahl der Patienten (42,8%) 51-60 Jahre alt.
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Abbildung 12: Altersverteilung der Patienten zum Zeitpunkt der Aufnahme in die Klinik

Ein signifikanter Altersunterschied zwischen den Geschlechtern war nicht feststellbar (p

=0,491).

Das Alter zum Operationszeitpunkt betrug 59,0 + 10,2 Jahre (Median 57,1 Jahre,
Minimum 40,1 Jahre, Maximum 93,3 Jahre) (n=129). In 40,3% der Fille erfolgte die
Operation im Alter von 51-60 Jahren, in 24,8% zwischen 61-70 Jahre und in 9,3%
zwischen 71-80 Jahre alt (s. Abb.13).
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Abbildung 13: Altersverteilung der operierten Patienten

Das durchschnittliche Alter zum Operationszeitpunkt unterschied sich nicht signifikant (p

=0,3321) zwischen den Geschlechtern.

Im Durchschnitt erfolgte 36,6 + 42,9 Tage nach Diagnosestellung die Operation, wobei
der Medianwert bei 27 Tagen lag. Innerhalb der ersten 30 Tage nach Diagnosestellung
waren 63,1% der Patienten operiert worden, nach 60 Tagen waren es insgesamt 89,3%
gewesen und nach 90 Tagen lag der Anteil bei 95,9%. Lediglich bei einem Patienten war
die Zeitspanne zwischen Diagnosestellung und Operation ldnger als ein Jahr (410 Tage).
Ein signifikanter Unterschied hinsichtlich der verstrichenen Zeit zwischen Diagnose und

Operation zwischen den ménnlichen und weiblichen Patienten lag nicht vor (p = 0,4253).



_27 -

3.2. Korpergrosse/-gewicht (Broca), Familienstand und Beruf der Patienten, allgemeine

Risikofaktoren (Nikotin, Alkoholkonsum)

KorpergroBe/-Gewicht

Aus den Unterlagen von 106 Minnern und 36 Frauen waren Angaben zu ihrem
Korpergewicht ermittelbar. Madnner waren im Durchschnitt 75,4 + 13,3 kg schwer
(Median 75 kg, Minimum 45 kg, Maximum 113 kg), Frauen wiesen ein mittleres
Korpergewicht von 62,3 + 11,3 kg (Median 63 kg, Minimum 43 kg, Maximum 90 kg) auf.
Minner (n=105) waren im Durchschnitt 174,2 + 7,9 cm grof3 (Median 174 cm, Minimum
157 cm, Maximum 203 cm), wihrend die Frauen (n=35) im Mittel eine K&rpergroB3e von
162,3 + 5,7 cm (Median 161 cm, Minimum 151 cm, Maximum 174 c¢m) hatten.

Von 140 Patienten waren sowohl Angaben zum Korpergewicht als auch zur Korpergrofie
vorhanden, so daB eine Beurteilung des Uber-, Norm- oder Untergewichts nach Broca

moglich war (s. Tab.3).

Tab.3: Einteilung des Uber-, Norm-, Untergewichts nach Broca fiir beide Geschlechter (n=140)
Geschlecht Beurteilung nach dem Broca-Schema(*)
untergewichtig normgewichtig iibergewichtig
ménnlich (n=105) 22 (21,1%) 53 (50,5%) 30 (28,6%)
weiblich (n=35) 11 (31,4%) 15 (42,9%) 9 (25,7%)

(*) = Broca-Schema (Kdrpergrosse in cm minus 100):
Untergewicht: weniger als 90% des Normgewichts
Normgewicht: +/- 10% um den Wert aus Korpergrofie in cm minus 100
Ubergewicht: mehr als 10% iiber dem Normgewicht

Nach der Broca-Klassifikation war die Mehrzahl der Patienten normgewichtig und in
beiden Geschlechtergruppen jeweils etwas mehr als 1/4 der Patienten entweder unter- oder
tibergewichtig. Ein signifikanter Unterschied der Geschlechtergruppen (p = 0,4464) lag

nicht vor.
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Familienstand

Bei 86 Patienten waren aus den Krankenunterlagen Angaben zum Familienstand zu
ermitteln (s. Tab.4). Der Anteil allein lebender Patienten (ledige, verwitwete, geschiedene)
war bei den minnlichen Patienten grofer als bei den weiblichen Patienten, wobei der
Unterschied iiberwiegend aus dem Umstand zu resultieren schien, dal Manner etwa
doppelt so hiufig ledig waren im Vergleich zu Frauen und der Anteil geschiedener
Minner erheblich {iber jenem der Frauen lag. Trotz dieses Umstandes war nahezu jeder 2.
Mann bzw. etwas mehr als jede 2. Frau zum Zeitpunkt der Klinikaufnahme noch

verheiratet gewesen.

Tab.4: Familienstand der Patienten (n=86) unter Beriicksichtigung des Geschlechts

Familienstand Minner (n=61) Frauen (n=25) Gesamt (n=86)
Anzahl % Anzahl % Anzahl %

ledig 6 9,8% 1 4,0% 7 8,1%

verheiratet 35 57,4% 17 68,0% 52 60,5%

geschieden 17 27,9% 1 4,0% 18 20,9%

verwitwet 3 4,9% 6 24,0% 9 10,5%

Beruf

Die Mehrzahl der im Hinblick auf ihren beruflichen Status auswertbaren 124 Patienten
waren Rentner (54,0%), knapp ein Drittel (29,1%) waren noch berufstétig und fast jeder
6. Patient war arbeitslos (s. Tab.5). Es bestand jedoch hinsichtlich des Geschlechts kein
signifikanter Unterschied (p = 0,3727).

Tab.5: Berufliche Tétigkeit der Patienten (n=124) unter Beriicksichtigung des Geschlechts

Beruf Ménner (n=93) Frauen (n=31) Gesamt (n=124)
Anzahl % Anzahl % Anzahl %
berufstitig 24 25,8% 12 38,7% 36 29,1%
arbeitslos 17 18,3% 4 12,9% 21 16,9%
Rentner 52 55,9% 15 48,4% 67 54,0%
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Da nicht bei allen Rentnern in den Krankenunterlagen detaillierte Angaben zum Beren-
tungsgrund vorhanden waren, konnte bei den verbleibenden 51 Féllen nur eine einfache
Einteilung nach dem Berentungsgrund erfolgen. Von diesen 51 Patienten (10 Frauen, 41
Mainner) waren 26 (51,0%) aus Altersgriinden und 25 Patienten (49,0%) vorzeitig berentet

worden. Griinde fiir die Frithberentung konnten jedoch nicht eruiert werden.

Tabakkonsum

Bei 147 Patienten (36 Frauen, 111 Ménner) waren aus den Krankenunterlagen eindeutige
Angaben zum Nikotinkonsum zu ermitteln. Der Anteil von Rauchern betrug 92,5%
(n=136), wobei von den ermittelbaren Frauen 80,6% (n=29) und von den ermittelbaren
Mainnern 96,4% (n=107) rauchten. Lediglich vier Ménner bzw. sieben Frauen waren
Nichtraucher. Trotz dieser grofen prozentualen Anteile von Rauchern im Patienten-
kollektiv zeigte sich, da3 der Anteil rauchender Méanner signifikant hoher war als derje-
nige der Frauen (p = 0,00485).

Nur bei 128 Rauchern konnten konkrete Angaben iiber den téglichen Zigarettenkonsum
eruiert werden. Im Durchschnitt lag der Verbrauch bei 26 + 11 Zigaretten pro Tag
(Median 25 Zig./d, Minimum 2 Zig./d, Maximum 80 Zig./d), wobei es keinen signifikan-
ten Unterschied zwischen den Geschlechtern gab (p = 0,0855).

Tendenziell jedoch rauchten die Frauen weniger stark als die Médnner. Bei den méinnlichen
Patienten verbrauchten 46% bis zu 20 Zig./d, 48% 21-40 Zig./d und 6% mehr als 40
Zig./d, wihrend bei den Frauen die entsprechenden Prozentanteile bei 60,7%, 35,7% bzw.

3,6% lagen.

Alkoholkonsum

Bei ebenfalls 147 Patienten (35 Frauen, 112 Ménner) waren Angaben zum Alkohol-
konsum aus den Akten zu entnehmen. Hier gaben 110 Patienten (74,8%) an, Alkohol zu
konsumieren. Frauen nahmen mit 48,6% (n=17) signifikant weniger hdufig Alkohol zu
sich (p = 0,0004) als Ménner (83,0%; n=93). Es fand sich aber kein signifikanter (p =
0,0670) Unterschied in der tdglich konsumierten Alkoholmenge, jedoch basierte diese
Priifung auf nur 88 Patienten(14 Frauen, 74 Ménner), da aus den restlichen Krankenakten

keine konkrete Angabe zum tdglichen Alkoholkonsum zu entnehmen war.
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Tab.6: Taglicher Alkoholkonsum (g) bei 88 Patienten unter Beriicksichtigung des Geschlechts
konsumierte Manner (n=74) Frauen (n=14) Gesamt (n=88)
Alkoholmenge (g/d)

Anzahl % Anzahl % Anzahl %
10-20 9 14,9% 1 7,1% 10 11,3%
21-40 8 8,1% 5 35,8% 13 14,7%
41-60 9 12,1% 3 21,4% 12 13,7%
>60 48 64,9% 5 35,7% 53 60,3%

Im Durchschnitt wurde taglich Alkohol in einer Menge von 94 + 68 g (Median 80 g/d,
Minimum 10 g/d, Maximum 400 g/d) konsumiert. Nahezu 2/3 der Ménner aber nur etwas

mehr als 1/3 der Frauen konsumierten mehr als 60 g reinen Alkohols pro Tag.

3.3. Begleiterkrankungen, Medikamenteneinnahme, Zahnstatus/Mundhygiene,

Allgemeinzustand und bereits durchgemachte Tumorerkrankungen

Allgemeinzustand

Angaben zum allgemeinen Zustand der Patienten waren aus 148 Patientenunterlagen zu
entnehmen. Bei 98 Patienten (66,2%) wurde er als normal eingestuft. 30,4% (n=45) der
Patienten hingegen wiesen einen eingeschrankten Allgemeinzustand auf und 3,4% (n=5)
wurden als vollstindig pflegebediirftig eingestuft. Ein signifikanter Unterschied zwischen

den Geschlechtern ergab sich aber nicht (p = 0,1984).

Anamnestische Begleiterkrankungen

116 (76,3%) der 152 Patienten wiesen Begleiterkrankungen auf, wobei es sich innerhalb
der ménnlichen Patientengruppe um 75% der Félle (n=87 Ménner) und innerhalb der
weiblichen Patientengruppe um 80,6% der Fille (n=29) handelte. Ein signifikanter Unter-
schied in der Haufigkeit des Auftretens von Begleiterkrankungen zwischen Méannern und
Frauen ergab sich jedoch nicht (p = 0,49339).

Etwa ein Drittel der Patienten litt unter Arteriosklerose und Hypertonus und ca. jeder 5.
Patient wies eine Herzinsuffizienz, eine neurologische Erkrankung oder COPD auf (s.

Tab.7).
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Tab.7: Anzahl und prozentualer Anteil von Patienten mit Begleiterkrankungen

Art der Begleiterkrankung Anzahl der Fille Prozentanteil
Hypertonus 46 30,3%
Arteriosklerose 55 36,2%
Herzinsuffizienz 29 19,1%
Koronare Herzerkrankung (KHK) 27 17,8%
Diabetes mellitus 9 5,9%
Eingeschriankte Nierenfunktion 5 3,3%
Neurologische Erkrankung 35 23,0%
Erkrankung des Skelettsystems 20 13,2%
COPD 37 24,3%
Eingeschriankte Leberfunktion 21 13,8%
Allergie 11 7,2%
sonstige Begleiterkrankungen 16 10,5%

Medikamenteneinnahme

Es nahmen 63,8% der médnnlichen (n=74) und 80,6% der weiblichen (n=29) Patienten ein
oder mehr Medikamente ein. Der prozentuale Unterschied zugunsten der Frauen war je-
doch nicht ganz statistisch signifikant (p = 0,0601). Dieser fast signifikante Unterschied
im Medikamentenkonsum der mannlichen und weiblichen Patienten resultiert primér aus
dem anteilsmaBig verstiarkten Konsum von Kardiaka, Antikoagulantia und vor allem der

sonstigen Medikamente in der weiblichen Patienten-gruppe (s. Tab.8).

Tab.8: Anzahl und prozentualer Anteil von eingenommenen Medikamenten, geordnet nach dem
Geschlecht der Patienten

Art der Medikamente Anzahl der Fille Prozentanteil

gesamt | Ménner | Frauen gesamt | Mainner Frauen

n=152 n=116 n=36 n=152 n=116 n=36
Kardiaka 52 36 16 34.2% 31,0% 44,4%
Antidiabetika 8 6 2 5,3% 5,2% 5,6%
Antikoagulantia 16 11 5 10,5% 9,5% 13,9%
Pulmologika 23 19 4 15,1% 16,4% 11,1%
Analgetika 27 21 6 17,8% 18,1% 16,7%
sonstige Medikamente 70 49 21 46,1% 42.2% 58,3%

Vorangegangene Tumorerkrankungen

Insgesamt 20 Patienten (13,5%) des Gesamtkollektivs hatten bereits vor ihrer aktuellen
Tumordiagnose eine weitere Tumorerkrankung durchgemacht. Dabei handelte es sich um

12 Ménner (10,6% des ménnlichen Kollektivs) und 8 Frauen (22,9% des weiblichen
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Kollektivs). Der Unterschied in den prozentualen Anteilen war zwischen den beiden
Geschlechtergruppen fast signifikant (p = 0,0642).

Bei den 12 Ménnern fanden sich drei Félle von Zungen(-rand)karzinom und jeweils ein
Fall mit Velum-, Stimmband-, Oropharynx-, Mundboden- und Lippenkarzinom. Jeweils
ein weiterer Patient litt bereits an einem Bronchial- bzw. einem Nierenkarzinom. Auch
waren bei zwei Patienten jeweils die Diagnose "Darmpolypen" bzw. "Leukoplakie" in der
Vorgeschichte bekannt.

Bei den 8 Frauen waren in drei Fillen Karzinome im Bereich der Mundhohle (Zun-
genrand-, Mundboden- bzw. kombiniertes Zungenrand-/Mundbodenkarzinom mit zusitz-
lichem Mammakarzinom) vorhanden. In zwei Féllen lag in der Anamnese bereits ein
Uteruskarzinom vor. Bei den verbleibenden Frauen waren ein Ovarialkarzinom (in Kom-
bination mit einer Struma) bzw. ein gutartiger Mammatumor diagnostiziert und behandelt

worden.
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3.4. Prioperative Strahlentherapie

In 149 Patientenunterlagen waren eindeutige Angaben iiber die Durchfiihrung einer pra-
operativen Strahlentherapie vorhanden. In 92 (61,7%) dieser Fille war eine solche Strah-
lentherapie eingeleitet worden. Dabei wurden in 91 Krankenakten Angaben zur appli-
zierten Gesamtdosis gemacht. Die Mehrzahl dieser Patienten (n=85; 94,5%) erhielt eine
prioperative Gesamtdosis von 20 Gy (5 x 2 x 2 Gy), zwei Patienten (2,2%) bekamen 40
Gy und jeweils ein Patient (1,1%) erhielt eine Gesamtdosis von 18, 36, 60 bzw. 75 Gy.

In 88 Krankenunterlagen waren Angaben zur Anzahl der prdoperativen Bestrahlungs-
sitzungen vorhanden. 91,0% (n=80) der Patienten erhielten die Gesamtdosis in 10
Sitzungen. Jeweils 3,4% (n=3) bekamen sie im Laufe von acht bzw. 20 Sitzungen und
jeweils in einem Fall (1,1%) wurde die Dosis innerhalb von drei bzw. 18 Sitzungen

appliziert.

Angaben tiiber die konkrete Zeitdauer der prdoperativen Strahlentherapie waren in 87
Patientenunterlagen verzeichnet. Die Gesamtdosis wurde in der Mehrzahl der Fille
(65,5%; n=55) innerhalb von fiinf Tagen appliziert, in 19,5% (n=17) innerhalb von sieben
Tagen und in 8,0% (n=7) der Fille innerhalb von sechs Tagen. Jeweils zwei Patienten
(1,1%) erhielten die Gesamtdosis innerhalb von 8 bzw. 28 Tagen und jeweils ein Patient
bekam die Gesamtdosis innerhalb von 3, 4, 9 oder 25 Tagen appliziert. Durchschnittlich
betrug die Zeitdauer, die fiir die prdoperative Strahlentherapie benétigt wurde, 6 + 4 Tage

(Median 5 Tage, Minimum 3 Tage, Maximum 28 Tage).
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3.5. Primire praoperative Diagnostik

Im Rahmen der prédoperativen Diagnostik wurden folgende bildgebende Verfahren
analysiert: Zahnstatus, OPG, Rontgenthorax, Sonographie Kopf-Hals, Sonographie des
Abdomens und CT Kopf-Hals.

Zahnstatus

Oberkiefer:

Bei 86 Patienten (60 Frauen und 26 Ménner) war der Status der Bezahnung des
Oberkiefers aus den Akten zu ermitteln. In nur einem einzigen Fall (1,2%) war der
Oberkiefer voll bezahnt, 33,7% der Patienten (n=29) waren teilbezahnt und bei 56 Patien-
ten (65,1%) war der Oberkiefer vollstdndig unbezahnt. Ein signifikanter Unterschied zwi-
schen den Geschlechtern fand sich diesbeziiglich nicht (p = 0,3027).

Konkrete Befundberichte iiber bereits pratherapeutisch entfernte Zahne im Bereich des
Oberkiefers lagen in 57 Féllen vor. Dabei waren bei den Betroffenen 1-13 Z&hne entfernt
worden, wobei der Medianwert 3 Zdhne betrug. Einen Unterschied zwischen den Ge-

schlechtern gab es diesbeziiglich nicht (p = 0,5440).

Unterkiefer:

Der Zahnstatus des Unterkiefers war aus 72 Akten ermittelbar und auch hier lag nur in
einem Fall (1,4%) ein vollstindig bezahnter Unterkiefer vor. In 26,4% (n=19) war der
Unterkiefer teilbezahnt und in 58,3% (n=42) unbezahnt. Auch hier war kein Geschlechts-
unterschied ermittelbar (p = 0,3082).

Im Bereich des Unterkiefers waren Angaben zur préatherapeutischen Zahnextraktion in 70
Féllen ermittelbar. Dabei waren hier zwischen 1-16 Zahne entfernt (Medianwert 5 Zdhne)

worden. Auch hier bestand kein signifikanter Geschlechtsunterschied (p = 0,2535).

Fiir die Beurteilung der Mundhygiene lagen verwertbare Angaben von insgesamt 114
Patienten (88 Ménner, 26 Frauen) vor. Wihrend nur jede zweite Frau (50%; n=13) eine

schlechte Mundhygiene aufwies, war dies bei den Ménnern in 80,7% (n=71) der Fall. Die
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Mundhygiene war unter ménnlichen Patienten signifikant hiufiger schlecht als bei den

weiblichen Patienten (p = 0,0018).

OPG
In den 107 Fillen, in denen in den Patientenunterlagen radiologische Befunde der OPG-
Untersuchung vorlagen, resultierte nur nach 11 Untersuchungen (10,2%) ein un-
auffilliger Befund. Die verbleibenden 89,8% der Patienten mit pathologischen Befunden
(auBer karidsen Lésionen) verteilten sich wie folgt:
- Osteolysen (n=11; 10,2%)
- fehlende Zéhne (n=41; 39,2%)
- verbliebene Wurzelreste (n= 2; 1,7%)
- Kombinationsbefunde:

Osteolysen und fehlende Zéhne (n=15; 14,0%)

Osteolysen, Wurzelreste (n=1; 0,8%)

fehlende Zahne und Wurzelreste (n=18; 16,6%)

Osteolysen, fehlende Zahne und Wurzelreste (n=8; 7,3%).

Rontgenthorax

Die Analyse des Rontgenbildes war in 145 Fillen in den Unterlagen dokumentiert worden,
wobei in 113 Féllen (77,9%) ein unauffilliger Befund vorlag. In den ver-bleibenden 32
Féllen waren Zeichen einer Herzinsuffizienz (n=14; 9,6%) am hiufigsten. Alleinige
Rundherde, die auf einen Tumor schlieen lassen konnten, waren in neun Fallen (6,2%)
vorhanden, eine alleinige Hilusverbreiterung lag in vier Fillen (2,8%) vor und nur ein
Patient (0,7%) wies Osteolyseherde auf.

Weitere vier Patienten wiesen kombinierte Befunde im R6-Thoraxbild auf, wobei es sich
in einem Fall (0,7%) um Rundherde/Herzinsuffizienz bzw. Hilusverbreiterung/
Herzinsuffizienz handelte und in zwei Fillen Rundherde/Osteolyse/Herzinsuffizienz

prasent waren (1,4%).
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Sonographie Kopf-Hals

In 10 Fillen war keine sonographische Untersuchung dieser Korperregion in den
Unterlagen dokumentiert. Von den restlichen 142 untersuchten Patienten ergab sich bei 39
Patienten (27,4%) kein pathologischer Befund. Es dominierten bei den verbleibenden 103
Patienten iiberwiegend suspekte Lymphknoten und Weichteilinfiltrationen im sonogra-

phischen Bild (s. Tab.9).

Tab.9: Befunde nach praoperativ durchgefiihrter Sonographie des Kopf-Hals-

Bereiches
Art des Befundes Anzahl
Weichteilinfiltration (n=45)
- vorhanden, aber ohne Seitenangabe 2
- ipsilateral 33
- ispi- und kontralateral 10

suspekte Lymphknoten (n=96)

- ipsilateral 40
- kontralateral 5
- ispi- und kontralateral 51

V. jugularis-Beteiligung (n=9)

- ipsilateral 5
- kontralateral 2
- ispi- und kontralateral 2
A. carotis-Beteiligung (n=4)

- ipsilateral 3
- kontralateral 1
pathologischer Schilddriisenbefund (n=18)

- vorhanden, aber ohne Seitenangabe 2
- ipsilateral 5
- kontralateral 8
- ispi- und kontralateral 3
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Sonographie des Abdomens

In 23 Féllen (15,1% des Gesamtkollektivs) war keine sonographische Untersuchung des
Abdomens in den Akten dokumentiert. Bei den verbleibenden 129 Patienten zeigte sich in
59 Fillen (45,7%) ein unauffilliger Befund. In der Mehrzahl der Untersuchungen an den
verbleibenden 70 Patienten fanden sich pathologische Leber- und Nierenbefunde. Eine

pathologisch vergroBerte Prostata wurde vergleichsweise selten diagnostiziert (Tab.10).

Tab.10: Befunde nach praoperativ durchgefiihrter Sonographie des Abdomens
Art des Befundes Anzahl
Sonographie Abdomen - Leber (n=52)

- patholog. Befund vorhanden, aber ohne exakte Diagnose 1
- LebervergroBerung 9
- Steatotis hepatis 24
- Leberfiliae/Rundherde 7
- Lebervergroferung + Steatotis hepatis 8
- Lebervergroflerung + Aszites 1
- Steatotis hepatis + Leberfiliae/Rundherde 1
- Lebervergroflerung + Steatotis hepatis + Leberfil./Rundherde 1
Sonographie Abdomen - Prostata (n=7)

- iberméBig vergroBerte Prostata, Tumorverdacht 7
Sonographie Abdomen - Nieren (n=23)

- patholog. Befund 4
- Tumorverdacht 2
- Nierenzysten 15
- pathologischer Befund + Nierenzysten 2
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CT Kopf-Hals

Bei dieser Untersuchung, die bei insgesamt 131 Patienten mit radiologischen Befunden in

deren Unterlagen dokumentiert war, ergaben sich bei 25 Patienten (19,0%) keine auffalli-

gen Befunde.

In fast jedem 5. Fall (19,1%) waren Osteolysen feststellbar, 75 Patienten (57,2%) wiesen
Weichteilinfiltrationen auf, in 85 Féllen (64,8%) zeigten sich suspekte Lymphknoten, in
acht Féllen (6,1%) war die V. jugularis und in sechs Féllen (4,6%) die A. carotis vom

Tumor infiltriert und in fiinf Féllen (3,8%) ergab sich ein pathologischer Schilddriisen-

befund (s. Tab.11).

Tab.11: Befunde nach préaoperativ durchgefiihrtem CT des Kopf-Hals-Bereiches

Art des Befundes Anzahl
Osteolysen (n=29) 29
Weichteilinfiltration (n=75)

- vorhanden, aber ohne Seitenangabe 3
- ipsilateral 50
- ispi- und kontralateral 22
suspekte Lymphknoten (n=85)

- ipsilateral 45
- kontralateral 3
- ispi- und kontralateral 37
V. jugularis-Beteiligung (n=8)

- ipsilateral 7
- ispi- und kontralateral |
A. carotis-Beteiligung (n=6)

- ipsilateral 6
pathologischer Schilddriisenbefund (n=5)

- vorhanden, aber ohne Seitenangabe |
- ipsilateral 1
- kontralateral 3
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3.6. Sekundire praoperative Diagnostik

Ganzkorperszintigraphie

In 87 Fillen wurde diese Untersuchungstechnik in den Akten dokumentiert, wobei 46
Patienten (52,9%) einen unauffilligen Befund zeigten. Bei den verbleibenden Patienten
ergaben sich folgende Befunde:
- Anreicherung (n=41)
davon: primir tumorassoziiert (n=22, 53,7%)
entfernte Lokalisation (n=10; 24,4%)
beide Merkmale (n=9; 22,0%).

Panendoskopie

Diese Untersuchung wurde bei 40 Patienten vorgenommen und fiel in 25 Féllen (62,5%)
unauffillig aus. In sechs Fillen ergab sich ein Tumorverdacht und in sechs Féllen wurde
wihrend der Untersuchung eine Probeexzision vorgenommen, die in drei Féllen negativ
ausfiel. Drei PEs erbrachten einen Karzinomnachweis, wobei nur in zwei dieser drei Fille
den Akten die genaue Lokalisation (Hypopharynx bzw. Mesopharynx bis Larynx) zu
entnehmen war.

Bei drei Patienten, aus deren Akten eine Durchfiihrung einer Panendoskopie zu ent-

nehmen war, lagen keine genaueren Angaben zum pathologischen Befund vor.

Bronchoskopie

Diese Untersuchung wurde bei 127 Patienten in den Unterlagen dokumentiert, fiel jedoch
in 65 Féllen (51,2%) unauffillig aus. In den restlichen Fillen zeigten sich

- chronische Bronchitis (39 Befunde)

- Zeichen einer akuten Entziindung (2 Befunde)

- Verdacht auf Tumor (5 Befunde)

- chron. Bronchitis + akute Entziindungszeichen (7 Befunde)

- chron. Bronchitis + Tumorverdacht (7 Befunde)

- chron. Bronchitis + akute Entziindungszeichen + Tu.-Verdacht (2 Befunde).
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Im Rahmen der Bronchoskopie wurden bei 32 Patienten Probeexzisionen vorgenommen,
die in der iiberwiegenden Mehrzahl der Fille (n=28; 87,5%) negativ ausfielen. Lediglich

in vier PE-Fillen (12,5%) lieB sich histologisch ein Karzinombefall nachweisen.

OGD
Diese Untersuchung wurde bei 138 Patienten vorgenommen und fiel bei 49 Patienten

(35,5%) unauffillig aus.

32 Patienten wiesen pathologische Befunde im Bereich des Osophagus auf:

- Osophagitis (n=25)

- Osophagusvarizen (n=7)

- Osophagitis + Osophagusvarizen (n=2)

Eine Probeexzision (PE) wurde im Bereich des Osophagus bei neun Patienten vor-

genommen und erbrachte in einem Fall einen Karzinomnachweis.

Im Bereich des Magens wies die OGD in 72 Fillen pathologische Befunde auf:

- Gastritis (n=50)

- Magenulzera (n=7)

- Gastritis + Magenulzera (n=4)

- Tumor-Verdacht (n=6)

Eine PE wurde in 22 Féllen vorgenommen, erbrachte aber nur in einem Fall einen
Karzinomnachweis.

Ein CLO-Test war bei 25 Patienten vermerkt und fiel in 12 Féllen positiv aus.

Eine Helicobacter pylori-Eradikation wurde bei 11 Patienten durchgefiihrt und eine

prétherapeutische PEG-Anlage fand bei 13 Patienten statt.

Im Bereich des Duodenums zeigten 30 Patienten pathologische Befunde im OGD-Bereich:
- Duodenitis (n=24)

- Ulzera duodeni (n=1)

- Duodenitis + Ulzera duodeni (n=3)

- Tumorverdacht (n=1)

In fiinf Féllen wurde eine PE vorgenommen, die jedoch stets negativ ausfiel.
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NMR Kopf-Hals

Bei 31 Patienten wurde diese Untersuchungstechnik eingesetzt, wobei sich in vier Féllen
(12,9%) ein unauffilliger Befund ergab. Die restlichen Patienten zeigten folgende
Befunde:
- Osteolyse (7 Befunde)
- Weichteilinfiltration (17 Befunde), davon:
ipsilateral 14 Befunde, kontralateral 1 Befund und ipsi-/kontralateral 2 Befunde
- suspekte Lymphknoten (8 Befunde), davon:
ipsilateral 3 Befunde, kontralateral 1 Befund und ipsi-/kontralateral 4 Befunde
- ipsilaterale V. jugularis-Beteiligung (1 Befund)

Internistisches Konsil

Ein Bericht tiber die Durchfiihrung eines pratherapeutischen internistischen Konsils lag

bei 49 Patienten (32,2%) vor.

Lungenfunktionspriifung

In 112 Féllen war in den Patientenunterlagen eine Lungenfunktionspriifung doku-mentiert,
wobei die Untersuchung in 41 dieser Félle (36,6%) normal ausfiel. 71 Patienten (63,4%)
zeigten einen pathologischen Befund, wobei 32 dieser Patienten mit pathologischem

Befund zusétzlich prdoperativ Bronchospasmolytika verordnet wurden.



-4 -

3.7. Operation des Mundhohlenkarzinoms

Operabilitat
In 23 Fallen (15,1%) wurde die Operation des Mundhdhlenkarzinoms nicht durchgefiihrt.

Grund dafiir war in der Mehrzahl der Félle (n=11, 7,3% aller Patienten) ein inoperables
Mundhohlenkarzinom selbst, wobei in einem dieser 11 Fille zuséatzlich auch der schlechte
Allgemeinzustand eine Operation nicht moglich machte.

In vier weiteren Féllen (2,7% des Gesamtkollektivs) bestand der Hinderungsgrund in
einem bereits infausten anderen Tumorleiden, wobei einer dieser vier Patienten auch
aufgrund seines schlechten Allgemeinzustandes nicht mehr operationsfahig war.

Als alleiniger Hinderungsgrund machte es der bereits zu schlechte Allgemeinzustand bei
drei Patienten (2,0%) unmoglich, den operativen Eingriff vorzunehmen.

Bei fiinf weiteren Patienten (3,3%) waren andere Griinde (v.a. Verweigerung eines OP-
Eingriffes) Grund fiir eine unterlassene Operation.

Bei 127 Patienten konnte das Ziel des Eingriffes aus den Akten entnommen werden: in der
Mehrzahl der Fille (n=124; 97,6%) war der Eingriff radikal intendiert und nur in drei Fal-
len (2,4%) palliativer Natur.

Verlauf des operativen Eingriffs

Zumeist wurden die Weichteile primir verschlossen oder mikrochirurgisch versorgt. Kno-
cherne Defekte wurden im Falle der Kontinuitiitsresektion durch eine Uberbriickungs-
osteosynthese rekonstruiert. Bei der Operation der ipsilateralen Lymphknoten dominierten
die klassische radikale und die suprahyoidale Neck dissection, wiahrend bei der Operation
der kontralateralen Lymphknoten die suprahyoidale Neck dissection iiberwog. Der N.
accessorius wurde sowohl ipsi- als auch kontralateral in der Mehrzahl der Fille nicht
durchtrennt. Wenn dies doch geschah, wurde jedoch nur selten der operative Versuch

unternommen, den Nerven primér zu rekonstruieren (s. Tab.12).
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Tab.12: Art des operativen Eingriffes

Durchgefiihrte Maflnahmen Anzahl Prozent
Rekonstruktion der Weichteile:

- keine 5 4,0%
- primérer Verschluf3 49 39,5%
- Nahlappen 24 19,4%
- Myokutanlappen 11 8,9%
- Mikrochirurgie 34 27,4%
- Myokutanlappen + Mikrochirurgie 1 0,8%
Rekonstruktion der Knochen:

- Platte 28 22,6%
- mit Knochen 1 0,8%
- Mikrochirurgie 1 0,8%
Lymphknoten-OP ipsilateral

- keine 6 4,8%
- selektive Exstirpation 1 0,8%
- suprahyoidale Neck dissection 40 32,0%
- radikale Neck dissection 68 54,4%
- konservative Neck dissection 10 8,0%

Lymphknoten-OP kontralateral

- keine 5 5,0%
- selektive Extirpation 2 2,0%
- suprahyoidale Neck dissection 86 86,0%
- radikale Neck dissection 3 3,0%
- konservative Neck dissection 3 3,0%
- supryhyoidale + konservative Neck dissection 1 1,0%
N. accessorius ipsilateral:

- erhalten 81 76,4%
- durchtrennt 20 18,9%
- durchtrennt und rekonstruiert 5 4,7%
N. accessorius kontralateral:

- erhalten 95 93,1%
- durchtrennt 4 3,9%
- durchtrennt und rekonstruiert 3 3,0%

Simultane Operationen

In gleicher Sitzung wurde in 13 Fillen ein ebenfalls bestehender Zweittumor operiert. Bei

11 Patienten wurde intraoperativ ein Tracheostoma angelegt.
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3.8. Pritherapeutische Liegedauer, Tumorart-/lokalisation/-wachstum

Pratherapeutische Liegedauer

Die durchschnittliche pritherapeutische Liegedauer betrug 12 + 6 Tage (Median 11 Tage,
Minimum 2 Tage, Maximum 31 Tage). 50,3% der Patienten waren nach elftigiger

Liegedauer operiert (s. Abb.14).

Anzahl der Pat. (n=151)

150 S
140
130 -
120 -
110 -
100 -
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10

0 T T T T T T

0 5 10 15 20 25 30
Liegedauer bis OP (Tage)

Abb.14: Pritherapeutische Liegedauer in der Klinik

Allerdings zeigte sich, da3 die minnlichen Patienten mit einer mittleren Liegedauer von
12 + 6 Tagen (Median 12 Tage, Minimum 2 Tage, Maximum 29 Tage) etwas spéter
operiert wurden als die Frauen (10 + 4 Tage, Median 10 Tage, Minimum 4 Tage,

Maximum 31 Tage). Dieser leichte zeitliche Unterschied war signifikant (p = 0,0421).

Tumorart

In der Mehrzahl der diagnostizierten Tumoren handelte es sich um noch nicht vor-
behandelte Primértumoren, wobei unilokulidre Primirtumoren mit 73,4% die grof3e
Mehrzahl aller festgestellten Tumorarten ausmachten, zu denen Angaben aus den 147

diesbeziiglich verwertbaren Krankenunterlagen entnommen werden konnten.
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Vorbehandelte (ausschlieflich unilokulire) Primértumoren waren nicht vorhanden. Zweit-
oder Dritttumoren oder ein lokales Tumorrezidiv konnten nur selten festgestellt werden (s.

Tab.13).

Tab.13: Anzahl und prozentualer Anteil der Tumorarten und deren Lokalisierung (n=147)

Art des Tumors (Gesamtzahl) unilokulér multilokular
Anzahl Prozent Anzahl Prozent

unvorbehandelter Primartumor (n=117) 108 92,3% 9 7,7%

vorbehandelter Priméartumor (n=15) 15 100% 0 0%

Zweit- oder Dritttumor (n=7) 6 85,7% 1 14,3%

lokales Tumorrezidiv (n=8) 8 100% 0 0%

ICD-Klassifizierung
Eine ICD-Klassifikation, bezogen auf den ICD-9, lag in 144 Fillen vor. Auf die ICD-

Klasse 141 (Zunge) entfielen 41 Diagnosen, in ICD-Klasse 143 (Mundschleimhaut) waren
23 Diagnosen vorhanden, in ICD-Klasse 144 (Mundboden) wurden 49 Fille eingruppiert,
in ICD-Klasse 145 (andere und nicht ndher bezeichnete Teile des Mundes) waren 22 Fille
vorhanden, auf ICD-Klasse 146 (Oropharynx) entfielen sieben Fille und unter ICD-Nr.
149 (Pharynx und ungenau bezeichnete Lokalisationen im Mundbereich) wurden zwei
Fille eingeordnet. Die genaue Aufstellung nach ICD-Kategorien ist der Tab. 14 zu ent-

nehmen.

Probeexzision (PE)

In 148 Fillen wurde eine PE durchgefiihrt, wobei jedoch nur in 146 Féllen auch eine
konkrete histologische Diagnose in den Akten verzeichnet worden war. In der iiber-
wiegenden Mehrzahl dieser 146 Fille war die Diagnose ein Plattenepithelkarzinom
(n=140; 95,8%). Es wurden noch in jeweils einem Fall (0,7%) ein Mukoepidermoid-
karzinom, ein adenoidzystisches Karzinom, ein rein verrucdses Karzinom, ein

undifferenziertes Karzinom bzw. ein Karzinosarkom festgestellt.
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Tab.14: Aufstellung der ICD-9-Klassifikation der Primértumoren

(n=144)

ICD-Klassifikation Anzahl Prozent
ICD-Nr. 141 .xx

-141.00 8 5,6%
-141.20 21 14,6%
-141.30 4 2,8%
-141.40 1 0,7%
-141.50 1 0,7%
-141.80 5 3,5%
-141.90 1 0,7%
ICD-Nr. 143 .xx

-143.00 2 1,4%
-143.01 2 1,4%
-143.03 1 0,7%
-143.10 11 7.2%
-143.12 5 3,3%
-143.13 2 1,3%
ICD-Nr. 144 .xx

-144.00 31 21,5%
-144.10 13 9,0%
- 144.80 2 1,4%
-144.90 3 2,1%
ICD-Nr. 145.xx

-145.00 2 1,4%
-145.01 2 1,4%
- 145.10 2 1,4%
-145.30 3 2.1%
-145.40 1 0,7%
-145.50 1 0,7%
- 145.60 7 4,9%
-145.61 3 2.1%
-145.90 1 0,7%
ICD-Nr. 146.xx

- 146.00 3 2,1%
-146.10 1 0,7%
-146.20 1 0,7%
- 146.60 1 0,7%
-146.90 1 0,7%
ICD-Nr. 149.xx

-149.80 1 0,7%

- 149.90

0,7%
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Tumorlokalisation

Aus 149 Patientenunterlagen waren Angaben zur Lokalisation des Primirtumors in der
Mundhdhle zu entnehmen. Dabei wiesen 32 Patienten (21,5%) einen pridcanin, 87
Patienten (58,4%) einen postcanin und 30 Patienten (20,1%) einen postmolar lokalisierten
Tumor auf. Einseitige (rechts- oder linksseitige) Karzinome waren mit insgesamt 121
Féllen (82,0%) am hdufigsten, wobei 43,0% (n=64) auf linksseitige und 39,0% (n=58) auf
rechtsseitige Lokalisationen in der Mundhohle entfielen. Beidseitig wachsende Tumoren
waren mit 11,4% (n=17) etwas hiufiger als exakt median gelagerte Tumoren (6,6%;
n=10). Tabelle 15 zeigt die Verteilung der Primdrtumoren im Bereich der Mundhohle und

auch in Bezug auf den seitlichen Befall.

Tab.15: Lokalisation des unilokuldren Primartumors in der Mundhdhle und seine seitliche Ausdeh-
nung (n=149)

Lokalisation Seitenlokalisation

rechts links median beidseitig

n % n % n % n %

Tumor pricanin 13 40,6% 8* 25,0% 6 18,8% 5 15,6%
Tumor postcanin 41 47,2% 35 40,2% 3 3,4% 8 9,2%
Tumor postmolar 10 33,3% 15 50,0% 1 3,3% 4 13,4%

Legende: * = in dieser Gruppe ist ein Patient enthalten, der einen linksseitigen und medianen
Tumorbefall aufwies

Tumorwachstum

Das Tumorwachstum war bei 122 Patienten exakt dokumentiert. Dabei war in 20 Féllen
(16,4%) ein exophytisches und in 13 Féllen (10,7%) ein endophytisches Wachstum ver-
zeichnet worden. Alleinige Ulzerationen waren bei 43 Féllen (35,1%) dokumentiert wor-
den. Aber es gab auch Kombinationsbefunde. So wiesen jeweils 23 Patienten (je 18,9%)

einen exophytisch-ulzerierten bzw. einen endophytisch-ulzerierten Tumor auf.
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Praoperatives TNM- und postoperatives pTNM-Staging

Die praoperative Tumorklassifikation lieB sich aus den Akten entnehmen, wenngleich
keine vollstandige Befunderhebung moglich war. Bei der Beurteilung des lokalen Tumor-
wachstums war erkennbar, daB3 der groffte Teil der Patienten bereits im Stadium T4
befindlich war, dicht gefolgt von Patienten im Stadium T2. Nur fast jeder vierte Patient
wies einen T1-Tumor auf. Beziiglich der Metastasierung ergaben sich in 49% der Fille
Tumorstadien von N1 oder dariiber. Eine Fernmetastasierung (M1) hingegen lag kaum
vor. Nur in einem einzigen Fall (0,7%) konnte dies nachgewiesen werden (siehe Tab.16).
Bei den meisten Patienten waren Angaben zur pT- und pN-Klassifikation vorhanden,
jedoch pM-Angaben waren deutlich seltener eingetragen. Somit war nur eine tabella-
rische Aufstellung nach den einzelnen pTNM-Merkmalen moglich. Bei der Beurteilung
des pathohistologisch gesicherten lokalen Befundes wies die Mehrzahl der Patienten einen
pT1- bzw. pT2-Tumor auf. Lymphknotenmetastasierungen waren in 35,3% der Fille
vorhanden. Eine postoperativ feststellbare Fernmetastasierung war in keinen der diesbe-

zliglich auswertbaren Unterlagen verzeichnet (s. Tab.16).
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Tab.16: Praoperative und postoperative TNM-Klassifikation

praoperative TNM-Klassifikation

T-Klassifikation

N-Klassifikation

M-Klassifikation

(n=146) (n=145) (n=143)
n % n % n %
Tx 1 0,7 | Nx 3 2,0 | Mx 74 51,7
Tl 34 23,3 | NO 71 49,0 | MO 68 47,6
T2 44 30,1 | N1 28 19,3 | Ml 1 0,7
T3 11 7,5 | N2 9 6,2
T4 56 38,4 | N2a 4 2,8
N2b 13 9,0
N2¢ 17 11,7
N3 0 0

postoperative TNM-Klassifikation

pT-Klassifikation

pN-Klassifikation

pM-Klassifikation

(n=121) (n=119) (n=67)
n % n % n %

pTx 1 0,8 | pNx 2 1,7 | pMx 30 | 448
pT1 50 | 41,3 | pNO 75 63,0 | pMO 37 | 55,2
pT2 45 37,2 | pN1 15 12,6 | pM1 0 0,0
pT3 7 5,8 | pN2a 1 0,8
pT4 18 14,9 | pN2b 19 16,0

pN2c 6 5,0

pN3 1 0,8

Gradin

Aus 148 Patientenunterlagen waren Angaben zum Grading ermittelbar. In einem Fall
(0,7%) war kein Grading durchgefiihrt worden. Die groBte Gruppe der Patienten stellten
Personen mit G2-Tumoren (n=107; 72,3%). Lediglich 16 Patienten (10,8%) wiesen einen
G1- und weitere 23 Patienten (15,5%) einen G3-Tumor auf. In nur einem Fall (0,7%) war

ein G4-Tumor diagnostiziert worden. Ein signifikanter Unterschied zwischen den

Geschlechtern bestand nicht (p = 0,3141).
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3.9. Zweit - und Mehrfachtumoren

Im Rahmen des pritherapeutischen Stagings wurden 36 Zweit- oder Mehrfachtumoren bei

32 Patienten des Gesamtkollektivs diagnostiziert (s. Tab.17).

Tab.17: Priatherapeutisch festgestellte Zweit- oder Mehrfachtumoren (n=36) bei 32
Patienten

simultane maligne Tumoren (18 Patienten mit 19 Tumoren)

- Bronchialkarzinom (n=5)

- Schilddriisenkarzinom (n=3)

- Osophaguskarzinom (n=1)

- Magenkarzinom (n=1)

- Rektumkarzinom (n=1)

- Glioblastom des Kleinhirns (n=1)

- Plattenepithelkarzinom der Mundhdhle (n=1)
- malignes Melanom der Mundhéohle (n=1)
- Hypopharynxkarzinom (n=1)

- Adenokarzinom des Unterkiefers (n=1)

- Mundbodenkarzinom (n=1)

- Uvulakarzinom (n=1)

- Gingivakarzinom (n=1)

simultane benigne Tumoren (15 Patienten mit 17 Tumoren)

- autonomes Adenom der Schilddriise (n=3)

- Struma nodosa (n=2)

- Struma multinodosa mit Adenom (n=1)

- Lipom (n=2)

- Osophaguspolyp (n=1)

- Duodenumpolyp (n=1)

- Nebennierenhyperplasie (n=1)

- Uterus myomatosus (n=1)

- Stimmbandpapillom (n=1)

- Papillom am Oberlid (n=1)

- nicht néher bezeichneter Tumor am duferen Ohr (n=1)
- Cornu cutaneum am Ohrldppchen (n=1)

- Granuloma pyogenicum an Augenbraue (n=1)

Dabei fanden sich 19 bosartige Neubildungen bei 18 Patienten (ein Patient hatte zeitgleich
ein Bronchial- und ein Osophaguskarzinom) und 17 gutartige Neubildungen bei 15 Patien-
ten (ein Patient litt zeitgleich an Struma nodosa und Nebennierenhyperplasie; ein Patient

litt an einem Schilddriisenadenom und Stimmbandpapillom). In einem Fall hatte ein
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Patient gleichzeitig einen gutartigen Tumor (Duodenumpolyp) und einen bosartigen

Tumor (Rektumkarzinom).
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4. DISKUSSION

4.1. Epidemiologische Aspekte

Das Patientengut der eigenen Studie ist vergleichbar mit jenen anderer Autoren
(CARINCI et al. 1998, HICKS et al. 1997, HIRATSUKA et al. 1997, HOUGHTON et al.
1998, PELLITERI et al. 1997). So liberwogen in dieser Studie die Manner mit 76,3%
gegeniiber den Frauen mit 23,7%. Das mittlere Alter betrug im Durchschnitt 58,4 Jahre.
Am héufigsten waren die 51-60jdhrigen Patienten vom Mundhdhlenkarzinom betroffen.
Das Patientengut von HICKS et al. (1997) bestand aus 59 Méannern und 40 Frauen mit
einem mittleren Alter von 61 Jahren. HIRATSUKA et al. (1997) beschrieben in ihrem
Patientengut mit squamosen Mundhdhlenkarzinomen insgesamt 110 ménnliche und 62
weibliche Patienten mit einem mittleren Alter von 58,9 Jahren. PELLITTERI et al. (1997)
berichteten iiber insgesamt 94 Patienten und zwar 62 Ménner und 20 Frauen. Hier lag das
mittlere Alter der Ménner bei 51,7 Jahren und bei Frauen bei 58,5 Jahren. CARINCI et al.
(1998) beschrieben ein Patientengut aus 135 Ménnern (82,3%) und 29 Frauen (17,7%).
Das mittlere Alter lag bei 59,5 Jahren. Das mittlere Alter der Patienten von HOUGHTON
et al. (1998) lag bei 63,8 Jahren. Es handelte sich um 49 Ménner und 32 Frauen. FRIES et
al. (1978a/b und 1979) beschrieben ein Krankengut von 585 nicht vorbehandelten
Patienten mit Karzinomen der Mundho6hle und der Lippen. Es handelte sich um 450
Mainner (76,92%) und 135 Frauen (23,08%). Das Durchschnittsalter im Gesamtkranken-
gut lag bei 64,5 Jahren, bei den Midnnern bei 63,8 Jahren und bei den Frauen bei 66,9
Jahren. In der Studie von DE BOER et al. (1997), die ausschlieBlich Frauen (n=303) mit
Mundhohlenkarzinom untersuchten, lag das Durchschnittsalter bei 67 Jahren. SMITH et
al. (1998) beschrieben insgesamt 72% Mainner (n=67) sowie 28% Frauen (n=26) mit
Mundhdhlenkarzinom. Etwa 30% der Karzinompatienten waren unter 50 Jahre alt.
KUNKEL et al. (1998) nahmen 21 Patienten mit Mundhoéhlenkarzionem in eine prospek-
tive Beobachtungsstudie auf. Es handelte sich um 16 Méanner und fiinf Frauen mit einem
Durchschnittsalter von 57,8 Jahren. Im Rahmen einer diagnostischen Studie von CURTIN
et al. (1998) wurden insgesamt 213 Patienten mit Mundhdhlenkarzinomen untersucht,
wobei 63 Patienten weiblich (29,6%) und 150 Patienten mannlich (70,4%) waren. Das

mittlere Alter lag bei 59 Jahren.
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Im Rahmen einer Obduktionsstudie beschrieben ZOLLER et al. (1986) ein Sektionsgut
von 205 Patienten mit Kopf-Hals-Tumoren, wobei in 51,7% der Félle der Tumor im
Bereich der Lippen, der Mundhohle und des Oropharynx lokalisiert war. Es handelte sich
um 177 Minner und 28 Frauen. Die Alters- und Geschlechtsverteilung der eigenen Pa-

tienten entsprechen also derjenigen anderer Studien.

Bei der Betrachtung des Familienstandes und der sozialen Lage der Patienten der eigenen
Arbeit zeigte sich, dafl der Anteil der allein lebenden Patienten bei den Ménnern deutlich
iiber jenem der Frauen lag. Ménner waren etwa doppelt so hiufig ledig im Vergleich zu
den Frauen. Der Anteil geschiedener Personen lag bei den Mannern deutlich hoher als bei
den Frauen. Insgesamt waren jedoch 60,5% aller Patienten verheiratet. 29,1% der Pa-
tienten waren berufstitig, 16,9% arbeitslos und 54% waren Rentner. Auch in der Studie
von SMITH et al. (1998) waren 67,7% der Patienten verheiratet. Es zeigt sich also ein
Uberwiegen alleinlebender ménnlicher Rentner bei den Patienten mit Mundh&hlenkar-

zinom.

Eine mdgliche Ursache fiir die ermittelte Mannerlastigkeit der Erkrankung konnte darin
liegen, dal3 das Geschlechtsverhiltnis Médnner:Frauen bei den Alkoholikern etwa 3:1 be-
trigt (HEROLD 1998). Ménner konnen wegen ihrer héheren Enzymaktivitdt grofere
Mengen Alkohol zu sich nehmen, bis es zur Lebertoxizititsschwelle kommt. Diese
Schwelle liegt bei Ménnern etwa bei 60 g und bei Frauen nur bei ca. 20 g Alkohol tiglich
(HEROLD 1998). Allerdings wird ein Teil des Alkohols bereits von der Mundschleim-
haut resorbiert (LOFFLER und PETRIDES 1998). Damit ist eine direkte Wirkung des
Alkohols an der Mundschleimhaut gewdhrleistet. Zahlreiche Autoren bestdtigen, daf3
Alkohol als psychosozial desintegrierender Faktor bei Méannern hdufiger eine Rolle spielt

als bei Frauen (BYERS 1995, FRANCESCHI et al. 2000).

Neben dem Einflu3 des Alkohols ist auch das Tabakrauchen bei den Médnnern von grof3e-
rer Bedeutung als bei den Frauen (HOMANN et al. 2000, MUSCAT et al. 1996). Frauen
zeigen allgemein ein besseres Gesundheitsverhalten. Im eigenen Patientengut nahmen sie
hiufiger Medikamente ein als die Méanner, was auf eine suffizientere Arzt-Patient-Inter-

aktion riickschlieBen 146t als bei den Miannern der vorliegenden Studie. Dieser Riick-
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schlul wird gestiitzt durch die signifikant ldngere priatherapeutische Liegedauer der Mén-
ner, die sich aus hoherem Bedarf aus Diagnostik und Therapie priaklinisch nicht ausrei-

chend behandelter Begleiterkrankungen ergab.

Neben dem vermehrten Rauchen und Trinken im Vergleich zu den Frauen fiihrte im eige-
nen Patientengut auch die soziale Insuffzienz bis hin zur sozialen Isolation und Verwahr-
losung, die vorwiegend bei den Ménnern auftrat, zu einem verstirkten Vorkommen der
Karzinome im Mundbereich bei ménnlichen Personen. Auch dieser Befund wird von
anderen Autoren bestitigt. Im Patientenkollektiv von RUBRIGHT et al. (1996) waren Pa-
tienten mit fortgeschrittenen Karzinomen der Mundhohle dlter, wiesen haufiger Zahn-
schidden auf und gingen seltener zum Zahnarzt als Patienten mit niedrigeren Tumorsta-

dien.

Ein weiterer Aspekt, der zur iiberproportionalen Hdufung von Ménnern im eigenen und
auch im Patientengut anderer Studien gefiihrt haben konnte, ist eine mogliche Hormon-
abhingigkeit der Mundho6hlenkarzinome. Man geht zum gegenwirtigen Zeitpunkt davon
aus, dafl Alkohol nicht als Karzinogen, sondern als Co-Karzinogen wirkt, und in der Lage
ist, die Karzinogenese in verschiedenen Stadien zu beeinflussen, wobei chronischer Alko-
holkonsum zu morphologischen Verédnderungen der Mundschleimhaut fithrt (BORN et al.
1996). Bei einer derartig vorgeschiddigten Mundschleimhaut konnten dann Androgen- und
Progesteronrezeptoren unterschiedlich stark angesprochen werden. NEHSE und TUNN
(1994) fanden bei normaler Mundschleimhaut signifikant mehr Androgenrezeptoren als in

karzinomatos verdanderter Mundschleimhaut.
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4.2. Risikofaktoren

Der Hauptrisikofaktor fiir die Entwicklung eines Mundhohlenkarzinoms ist neben dem
Alkohol der Tabakkonsum. In der eigenen Studie lag der Anteil der Raucher bei 92,5%.
Die rauchenden Frauen waren mit 80,6% etwas schwécher vertreten als die rauchenden
Minner mit 96,4%. Dieser hohe Raucheranteil findet sich auch in anderen Studien. In der
Untersuchung von SMITH et al. (1998) rauchten insgesamt 49,5% der Patienten.
Ehemalige Raucher waren zu 31,2% vertreten. DE BOER et al. (1997) unterteilten ihr
Patientenkollektiv in drei Gruppen. Von insgesamt 303 auswertbaren Patienten waren 167
Personen Ex-Raucher oder Nichtraucher, 57 rauchten zwischen 1-19 Zigaretten/d und 79

Patienten rauchten mehr als 19 Zigaretten/d.

Der zweite bedeutsame Risikofaktor fiir ein Mundhohlenkarzinom ist der Alkoholkon-
sum. In der eigenen Studie gaben 110 Patienten (74,8%) an, Alkohol zu konsumieren. Der
Frauenanteil lag mit 48,6% signifikant unter jenem alkoholkonsumierender Ménner
(83%). Die durchschnittliche Alkoholmenge, die pro Tag getrunken wurde, betrug 94 g.
Nahezu 2/3 der Minner, aber nur etwas mehr als 1/3 der Frauen tranken mehr als 60 g
reinen Alkohol pro Tag. Vergleicht man diese Werte mit der Durchschnittsbevilkerung,
so zeigt sich, dafl die vorliegenden Patienten erheblich mehr Alkohol als der durch-
schnittliche Bundesbiirger zu sich nahmen. Der Pro-Kopf-Verbrauch lag in Deutschland
1994 bei 10,3 Litern reinem Alkohol pro Jahr. Damit liegt die BRD hinter Luxemburg,
Frankreich und Portugal auf einem der vorderen Pldtze in Europa. Von 1950-1980 stieg
der Pro-Kopf-Verbrauch im Westen von ca. 3 Litern reinem Alkohol auf ca. 12 Liter
kontinuierlich an. Der Verbrauch in den Jahren 1990-1994 lag relativ konstant bei etwa 12
Liter pro Kopf und Jahr. Fiir die Bevolkerungsgruppe der 15-70jahrigen umgerechnet
ergibt sich fiir das Jahr 1994 ein jdhrlicher Pro-Kopf-Verbrauch an reinem Alkohol von
iiber 13 Liter und ein tdglicher durchschnittlicher Konsum von iiber 36 g
(STATISTISCHES BUNDESAMT 1998). Mit rund 56% trinkt iiber die Hélfte der
Bevdlkerung nach eigenen Angaben regelmiBig Alkohol in méBigen Mengen (1-20 g rei-
nen Alkohol pro Tag). Starker Alkoholkonsum von mehr als 40 g reinem Alkohol pro Tag
wird von ca. 10% der Bevolkerung zugegeben. Demgegeniiber geben etwa 22% der Be-

fragten an, keinen Alkohol zu trinken (STATISTISCHES BUNDESAMT 1998).
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Die Mundhohlenkarzinompatienten in der Publikation von SMITH et al. (1998) nahmen
zu 40,9% ihren eigenen Angaben zufolge regelmiBlig Alkohol zu sich, 35,5% dieser
Patienten waren frithere Alkoholkonsumenten gewesen und 23,7% waren Nichttrinker
gewesen. DE BOER et al. (1997) ermittelten in ihrer Studie an insgesamt 303 auswert-
baren Patienten 153 Nicht-Trinker oder nicht mehr trinkende Personen, 104 Personen mit

etwa 1-5 Drinks pro Tag und 46 Personen mit mehr als 5 Drinks pro Tag.

Beziiglich sonstiger Risikofaktoren und Begleiterkrankungen ergab sich in der eigenen
Studie, daBl 76,3% der Patienten Begleiterkrankungen aufwiesen, wobei etwa 1/3 der
Patienten unter Arteriosklerose und Hypertonus litt und jeder 5. Patient eine Herzin-
suffizienz, eine neurologische Erkrankung oder COPD aufwies.

Eine dhnliche Komorbiditit erbrachte die Studie von SINGH et al. (1998). Auch bei
diesen Patienten lagen Hypertonus, Arteriosklerose, Herzinsuffizienz, neurologische
Erkrankungen und Diabetes mellitus vor. PICCIRILLO und FEINSTEIN (1996) be-
schrieben bei ihren Karzinompatienten als Komorbiditit ebenfalls milden Hypertonus,

Herzerkrankungen, Asthma, Lungenerkrankungen und gastrointestinale Beschwerden.

In der eigenen Studie wurden auch Ergebnisse beziiglich Zahnstatus und Mundhygiene
eruiert. Lediglich in einem einzigen Fall war der Oberkiefer und in einem ebenfalls
einzigen Fall der Unterkiefer vollstdndig bezahnt. Bei 50% der Frauen und 80,7% der
Mainner wurde die Mundhygiene als schlecht beurteilt. Es zeigte sich insgesamt also auf-
grund der eigenen Patientendaten, da3 analog zu den Literaturangaben die Patienten mit
Mundhohlenkarzinom typischerweise rauchen, trinken und eine schlechte Mundhygiene

aufweisen.
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4.3. Stellenwert von Zweit- und Mehrfachtumoren

Bei insgesamt 20 Patienten (13,5%) des eigenen Patientenkollektivs lag bereits vor der
aktuellen Tumordiagnose ein weiterer Tumor vor. Es handelte sich um Zungenrand-
karzinome, Velum-, Stimmband-, Oropharynx-, Mundboden- und Lippenkarzinome sowie
Bronchial- und Nierenkarzinome. Bei Frauen kamen noch Uterus-, Ovarial- und
Mammakarziome hinzu. Zum Zeitpunkt der Diagnosestellung litten sogar 32 Patienten
der eigenen Patienten nicht nur an einem Karzinom der Mundhéhle, sondern auch noch an
einem weiteren Primédrtumor in anderen Organen. Von den bei diesen Patienten vorgefun-
denen 36 sekundiren Tumoren waren 18 sicher maligne, einer war malignomverdéchtig
und 17 waren gutartige Neubildungen.

MENAUER und ISSING (1998) beschrieben in einem Fallbericht eine Patientin, die vor
dem Auftreten ihres Mundhohlenkarzinoms erstmals ein Nierenkarzinom aufwies. Wenn-
gleich Metastasen von Tumoren anderer Organe im Kopf-Hals-Bereich relativ schnell
auftreten, besteht gerade beim Nierenzellkarzinom auch noch nach vielen Jahren die
Moglichkeit der Metastasierung, was dann leicht mit einem Primédrtumor verwechselt
werden kann.

GRATZ und MAKEK (1990) untersuchten 135 wegen eines Mundhdhlenkarzinoms
operierte Patienten beziiglich Fernmetastasen und Zweitkarzinomen. Insgesamt kam es bei
14 Patienten zu Fernmetastasen in der Lunge, bei sechs Patienten im Herzen, bei fiinf
Patienten in der Niere, bei drei Patienten in der Nebenniere, bei sechs Patienten in der
Leber, bei vier Patienten in der Schilddriise, bei vier Patienten im Osophagus und in
jeweils einem Fall in Larynx und Magen, bei zwei Patienten im Gehirn und bei vier
Patienten in der Haut. Die ermittelten 7,4% Zweitkarzinome befanden sich in vier Féllen
in der Lunge, in zwei Féllen in der Blase, in jeweils einem Fall im Pankreas, Mamma,
Prostata und Tonsille.

ZOLLER et al. (1986) beschrieben bei einem Obduktionskollektiv von an malignen Kopf-
und Halstumoren verstorbenen Patienten in 4,4% Zweittumoren.

Nach ECKARDT (2000) stellen Zweittumoren oder multiple Primértumoren ein schwer-
wiegendes und zunehmendes Problem bei Patienten mit Plattenepithelkarzinomen der
Kopf-Hals-Region dar. Nach Untersuchungen des Autors wurden in einem Kollektiv von

845 Patienten mit Plattenepithelkarzinomen der Kopf-Hals-Region bei 8% der Fille
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Zweitkarzinome diagnostiziert. Immerhin befielen 88% dieser Zweittumoren den oberen
Respirations- und Verdauungstrakt. Zweittumoren haben dabei eine besonders schlechte
Prognose, was nicht zuletzt darin begriindet liegt, daB3 sie haufig in therapeutisch schwer
zuginglichen Regionen wie Lunge oder Osophagus lokalisiert sind. In den letzten Jahren
ist das Problem der Zweit- und Mehrfachtumoren in den Brennpunkt des klinischen Inte-
resses getreten. Verbesserungen der rekonstruktiven Operationstechniken erlauben aus-
gedehntere Tumorresektionen und fithren durch Kombination mit pré-, intra- oder post-
operativer Strahlentherapie zu einer zunehmend besseren lokalen und regionalen Beherr-
schung des Tumorleidens. Dies gilt auch fiir Patienten mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-
Karzinomen. Je weniger Patienten aber an den Folgen eines nicht beherrschbaren Primér-
tumors versterben, desto mehr Patienten werden dem Risiko, an einem Zweittumor zu er-
kranken, ausgesetzt. Zur Verringerung sowohl der Morbiditdt als auch der Mortalitét
durch Zweittumoren bieten sich nach ECKARDT (2000) zwei Vorgehensweisen an, ndm-
lich die Pravention und die Friihdiagnose. Von besonderer Bedeutung ist es, zusitzlich
Therapiemalinahmen zu etablieren, die das Risiko fiir Zweitkarzinome bei diesen
Patienten reduzieren. Die Chemopréivention mit Retinoiden stellt dabei einen wichtigen
Aspekt dar (BARBONE et al. 1996). Ferner wird versucht, auf der Basis von Multizen-
terstudien durch kombinierte Therapieverfahren die Prognose zu verbessern, wobei eine

kombinierte prdoperative Chemo-/Radiotherapie zunehmend an Bedeutung gewinnt

(ECKARDT 2000).

Nach einer Veroffentlichung von MSD (2000) sind Patienten mit einem Karzinom der
Mundhohle mit einem hohen Risiko von bis zu 33% belastet, von einer weiteren Primaér-
geschwulst in Mund, Rachen, Kehlkopf, Speiserohre oder Lunge befallen zu werden. Des-
halb sollten Patienten, bei denen ein Karzinom der Mundhohle diagnostiziert wurde, auf
Geschwiilste in diesen Bereichen hin iiberpriift und in jéhrlichen Intervallen nachunter-
sucht werden, d.h. es sollte eine Untersuchung der Mundhdhle und des Rachens erfolgen

sowie eine Laryngoskopie und eine Thoraxaufnahme.

Nach COHN und PEPPARD (1980) konnen multiple Primartumoren im Bereich von Kopf
und Hals nicht als Ausnahme, sondern als die Regel gelten. Die Autoren geben die Inzi-

denz multipler Primédrtumoren in diesem Bereich zwischen 1-20% an. Sekundirtumoren
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konnen sehr bald, aber auch sehr spét, nach der Behandlung eines Primértumors auftreten
und einen genetischen oder immunologischen Defekt des Patienten zugrunde liegen
haben. Auch Umweltfaktoren und Karzinogene spielen hier eine grof3e Rolle (KAISER et
al. 1998). Dies unterstreicht die Wichtigkeit eines Screenings, falls ein Tumor im Bereich
des Kopfes oder Halses entdeckt wird (OKAJIMA et al. 1994). JONES et al. (1994)
fanden bei Patienten mit Primdrtumoren im Kopf-Hals-Bereich die Zweittumoren
vorwiegend ebenfalls im Kopf-Hals-Bereich, gefolgt von der Lunge. DAY und BLOT
(1991) fordern aufgrund der auBBergewohnlich hohen Rate von Zweittumoren bei Patienten
mit Mundhéhlenkarzinomen, besonderes Augenmerk auf die medizinische Uberwachung
dieser Patienten zu richten. Vor allem sollten die Patienten sehr eindringlich auf ihr er-
hohtes Risiko durch Alkohol- und Tabakmiflbrauch hingewiesen werden. JOVANOVIC
et al. (1994) fanden bei Patienten mit Mundhohlenkarzinomen im Vergleich zur Normal-
bevdlkerung ein signifikant hoheres Risiko fiir die Entwicklung eines zusitzlichen Karzi-
noms in der Mundhohle oder im Pharynx. Das Risiko lag fiir Ménner 74,7 mal und flir
Frauen 190,4 mal hoher als fiir die entsprechenden Geschlechtergruppen der Normalbe-
volkerung. Weiterhin wurden bei Médnnern mit einem relativen Risiko von 24,6 und bei
Frauen mit einem relativen Risiko von 45,3 im Vergleich zur Normalbevdlkerung ein zu-
sitzlicher Tumor im Osophagus entdeckt. In einer Studie von MOHADIJER et al. (1996)
betrug die Inzidenz von Zweitkarzinomen bei Oropharynxkarzinomen 13% und die der
Hypopharynxkarzinome 10% mit einer Latenzzeit von 37 bzw. 25 Monaten ab Primér-
tumordiagnose. Die bevorzugte Lokalisation war dabei die Mundhohle und der Oropha-
rynx. Gerade im Hinblick auf Zweitkarzinome und die daraus resultierenden Konsequen-
zen fiir die Tumornachsorge ist es von besonderer Bedeutung, ihre Inzidenz und bevor-
zugte Lokalisation in Abhéngigkeit von der Lokalisation des Primdrtumors zu kennen.
Dabei spielen nach DAY et al. (1994) das Rauchen und der Alkoholmif3brauch nicht nur
bei der Entwicklung des primaren Karzinoms im Bereich der Mundhdéhle sondern auch be-
zliglich des Risikos eines Zweit- oder Mehrfachkarzinoms eine besonders grof3e Rolle. In
ihrer Studie zeigte sich, da3 sowohl der Tabakrauch als auch der Alkoholkonsum das Risi-
ko fiir die Entwicklung von Zweittumoren deutlich erhdhte. Bei Rauchern, die 40 oder
mehr Zigaretten iiber einen Zeitraum von 20 oder mehr Jahre konsumiert hatten, lag es bei
dem 4,7 fachen des Risikos der Nichtraucher. Bei Biertrinkern lag es bei dem 3,8 fachen

im Vergleich zu Nichttrinkern.
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Interessanterweise liegt die Rate an Zweittumoren im eigenen Patientengut hoher als in
vergleichbaren Studien. Der hohe Prozentsatz an Zweittumoren unterstreicht die Wich-
tigkeit einer eingehenden und umfassenden Diagnostik bei diesem Patientengut. Gutartige
Tumoren finden in diesem Kontext in der Literatur wenig Beachtung. In der vorliegenden
Studie soll jedoch eine ganzheitliche Erfassung und Charakterisierung dieses besonderen
Patientengutes erfolgen - auch unter Beriicksichtigung gutartiger Zweittumoren.

Bei 17 Patienten des vorliegenden Krankenkollektivs waren neben einem Karzinom der
Mundhdhle gutartige Neubildungen diagnostiziert worden. Hier wére zu iiberlegen, ob
grundsétzlich gefordert werden sollte, bei einigen dieser gutartigen Neubildungen dies
zum Anlall zu nehmen, eine weitergehende diagnostische Abkldrung dahingehend
durchzufiihren, ob bei Vorliegen benigner Tumoren nicht auch ein maligner Tumor der
Mundhdhle vorliegen konnte. Dies konnte auch in zahlreichen Fillen zu simultanen ope-
rativen Eingriffen fithren. Da zahlreiche Studien bei Tumoren im Bereich der Mundhohle
Zweittumoren nachweisen konnten und im Rahmen der vorliegenden Studie neben malig-
nen auch benigne Neubildungen gefunden werden konnten, stellt sich die Frage nach einer
ausgiebigeren und effizienteren Diagnostik zur Fritherkennung oraler Karzinome. Hier
konnte z.B. die Panendoskopie vermehrt zum Einsatz kommen.

DAMMER et al. (1999) priiften im Rahmen des Stagings in einer prospektiven Studie
von Patienten mit histologisch gesicherten primaren Plattenepithelkarzinomen der Mund-
hohle, des Oropharynx und der Lippe panendoskopisch, ob mit dieser Methode eine Friih-
diagnostik simultaner Zweitkarzinome des oberen Aerodigestivtraktes moglich ist. Der
Anteil simultaner Zweitkarzinome betrug 8,4%. Der apparative und finanzielle Aufwand
erschien den Autoren angesichts des hohen Anteils simultaner Zweittumoren gerechtfer-
tigt, weshalb die Autoren die Panendoskopie ohne Einschrinkung fiir das Staging bei
Tumoren im Kopf-Hals-Bereich empfohlen haben.

DHOOGE et al. (1996) ermittelten in ihrem Patientengut einen Prozentsatz von 3,4%
Zweittumoren bei Patienten mit priméren Neoplasien im Kopf- und Halsbereich. Auch sie

forderten aus diesem Grund, die Panendoskopie zur allgemeinen Diagnostik einzusetzen.
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4.4. Prioperatives Staging

In der eigenen Studie handelte es sich bei der Mehrzahl der diagnostizierten Tumoren um
unilokuldre Primértumore (73,4%) und in 26,6% der Fille lagen multilokuldre Pri-
mirkarzinome vor. Dies unterstreicht wiederum die grole Bedeutung einer sehr um-
fassenden Diagnostik bei diesem Patientengut.

Bei den meisten Patienten, bei denen eine Probeexzision durchgefiihrt wurde, lag ein
Plattenepithelkarzinom vor (95,8%). Ein Mukoepidermoidkarzinom, ein adenoid-zysti-
sches Karzinom, ein rein verrucdses Karzinom, ein entdifferenziertes Karzinom bzw. ein
Karzinosarkom wurden in jeweils einem einzigen Fall (jeweils 0,7%) festgestellt. Der
groBte Teil der Patienten befand sich im Tumorstadium T4, dicht gefolgt von Patienten im
Stadium T2. Nur etwa jeder vierte Patient wies einen T1-Tumor auf. In 49% der Fille
lagen beziiglich der Metastasierung Tumorstadien von N1 oder dariiber vor, in lediglich
einem einzigen Fall konnte eine Fernmetastase nachgewiesen werden. Dies spricht fiir ein
"Overstaging" der Tumoren im Vergleich zur pathohistologisch gesicherten T-Formel.
Beim Grading stellten die grof3te Patientengruppe die Personen mit G2-Tumoren (72,3%)
dar.

In den Studien von FRIES et al. (1978a/b und 1979) wurden insgesamt 585 nicht vor-
behandelte Patienten mit Karzinomen der Mundhohle, der Lippen und des Oropharynx
untersucht. Histologisch handelte es sich um 474 verhornende Plattenepithelkarzinome, 83
nicht verhornende Plattenepithelkarzinome und 28 solide Karzinome. 212 dieser Pa-
tienten wiesen einen T1-Tumor auf, 263 einen T2-Tumor und 110 einen T3-Tumor. Bei
der Metastasierung lag in 329 Fillen ein NO-Stadium und in 256 ein Nx-Stadium vor.
ZOLLER et al. (1986) beschrieben ein Sektionsgut von 205 obduzierten Patienten mit
malignen Tumoren im Kopf-Hals-Bereich. Dabei lagen bei neun Patienten ein Karzinom
der Lippe, bei 46 Patienten ein Karzinom im Cavum oris (11 im Unterkiefer, 12 im
Mundboden, 6 im Bereich der vorderen Zunge, 14 im Bereich des Oberkiefers und drei im
Bereich der Wange) vor. In 51 Fillen war der Oropharynx betroffen, in 10 Fillen der
Epipharynx, in 21 Fillen der Hypopharynx, in 57 Féllen der Larynx und in 11 Féllen
andere Lokalisationen. Die Histologie erbrachte in 72,2% ein verhornendes Plattenepithel-
karzinom, in 14,1% ein nicht verhornendes Plattenepithelkarzinom und in 2,4% ein ana-

plastisches Karzinom. 2,4% der obduzierten Personen wiesen ein Transitionalzell-
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karzinom, 2,9% ein Lymphoepitheliom, 2,4% ein immunoplastisch malignes Lymphom,
1% ein Spindelzellsarkom, weitere 1% ein Adenokarzinom bzw. ein adenoid-zystisches
Karzinom sowie 0,5% der Fille ein Melanom auf. 65,9% der obduzierten Personen wiesen
regiondre Metastasen auf, 44,8% hatten Fernmetastasen.

Im Patientengut von HICKS et al. (1997) hatten 43% der Patienten ein frithes Stadium
(Stadium T1 oder T2). Von den 91 Patienten von BYERS et al. (1998) wiesen neun
Patienten ein T1-Stadium auf, 51 hatten ein T2-Stadium, 21 Patienten hatten ein T3- und
fiinf Patienten wiesen ein T4-Stadium auf. Ein Patient hatte einen doppelten Primédrtumor
der Zunge mit dem Stadium T2 und T3. 58 Patienten hatten keine Lymphknotenmeta-
stasen, 18 wiesen das Stadium N1, sieben das Stadium N2a, vier das Stadium N2b, einer
das Stadium N2c und zwei das Stadium N3 auf.

HIRATSUKA et al. (1997) beschrieben insgesamt 172 Patienten mit squamdsem Kar-
zinom der Mundhdhle. 91 Tumoren waren in der Zunge lokalisiert, 30 im Bereich des
Mundbodens, 23 am unteren und 17 am oberen Gaumen, 11 in der Wangenschleimhaut.
Die T-Klassifikation der 172 Patienten erbrachte bei 59 Patienten T1-, bei 89 ein T2-, bei
11 ein T3- und bei 13 ein T4-Stadium.

KOWALSKI und MEDINA (1998) beschrieben bei einem Patientengut von insgesamt
448 Fillen in 49% der Patienten Lymphknotenmetastasen. Ubereinstimmend mit den Lite-
raturangaben ergab die eigene Studie also ein Uberwiegen von Plattenepithelkarzinomen
(98,8%). Die meisten Karzinome waren unilokuldr (73,4%) und im Stadium T2, T3 oder

T4 (76,0%).
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4.5. Prioperative Diagnostik

Die primédre apparative Diagnostik der Patienten der eigenen Studie umfafite Rontgen-
thorax, OPG, CT und Sonographie des Kopf-Hals-Bereiches und Sonographie des Ab-
domens. Im Rontgenthorax lag bei 77,9% ein unauffilliger Befund vor. bei 22,1% gab es
einen oder mehrere pathologische Befunde. Die OPG-Untersuchung war in 10,2% der
Félle unauffillig. Die verbleibenden 89,8% der Fille ergaben pathologische Befunde. Das
CT des Kopf-Hals-Bereiches ergab in 19,1% der Fille Osteolysen, in 57,2% Weich-
teilinfiltrationen, in 64,8% suspekte Lymphknoten, in 6,1% der Félle eine Beteiligung der
V. jugularis, in 4,6% der Fille eine Beteiligung der A. carotis und in 3,8% einen
pathologischen Schilddriisenbefund. Bei der Sonographie von Kopf und Hals dominierten
suspekte Lymphknoten und Weichteilinfiltrationen. Die Sonographie des Abdomens
zeigte bei 70 Patienten pathologische Leber- und Nierenbefunde. Eine pathologisch
vergroferte Prostata wurde nur selten diagnostiziert.

Unter die sekundére prdoperative Diagnostik fielen Ganzkorperszintigraphie, Panen-
doskopie, Bronchoskopie, OGD und NMR. Die Ganzkdrperszintigraphie erbrachte in 43%
einen unauffilligen Befund. Eine Anreicherung, die primér tumorassoziiert war, lag bei 22
Patienten vor. Entferntere Tumorlokalisationen waren bei 24,4% der Fille vorhanden.
Beide Merkmale (Tumorlokalisation und Anreicherung) wurden bei 22% der insgesamt 41
pathologischen Befunde festgestellt. Die Panendoskopie fiel in 62,5% der durchgefiihrten
Untersuchungen unauffallig aus. In sechs Fillen ergab sich ein Tumor-verdacht und in
sechs Fallen wurde eine Probeexzision vorgenommen, die in drei Fillen negativ ausfiel.
Bei den Patienten, bei denen eine pathologische Bronchoskopie nachweisbar war, lagen
vorwiegend eine chronische Bronchitis bzw. chronische Bronchitis plus Entziindungs-
zeichen oder Tumorverdacht vor. Seltener waren Zeichen einer akuten Entziindung oder
isolierte Hinweise auf einen Tumor vorhanden. In der NMR von Kopf und Hals ergaben
sich sieben Osteolysen, 17 Weichteilinfiltrationen, 8 suspekte Lymphknoten und eine
ipsilaterale V. jugularis-Beteiligung. Die OGD fiel bei 35,5% der Patienten unauffillig
aus. Die iibrigen Patienten hatten iiberwiegend eine Osophagitis, seltener waren Osopha-
gusvarizen oder eine Osophagitis in Kombination mit Osophagusvarizen nachweisbar. Im

Bereich des Magens lagen vorwiegend Gastritis, Ulkus oder Tumorverdacht vor. Im Be-
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reich des Duodenums kam es vorwiegend zum Nachweis einer Duodenitis, Ulzera und
Tumorverdacht.

Auch in Studien anderer Autoren wurden dhnliche Untersuchungsschemata wie im
Rahmen der vorliegenden Arbeit durchgefiihrt.

BYERS et al. (1998) untersuchten 44 Patienten mit Mundhdhlenkarzinom mittels Ultra-
schall. 15 dieser Patienten wiesen pathologische Befunde auf. Bei 72 Patienten fiihrten die
Autoren eine CT-Untersuchung durch, wobei in 39% pathologische Befunde ermittelt
wurden.

CURTIN et al. (1998) verglichen die Diagnostik mittels NMR und CT in der Lymph-
knotendiagnostik von Karzinomen des Kopf-Hals-Bereiches. Es ergab sich im CT ein
negativer Vorhersagewert von 84% und ein positiver Vorhersagewert von 50%. Im MR
zeigte sich ein negativer Vorhersagewert von 79% und ein positiver Vorhersagewert von
52%.

Nach UMEDA et al. (1998) konnen mittels CT 78% der positiven Lymphknoten diag-
nostiziert werden.

GRATZ und MAKEK (1990) unterzogen ihre Patienten mit Kopf-Hals-Tumoren
routinemafBig vor Therapiebeginn einer CT-Untersuchung des Kopf-Hals-Bereiches, einer
Skelettszintigraphie sowie einer Sonographie des Halses und des Abdomens. Bei Verdacht
auf Lungenmetastasen oder Zweitkarzinome fiihrten sie zusétzlich zu den Routine-Tho-
raxrontgenaufnahmen in 2 Ebenen CT-Untersuchungen der Lunge durch. Sie ermittelten
einen Anteil von 7,4% Zweitkarzinomen und 14,8% Fernmetastasen.

Generell 14Bt sich aus den eigenen Ergebnissen sowie jenen der Literatur der Schlufl
ziehen, daf3 eine eingehende apparative Diagnostik bei diesem Patientengut unumgéng-
lich ist, da nur auf diese Weise Metastasen und Zweittumoren sicher diagnostiziert werden
kénnen. Laut GOA liegen die Kosten fiir ein CT des Schédels bei 410,40 DM und fiir ein
MRT bei 902,88 DM. Obgleich im Gesundheitswesen gespart werden mul, sind diese
Kosten gerechtfertigt, da die Operationsplanung und damit mittelbar auch die Lebens-
erwartung und die Lebensqualitdt dieser Patienten entscheidend vom préoperativen Diag-

noseschema abhingt.
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4.6. Therapie

Im eigenen Patientengut wurden 92 Patienten (61,7%) mit einer préoperativen Strah-
lentherapie behandelt. KUNKEL et al. (1998) behandelten 21 Patienten mit Mundhohlen-
karzinomen, vorwiegend der Stadien T3 und T4, ebenfalls mittels praoperativer Strahlen-
und Chemotherapie.

MOHR et al. (1994) unterzogen im Rahmen einer prospektiven, einarmigen Multizenter-
therapiestudie 165 Patienten mit fortgeschrittenen priméren Karzinomen der Mundhohle
oder des Oropharynx einer Kombinationstherapie. Praoperativ wurden der Primartumor
und die ableitenden Lymphwege mit 32 Gy bestrahlt. In der ersten Therapiewoche
erhielten die Patienten zusétzlich 5 x 20 mg Cisplatin pro Quadratmeter Kdrperoberflache.
Innerhalb von 14 Tagen nach Abschlu3 der Vorbehandlung wurde der Tumor unter Ein-
beziehung der ableitenden Lymphwege radikal operiert. Es ergab sich eine statistisch sig-
nifikante Prognoseverbesserung fiir die kombiniert behandelten Patienten. Diese lag nach
2 Jahren bei 13,9% und nach 5 Jahren bei 10%.

BERGERMANN et al. (1992) sehen das Behandlungskonzept der praoperativen Kurzzeit-
vorbestrahlung mit 3 x 6 Gy, direkt anschlieBender radikaler Tumorresektion und post-
operativer Aufsittigungsbestrahlung bis auf 60 Gy aufgrund der von ihnen nachgewie-
senen signifikanten Verbesserung der 5-Jahres-Uberlebensrate gegeniiber der konventio-
nellen Kombinationstherapie in der Therapie von Plattenepithelkarzinomen der Mund-
hohle als effektive Behandlungsalternative an.

Nach GUNDLACH et al. (1992) besteht ein alternatives Therapiekonzept darin, da3 T1-
Tumoren nur operativ angegangen werden, alle anderen Tumorstadien praoperativ mit 70
Gy hyperfraktioniert vorbestrahlt werden und dann radikal nachoperiert werden. Die
Uberlebenszeiten von 66 vorbestrahlten und operierten Patienten variierten zwischen 5 -39
Monaten. Im Mittel iiberlebten 70% dieser Personen die 2-Jahres-Grenze.

Die iibrigen Literaturberichte beschrieben keine praoperative Strahlentherapie, sondern
fithrten iberwiegend postoperative Strahlentherapien durch.

Im eigenen Patientengut waren 15,1% der Félle nicht operiert worden. Hauptgrund war
ein vom Lokalbefund her nicht mehr operables Mundhoéhlenkarzinom. Daneben kamen
aber auch schlechter Allgemeinzustand, sonstige (Zweit- oder Dritt-)Tumorleiden oder

Ablehnung der Operation als Grund in Frage. Bei 129 Patienten wurde operiert und zwar
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in 126 Fallen mit radikaler und in 3 Fallen unter palliativer Intention. Meist wurden die
Weichteile primér verschlossen (n=49) oder mikrochirurgisch (n=34) versorgt. In 3/4 der
Fille wurde der Knochen mit einer Uberbriickungsplatte versorgt. Bei der Operation der
ipsilateralen Lymphknoten dominierten die radikale Neck dissection und die suprahyoi-
dale Ausrdumung. Bei der kontralateralen Lymphknotenoperation {iberwog die supra-
hyoide Ausrdumung. In der Mehrzahl der Fille wurde der N. accessorius nicht durch-
trennt. In gleicher Sitzung wurde in 13 Fillen ein ebenfalls bestehender Zweittumor ope-
riert.

Im Patientengut von PELLITTERI et al. (1997) wurden 82 Patienten mit insgesamt 94
selektiven Neck dissections als Bestandteil der Initialtherapie ausgewertet. 46 der 94 Neck
dissections waren supraomohyoidale Dissections und 48 waren laterale Neck dissections.
BYERS et al. (1998) operierten 91 nicht vorbehandelte Patienten mit squamdsem Kar-
zinom der Mundhdhle der Stadien T2-T4 mittels elektiver Neck dissection. Auch T1-
Karzinome sollten nach BYERS et al. (1998) mittels Neck dissection operiert werden,
wenn die Muskelinvasion mehr als 4 mm betrégt oder das Karzinom schwach differen-
ziert ist.

KOWALSKI und MEDINA (1998) beschrieben 283 Patienten mit Karzinomen der
Mundhohle, die lediglich operiert wurden, sowie 227 Patienten, bei denen nach der
Operation zusitzlich eine postoperative Strahlentherapie durchgefiihrt wurde. Insgesamt
wurden 448 Patienten (87%) mittels Neck dissection operiert (426 en block und 22 ohne
Kontinuitdt). 333 Karzinome waren unilateral und 115 bilateral lokalisiert. Lediglich 65
Patienten (13%) wurden nicht mittels Neck dissection operiert. 46 Patienten (9%) wurden
einer supraomohyoidalen Dissektion unterzogen. 319 Patienten (62%) wurden radikal und
sieben Fille (1%) modifiziert-radikal mit Schonung des Nervus accessorius und der V.
juguralis interna operiert.

Auch DE VINCENTE und LOPEZ-ARRANZ (1998) beschrieben eine Operationstechnik
mittels Schonung des N. alveolaris inferior bei T1- und T2-Karzinomen der Mundhéhle.
Aus einem Patientengut von 172 chirurgisch behandelten Patienten mit squamdsen
Karzinomen der Mundhéhle hatten in der Studie von HIRATSUKA et al. (1997) 120 Pa-
tienten eine Primédrtumorresektion ohne Dissektion der zervikalen Lymphknoten erhalten.

25 dieser Patienten wurden jedoch spdter noch einer Lymphknotendissektion unterzogen.
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52 Patienten wurden mittels primérer elektiver zervikaler Lymphknotendissektion
behandelt, eine radikale, eine modifiziert-radikale bzw. eine selektive zervikale Lymph-
knotendissektion wurden bei 16, 6 bzw. 30 Patienten durchgefiihrt. 6 von 37 Patienten mit
mikroskopisch nachgewiesenen metastasierenden Tumoren wurden mittels postoperativer
Radio- oder Chemotherapie sowie zervikaler Lymphknotendissektion behandelt.
Beziiglich der verwendeten Operationstechniken ergab sich eine Ubereinstimmung der
eigenen Techniken mit den Mitteilungen der Literatur. In der aktuellen Diskussion iiber
die Therapie des NO-Halses darf nicht vergessen werden, daf3 erst ein pathohistologisch
gesichertes TNM-Stadium das eigentliche Staging komplettiert und ein NO-Hals erst dann

als solcher bezeichnet werden kann.

In der postoperativen Phase stellen Nahrungsaufnahme, Schlucken und Sprechen grof3e
Probleme fiir die Patienten dar. Bei den betroffenen Patienten ist hdufig das wichtigste
Kommunikationsmittel, ndmlich die Sprache, verschlechtert. Dazu kommen erhebliche
Schwierigkeiten bei der Nahrungsaufnahme, so dal} selbst ein sonst gewdhntes Kaffee
trinken unter Freunden zu einem groBen Problem werden kann. Daher fordern
GELLRICH et al. (1993), hier deutlich mehr fiir die psychosoziale Eingliederung zu tun.
In ihrem Patientengut hatten 70% der Patienten Probleme mit dem Essen, 60% hatten Pro-
bleme mit dem Sprechen, 54% hatten Probleme mit dem Schlucken. Hier ist auch die Er-
nihrungsoptimierung fiir stark betroffene Patienten von groBer Bedeutung. Altere Patien-
ten brauchen zumeist eine Magensonde. Uberlegenswert wire hier bei ausgedehntem
Tumorbefall, bei dem postoperativ eine Bestrahlung indiziert ist, bereits prdoperativ eine
PEG-Anlage durchzufiihren und nicht damit zu warten, bis der Patient im postoperativen
Zeitraum groB3e Erndhrungsprobleme bekommt. Durch eine frithzeitige Anlage der Ernih-
rungssonden konnte der Kostaufbau des Patienten frither beginnen. Dadurch konnten die
postoperativen Komplikationen vermindert und die Krankenhausaufenthaltsdauer verkiirzt
werden. Sowohl die Bestrahlung als auch die Operation verursachen Beschwerden, die
eine orale Nahrungsaufnahme erschweren oder sogar unmoglich werden lassen. Hier muf3
bei der Operation darauf geachtet werden, welche funktionellen und anatomischen Defi-
zite und Schmerzen zu erwarten sind. Auch bei der Bestrahlung ist zu beriicksichtigen,
daB es zu einer Mukositis, zu Odemen, Nausea, Emesis, usw. kommen kann. Sehr viele

Patienten bekommen postoperativ eine PEG, nur wenige jedoch bereits praoperativ. Die
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Indikationsstellung fiir eine praoperative PEG sollte in Zukunft groBziigiger gehandhabt
werden, um dem Patienten die Rehabilitation zu erleichtern (THORBURN et al. 1997,
SCHAPIRO und EDMUNDOWICZ et al. 1996, RAYNOR 1999).

Die zusétzlichen Kosten der PEG sind im Vergleich zu den eingesparten Krankenhaus-
kosten niedrig (MARCY et al. 2000, GOSSNER et al. 1995). In diesem Zusammenhang
sollte auch auf die Moglichkeit der protektiven Eradikationstherapie hingewiesen werden,
falls Helicobacter pylori bei den Patienten nachgewiesen wurde. Da eine moglicherweise
durchgefiihrte Eradikationstherapie jedoch eventuell die priatherapeutische Liegedauer
verlangern konnte, wéren hier auch bessere Testverfahren zu fordern, um die vacA-/cagA-
positiven H. pylori-Stimme herauszufiltern, da nur diese einer Eradikation bediirfen, weil
nur sie mit der Genese von Magenulzera und Magenkarzinomen in Verbindung gebracht
werden konnen.

Insgesamt ist nach GELLRICH et al. (1993) ein wesentliches Augenmerk auf die Reha-
bilitation der Betroffenen zu richten. Diese Rehabilitation der Patienten mit einem Mund-
hohlenkarzinom beginnt bereits mit der Fritherkennung. Ein wesentlicher Punkt ist die
Aufklédrung tiber die Noxen, die fiir die Tumorerkrankung von Bedeutung sind. Es muf3
aufgeklart werden, damit der Patient die Moglichkeit hat, Noxen zu vermeiden. Ferner
muB mit dem Patienten iiber operationsbedingte Einschrinkungen von Asthetik und Funk-
tion gesprochen und ihm Hilfestellung gegeben werden. Neben psychosozialer Unterstiit-
zung sollte beriicksichtigt werden, dal} viele Patienten nicht mehr in ihren Berufsalltag
zuriickkehren konnen. Hier sollte gepriift werden, ob man einigen Patienten zu einem
sinnvollen beruflichen Wiedereinstieg verhelfen kann. Der Komplex der Rehabilitation
der Patienten mit einem Mundhéhlenkarzinom ist vielschichtig und somit auch nur inter-

disziplinér zu beherrschen (GELLRICH et al. 1993).
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4.7. Schlufifolgerung

Die eigenen Untersuchungen fiihrten zu Ergebnissen, die sowohl beziiglich der Risiko-
faktoren fiir ein Mundhdhlenkarzinom als auch hinsichtlich der Tumorstadien und der
Behandlungsmoglichkeiten mit den Befunden der Literatur vergleichbar sind. Das
Mundhohlenkarzinom ist vorwiegend ein Karzinom alleinstehender ménnlicher Rentner.
Hauptrisikofaktoren sind Alkohol und Tabakkonsum sowie eine schlechte Mundhygiene.
Die meisten Patienten kommen in einem spéten Tumorstadium in die Klinik. Uberwie-
gend handelt es sich um Plattenepithelkarzinome, die in knapp der Hélfte der Félle bereits
zum Diagnosezeitpunkt in die Halsregion metastasiert sind. Ein breites diagnostisches
Spektrum ermoglicht den Nachweis und die Klassifizierung der Tumoren sowie eventuel-
ler Begleiterkrankungen. Auch die erheblichen Diagnosekosten sind im Hinblick auf den
hohen Anteil der Metastasen und Zweittumoren vertretbar und erforderlich, zumal diese
umfangreiche Diagnostik aufgrund optimaler Einschéitzung der gesamten klinischen Situa-

tion eine rationelle und dem Patienten gerechte Therapieplanung ermoglicht.



-70 -

5. ZUSAMMENFASSUNG

In dieser Studie wurden ambulante und stationdre Krankenunterlagen von 152 Patienten
aus der Klinik fiir Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie - Plastische Operationen - der
Ruhr-Universitidt Bochum im Knappschaftskrankenhaus Bochum retrospektiv hinsichtlich
des prétherapeutischen Tumorstagings bei Vorliegen eines Mundhohlenkarzinoms ausge-
wertet. Neben den Daten wie Geburtstag, Datum der Erstdiagnose, Klinikaufnahme- und
OP-Datum wurden Geschlecht, Korpergrofe/-gewicht, Familienstand, Beruf, Nikotin- und
Alkoholkonsum, Begleiterkrankungen, Zahnstatus von Ober- und Unterkiefer, Mundhy-
giene, Allgemeinzustand und ggf. bereits frither vorhandene Tumorerkrankungen
ermittelt. Auch wurden etwaig praoperativ durchgefiihrte Strahlentherapien, priaoperative
Liegedauer, Tumorart, histologische Diagnosesicherung, die Tumorlokalisation, das
TNM-Staging und das Grading dokumentiert. Prioperativ erfolgten zur Bildgebung pri-
mir Rontgenthoraxaufnahmen, OPG, CT-Untersuchung von Kopf und Hals sowie Sono-
graphie (Kopf-Hals, Abdomen). Die sekundire praoperative Diagnostik erstreckte sich auf
Ganzkérper-Szintigraphie, Panendoskopie, Bronchoskopie, OGD, Lungenfunktionsprii-
fung und NMR (Kopf-Hals). Das Patientengut der eigenen Studie ist vergleichbar mit je-
nen anderer Autoren. Es iiberwogen ménnliche Patienten (76,3%). Das Durchschnittsalter
bei Diagnosestellung betrug 58,4 Jahre. Die Mehrzahl der Patienten waren allein lebende
ménnliche Rentner (Raucheranteil 92,5%). Alkoholkonsum war bei 74,8% der Patienten
vorhanden. 76,3% der Patienten wiesen therapierelevante Begleiterkrankungen auf, wobei
etwa 1/3 der Patienten unter Arteriosklerose und Hypertonus litt und jeder 5. Patient eine
Herzinsuffizienz, eine neurologische Erkrankung oder COPD aufwies. Bei 32 Patienten
(21,2%) lagen insgesamt 36 Zweit- oder Mehrfachtumoren vor. Davon waren 18 Tumoren
maligne, einer war malignomverddchtig und 17 Tumoren waren gutartig. Das in der
vorliegenden Studie verwendete préitherapeutische Untersuchungsschema wird auch in der
Literatur berichtet. Es hat sich als begriindet herausgestellt, um sicher bei der als Risiko-
klientel zu bezeichnenden Patientengruppe die addquate Therapie festzulegen. Im Hin-
blick auf die zu erzielende Lebensqualitdt kommt der patientenorientierten Therapieent-
scheidung eine ganz wesentliche Rolle zu, d.h. radikale Therapieansitze sind nur dann zu
erwégen, wenn die Gesamtsituation des Patienten mit einem Mundhdhlenkarzinom dieses

erlaubt.
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- vol | bezahnt

- teil bezahnt

- unbezahnt

- pratherap. Zahnentfernung
wenn ja, Anzahl

Pq_v_Fq
A

schl echt e Mundhygi ene:
- keine Angabe [O0]
- Jja [ 1]
- nein [ 2]

CGeschl echt :

G oRe (cm:

Fam | i enst and:

- ledig [1]
- verh. [ 2]
- geschi eden [ 3]

Al kohol konsum nein [0]

[1]

ja
[ wieviele g/d:

zum Kar zi nom best ehende G under kr ankungen

Leber f unkt.
Al l ergien
Medi kament enei nnahne

- Kardi aka

- Antidiabetika

Anti koagul anti a

Pul mol ogi ka

Anal geti ka

sonsti ge Medi kanent e

[ ]
[ ]
[ ]

Zahnst at us Unt er ki ef er:

- vol | bezahnt

- teil bezahnt

- unbezahnt

- pratherap. Zahnentfernung
wenn ja, Anzahl

Al | genmei nzust and:

ni cht beschri eben
nor mal

ei ngeschr ankt

vol | pflegebedirftig

mannl i ch
h

Gewi cht (kg)

[31]/vorzeitig [32]/ G und unbekannt [33]

ei ngeschr ankt
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froher andere Tunorerkrankungen:
ni cht vorhanden [O0]
[ bzw. vorhanden [ 1]

Diagnose: .............. und Datum ...........

Préop. Strahl ent herapie

[0] keine vorgenommen

[1] stattgefunden von .............. bis ............ (Datum
Appl . Gesanmtdosis (Gy): .....

Anzahl praop. Bestrahlungen: ......

Zei t dauer der préaop. Strahlentherapie insgesant: ..... Tage
Li egedauer bis zur Therapie (OP): ..... Tage
Tunorart:
[1] unvorbehand. Primar-Tu: unilokular [1] od. multilokul ar [2]
[2] vorbehand. Prinar-Tu: uni l okul ar [1] od. multilokul ar [2]
[3] Zweit- oder Dritttunor: unilokuladr [1] od. nultil okul & [2]
[4] Lokal es Tunorrezidiv: uni | okul &r [1] od. multil okul &r [2]
[ 5] LK-Met ast ase: uni l okul ar [1] od. multilokul ar [2]
[ 6] Fernnet ast ase: uni l okul ar [1] od. multilokul ar [2]
PE dur chgef iihrt: | CD-Nummer: ..........
nein [0]
[ ja [1]
-> hist. PE-Diagnose: ..................
Tunor | okal i sation / Seitenlokalisation:
1] pracanin / rechts [1] - links [2]- nedian [3] - bds. [4]
2] postcanin / rechts [1] - links [2]- median [3] - bds. [4]
3] postnol ar / rechts [1] - links [2]- nedian [3] - bds. [4]
Tunor wachst um TNM ..., .. Grading: nicht bestinmt [0]
1] exophytisch GL [1]
2] endophyti sch pPTNM . ....... & [2]
3] U zeration & [ 3]
A [4]
Synchroner Prinértunor in einemanderen O gan:
nein [0]
ja [1]
-> Diagnose: ....... .. und Datum.......

-> Di agn. - Modus: préastationar [1]/wdhrend Staging [2]/intraop. [3]
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----- 1. PRI MARE PRAOPERATI VE DI AGNCSTIK -----

Ront gent hor ax: OoPG
1] nicht dokunentiert [1] nicht dokurentiert
2] unauffallig [2] unaufféallig
3] Rundherd (Tunor) [ 3] Osteol ysen
4] Hilusverbreiterung [4] fehlende Zahne
5] Osteol yseherde [5] Wirzelreste
6] Herzinsuffizienz
CT Kopf-Hals:
1] nicht dokumentiert
2] unauffallig
3] Osteolyse
4] Weichteil-Infiltration: i psilateral [41]/kontral ateral [42]
5] suspekte Lynphknoten: i psilateral [51]/kontralateral [52]
6] V. jugularis-Beteiligung: i psilateral [61]/kontralateral [62]
7] A carotis-Beteiligung: ipsilateral [71]/kontralateral [72]
8] pathol. Schil ddrisenbefund: ipsilateral [81]/kontral ateral [82]
Sonogr aphi e Kopf - Hal s:
1] nicht dokunentiert
2] unaufféallig
3] Weichteil-Infiltration: i psilateral [31]/kontralateral [32]
4] suspekte Lynphknot en: i psilateral [41]/kontralateral [42]
5] V. jugularis-Beteiligung: i psilateral [51]/kontralateral [52]
6] A. carotis-Beteiligung: i psilateral [61]/kontral ateral [62]
7] pathol. Schil ddrisenbefund: ipsilateral [71]/kontralateral [72]
Sonogr aphi e Abdonen:
1] nicht dokunentiert [4] Prostata
2] unauffallig - pat hol ogi sch [41]
3] Leber - Uberm vergroBert,
- Ver gr 6Rer ung [ 31] Tu- Ver dacht [42]
- Steatotis hepatis [ 32] [5] Nieren
- Leberfiliael/ Rundherde [ 33] - pat hol ogi scher Befund [51]
- Aszites [ 34] - Tu- Verdacht [ 52]
- Stauungszei chen [ 53]
- Nierenzysten [ 54]

----- I11. SEKUNDARE PRAOPERATI VE DI AGNOSTIK -----

Ganzkor per - Szi nti graphi e: Panendoskopi e:
[1] nicht dokurnentiert [1] nicht dokurentiert
[2] unauffallig [2] unauffallig
[3] Anreicherung (wg. Knochenherden) [3] Tu-Verdacht
- prim tunorassoziiert [31] [4] PE negativ [0]
- entfernte Lokalisation [32] oder Ca.-Nachweis im]J1]

[41] Epi pharynx
[42] Mesopharynx
[43] Hypopharynx
[44] Larynx

[ 45] Trachea
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Br onchoskopi e: oGD

1] nicht dokunentiert [1] nicht dokunentiert

2] unauffallig [2] unauffallig

3] chroni sche Bronchitis [3] Gsophagus

4] (akute) Entzindung - Csophagitis 31

5] Tu- Verdacht - Gsophagi svari zen 32

6] PE: negativ [ 60] - Tu- Verdacht 33
Ca. - Nachwei s [61] - PE: negativ oder 34

Ca. - Nachwei s 35

NMR Kopf - Hal s: [4] Magen

1] nicht dokunentiert - Gastritis 41

2] unaufféllig - Magenul zera 42

3] Osteolyse - Tu- Verdacht 43

4] Weichteil-Infiltration - PE: negativ oder 44

ipsilat. [41]/kontral at.[42] Ca. - Nachwei s 45
[ 5] suspekte Lynphknoten - CLO Test pos. 46

i psilat. [51]/kontral at.[52] CLO Test neg. 47
[6] V. jugularis-Beteiligung HP- Eri di kati on 48

ipsilat. [61]/kontral at.[62] - prath. PEG Anl age [49
[7] A. carotis-Beteiligung [5] Duodenum

ipsilat. [71]/kontral at.[72] - Duodenitis 51
[8] pathol. Schil ddrisenbefund - Uzera 52
[6] PE: negativ [ 60] - Tu- Verdacht 53

i psilat. [81]/kontral at.[82] - PE: negativ 54

Duodenum Ca 55
Papi | | en-Ca 56

Internistisches Konsil: [0] nein - [1] ja: ........

Lungenfunktionsprifung: [0] nein - [1] ja
->nornmal [ 11]/pat hol og.[12]/Bronchospasnol yti ka [ 13]

---- 1V. OPERATI ON DES MJUNDHOHLENKARZI NOVB - - - - -

Mundh6hl en- Ca ni cht

operiert, wegen:

[1] Mundhohl en- Ca sel bst

[ 2] anderem Tunorl ei den

[ 3] schl echtem Al | genei nzust and
[4] anderer Ursachen

Operation wuirde

dur chgef ihrt al s:

1] radi kal intendiert

2] nicht radikal intendiert
3] Exzi si onsbi opsi e

Rekonstruktion der Wichteile
1] keine

2] primarer VerschluB

3] Nahl appen

4] Myokut anl appen

5] M krochirurgie
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Rekonstrukti on der

1B WN LT

N

mt Knochen
M krochirurgie

& mwne

”n o

k dissection
ilateral:

sel ektive Exstirpation

supr ahyoi dal e Ausraunung

kl ass. -radi k. Neck di ssection
Neck di ssection

accessorius ipsilateral

dur cht r ennt
durchtrennt u.

rekonstruiert
accessorius kontral atera

1
2] durchtrennt
3] durchtrennt u. rekonstruiert

— O™

ntral ateral

] keine

] selektive Exstirpation

] suprahyoi dal e Ausraunung

] klass.-radi k. Neck dissection
] konserv. Neck dissection

ko
[1
[2
[3
[ 4
[5

mul t an- Operati on (wy. anderem Tunor)
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