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1 Einleitung

Primar epitheliale Tumore der kleinen und grof3en Kopfspeicheldriisen sind mit einer
Inzidenz von 0,4-13,5/100.000 seltene Tumore und von diesen sind 54-79% gutartige
Speicheldrisentumore [1, 2]. Einige Autoren geben eine jahrliche
Neuerkrankungsrate fir gutartige Tumore von 4,7-7,5 Falle pro 100.000 Einwohner
an [3, 4]. Im Gegensatz zu den malignen Tumoren existieren flr die gutartigen
Speicheldriisentumore aber keine Nationalregister, was eine genaue Bestimmung
der Inzidenz erschwert [5]. In den kleinen Speicheldrisen des Mund- und
Rachenraums entstehen 9-23% der Speicheldrisentumore. Bei den Tumoren der
grof3en Speicheldrisen entfallen weniger als 1% auf die Glandula sublingualis, 7-
11% auf die Glandula submandibularis und mit 60-80% der groRte Anteil aller
Speicheldrisentumore auf die Glandula parotis. [1, 2, 6—10]. 80-90% der
Parotistumore entstehen im laterofazialen Lappen. Mediofaziale Tumore sind
haufiger maligne (40%) als laterofazial gelegene Tumore (10%) [10]. Von den
Tumoren der Glandula parotis sind 75-85% gutartige Tumore und diese sind fir 1-
3% der Kopf-Hals-Tumore verantwortlich [4, 8, 11].

Tumore der Ohrspeicheldrisen stellen eine diagnostische und therapeutische
Herausforderung dar. Dies liegt zum einen an der Heterogenitat der Tumorentitaten
und zum anderen an der geringen Inzidenz. Derzeit unterscheidet die International
Agency of Research on Cancer (IARC) der WHO 10 verschiedene Entitaten bei den
primaren benignen epithelialen Speicheldrisentumoren [2]. Diese Tumore haben im
klinischen Auftreten oft sehr &hnliche Anzeichen, unterscheiden sich aber stark in der
klinischen Haufigkeit, ihrer Tumorbiologie und kénnen sich im klinischen Verlauf sehr

unterschiedlich verhalten.

Das pleomorphe Adenom ist der haufigste, das Zystadenolymphom (sog.Warthin-
Tumor) der  zweithaufigste benigne epitheliale Speicheldrisentumor.
Zusammengenommen stellen sie 93% aller benignen epithelialen Tumore [5].
Rezidive treten beim pleomorphen Adenom weitaus haufiger auf als bei den tbrigen
benignen Tumoren. Im Falle eines Rezidivs von erschwerten therapeutischen
Bedingungen hinsichtlich weiterer Rezidive und einer moglichen malignen Entartung
auszugehen [2, 12, 13]. Daher spielen diese Tumore in der klinischen Praxis eine

grof3ere Rolle.



Hinsichtlich Therapie und Krankheitsverlauf kommt praoperativ zunachst der
Abgrenzung zwischen tumorahnlichen Lasionen, sowie benignen und malignen
Tumoren der Ohrspeicheldrise eine grof3e Bedeutung zu [14]. Jedoch gestaltet sich
die Diagnose der Parotistumore schwierig, da die klinischen Symptome und Zeichen
in Bildgebung und praoperativer Zytologie nicht immer eindeutig fir ein gutartiges
oder bosartiges Geschehen sprechen. Dartiber hinaus ist eine Probebiopsie von
Tumoren einerseits wegen einer moglichen Fazialisverletzung und andererseits
aufgrund einer zu befiurchtenden Tumoraussaat bei pleomorphen Adenomen und
malignen Tumoren kontraindiziert [15, 16]. Hingegen wird eine praoperative
zytologische Diagnostik in Form einer Feinnadelaspirationszytologie ist haufig zur
Unterscheidung von gutartigen zu bosartigen Raumforderungen durchgefuhrt [16,
17]. Es verbleibt jedoch nur die postoperative Pathohistologie zur sicheren Diagnose
der einzelnen Tumorenitaten.

Therapie der Wahl von benignen Speicheldrisentumoren ist die operative
Entfernung. Im Vergleich zu den malignen Tumoren haben benigne Tumore bei
ausreichend radikaler operativer Therapie eine bessere Prognose im Hinblick auf
eine dauerhafte Rezidivfreiheit. Das Ausmald des operativen Vorgehens wird
kontrovers diskutiert, da bei zu radikalem Vorgehen mit einer hohen Quote von
postoperativen Komplikationen (wie z.B. Fazialisparesen, Frey-Syndrom und
Speichelfisteln) gerechnet werden muss. Daher geht der Trend hin zu
gewebeschonenden,  minimalinvasiven  Verfahren, die sich  hinsichtlich

Rezidivauftreten mit den etablierten Methoden messen miissen [18 — 23].

In der vorliegenden Arbeit wurden die benignen Tumore der Gl. parotis der Klinik fir
Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde, Kopf- und Halschirurgie am SLK Klinikum am
Gesundbrunnen Heilbronn erfasst, die im Zeitraum vom 01.01.2008 bis 31.12.2016

dort primar diagnostiziert und behandelt wurden.

Um die Erfahrungen in der praoperativen Diagnostik, Behandlung und Nachsorge
dieser Patienten mit Daten aus der internationalen Literatur diskutieren zu kénnen,
wurden die relevanten Daten retrospektiv aus den Krankenakten erfasst. Ein
besonderer Schwerpunkt lag auf der Untersuchung der Genauigkeit der
praoperativen Diagnostik und dem Einfluss der Tumorentitdten und der Radikalitat

der primaren Operation auf den Krankheitsverlauf.



2 Allgemeine Grundlagen und Literaturdiskussion

2.1 Anatomie

Im Kopfbereich gruppieren sich drei paarige grole Speicheldrisen um die
Mundhdhle. Dies sind die Gll. submandibulares (Unterkieferspeicheldriisen), die GlI.
sublinguales (Unterzungenspeicheldriisen) und die grof3ten Kopfspeicheldriisen, die
Gll. parotides (Ohrspeicheldriisen). Auf3erdem existieren noch circa 700-1000
kleinere Speicheldrisen in der Mundschleimhaut und dem Rachen, welche unter
anderem an der Lippeninnenseite, als GlI. labiales, am Gaumen, als Gll. palatinae

und an der Rachenhinterwand, als Gll. pharyngeales bezeichnet werden [24].

Die Gl. parotis liegt direkt unterhalb des subkutanen Fettgewebes in der Parotisloge.
Umbhillt wird sie fast vollstdndig von einer derben Bindegewebskapsel, der Fascia
parotidea, einer Fortsetzung der Lamina superficialis fasciae cervicalis. Die
Ohrspeicheldriise erstreckt sich Uber weite Teile des M. masseter. Kranial reicht sie
annahernd bis zum Arcus zygomaticus und dorsal bis an den auf3eren Gehdrgang,
Proc. mastoideus, M. sternocleidomastoideus und M. digastricus. Mit dem Lobus colli
Uberschreitet sie kaudal den Unterkieferrand und setzt sich mit ihrem grof3ten
Drisenanteil, der Pars profunda, bis weit in die Fossa retromandibularis fort. Die
Fascia parotidea bildet dort den lateralen Rand des Spatium lateropharyngeum.
Nach medial besteht Kontakt zu den Muskeln, die dem Proc. styloideus entspringen,
sowie der V. jugularis interna. Der Speichel gelangt Uber den Ductus parotideus in
die Mundhohle. Der Ductus parotideus verlasst ventral den Drisenkorper, zieht Gber
den M. masseter, durchbricht den M. buccinator und mindet schlussendlich als
Papilla ductus parotidei auf Hohe des 2. oberen Molaren in die Mundhdhle. Entlang
des Ductus parotideus kann als Normvariante zusatzliches Driisengewebe in Form

einer Gl. parotis accessoria vorkommen [25, 26].

Wichtig hinsichtlich der Operationen an der Ohrspeicheldrise ist die enge
topographische Beziehung zu Nerven und Gefalien, die ihr direkt anliegen und zum

Teil durch diese hindurchziehen.

Eine besondere Stellung nimmt hierbei der N. facialis ein, der von dorsal in die Gl.
parotis eintritt. Er ist ein gemischter Nerv und fihrt motorische, sensorische,

sekretorische Fasern und Geschmacksfasern. Er gibt von intrakraniell bis zum Eintritt



in die GI. parotis abschnittweise parasympathische, viszeroefferente und
viszeroafferente Fasern als N. petrosus major, N. stapedius, Chorda tympani und N.
auricularis posterior ab, sodass er innerhalb der Driise nur noch motorische Fasern
enthalt. Der Nervenhauptstamm verzweigt sich intraglandulér in den nach kranio-
ventral ziehenden temporo-fazialen Hauptast und den feineren nach kaudal
ziehenden zerviko-fazialen Hauptast. Der temporo-faziale Hauptast teilt sich von
kranial nach kaudal in den R. frontalis, den R. orbicularis oculi, zwei Rr. zygomatici
und den R. buccalis auf. Aus dem zerviko-fazialen Hauptast gehen von cranial nach
kaudal ein bis zwei Rr. buccales, ein R. marginalis mandibulae und ein R. colli ab.
Alle Nervenfasern liegen in einer Ebene, kdnnen aber einen sehr variablen Verlauf
aufweisen und untereinander Anastomosen ausbilden. Dieses Nervengeflecht nennt
man auch Plexus intraparotideus. Dessen Verlauf unterteilt die Druse in fur die
Chirurgie bedeutende Abschnitte. Die weit verzweigten Nervenaste treten schlielich
aus dem Vorderrand des Drisenkdrpers aus und ziehen in die mimische Muskulatur
[24, 25]. Von der European Salivary Gland Society (ESGS) wird vorgeschlagen das
Parenchym folgendermalien einzuteilen: Gewebe lateral des Plexus intraparotideus
wird als ,lateral®, Gewebe medial davon wird als ,tief“ (,deep“) bezeichnet. Eine
imaginare Verbindungslinie zwischen Bifurkation des Fazialishauptstammes und
Ductus parotideus unterteilt die Driuse in einen oberen (,superior) und einen unteren
(»inferior®) Pol [27]. Raumforderungen, welche in unmittelbarer Nachbarschaft des N.
fazialis wachsen, kénnen ihn verdrangen und schadigen. Zudem besteht bei allen
Eingriffen an der Gl. parotis das Risiko den Nerv zu verletzen. In beiden Fallen kann
ein  Funktionsausfall des Dbetroffenen Fazialisastes mit Lahmung der

Gesichtsmuskulatur im Versorgungsgebiet die Folge sein.

Die arterielle Versorgung der Gl. parotis erfolgt durch die A. transversa faciei und die
A. temporalis superficialis, die der A. carotis externa entspringen. Die V.

retromandibularis ist fur den vendsen Abfluss verantwortlich.

Den Speichelfluss reguliert das vegetative Nervensystem, welches aus zwei Teilen
bestent: dem Sympathikus und dem Parasympathikus. Die Fasern des
Parasympathikus entstammen dem Nucl. salivatorius inferior. Sie werden im
Ganglion oticum auf die postganglionaren Fasern umgeschaltet und schlie3en sich
dem N. auriculotemporalis an, ehe sie in die Gl. parotis ziehen. Die sympathischen

Fasern haben ihren Ursprung im Ganglion cervicale superius. Sie ziehen im



Nervenplexus der A. carotis externa und A. maxillaris und vereinigen sich mit den

parasympathischen Fasern im N. auriculotemporalis [25].

Die Lymphe der Gl. parotis wird in die zahlreichen innerhalb der Drise gelegenen
Nodi lymphoidei profundi und die in der Fascia parotidea gelegenen Nodi lymphoidei
superficiales in die Nodi lymphoidei cervicales superficiales et profundi entlang der V.
jugularis interna drainiert. Auf der linken Seite flie3t die Lymphe weiter Uber den
Truncus jugularis sinister in den Ductus thoracicus, der in den linken Venenwinkel
mindet. Der rechtsseitige Abfluss geht tUber den Truncus jugularis dexter und den

Ductus lymphaticus dexter in den rechten Venenwinkel [24].
2.2 Physiologie

Speichel ist wichtig fir das Feuchthalten der Mundschleimhaut, die Rezeption von
Geschmacksreizen, die orale Hygiene und um feste Speisen gleit- und somit
schluckfahig zu machen. Er besteht zu 99% aus Wasser. In ihm sind anorganische
lonen, Schleime (Muzine), Enzyme, Wachstumsfaktoren und Immunglobuline geldst.
[28] Es entfallen 90% der Speichelmenge auf die grof3en Speicheldrisen. Ohne
Nahrungsaufnahme liegt die Ruhesekretion von Mundspeichel bei 0,6 Liter pro Tag,
kann aber zum Beispiel bei Beriihrung der Mundschleimhaut, bei Ubelkeit oder durch
Geschmacksreize auf 1,5 Liter pro Tag gesteigert werden [29]. Die Gl. parotis
sezerniert serésen Speichel, der sehr dunnflussig und reich an a-Amylase ist. Die
Gll. submandibularis und sublingualis sind seromukése Drisen, die einen
dickflissigeren, muzinreichen Speichel erzeugen [30]. Die Menge und
Zusammensetzung des Speichelsekretes wird durch das vegetative Nervensystem
gesteuert. Eine parasympathische Erregung fordert die Produktion grof3er Mengen
dunnflissigen, wasserreichen Speichels durch alle Speicheldrisen, wahrend eine
Aktivierung des Sympathikus in der Gl.submandibularis die Bildung einer geringeren

Menge wasserreduzierten, viskdsen Speichels bedingt [29].
2.3 Histologie

Die grof3en Speicheldriisen werden von einer Kapsel umschlossen, deren Fasern ins
Innere ziehen und die Drusen in 1-3 Millimeter groRe Lappchen unterteilen. Innerhalb
dieser Lappchen sitzen je nach Driise serdse, mukdse oder seromukdse Endstiicke,

die der Anfang eines komplexen Ausfihrungsgangsystems sind. Den Endstlcken



liegen Myoepithelzellen auf, die durch Kontraktion den Sekretabfluss férdern. Die
Besonderheit an der Gl. parotis ist, dass sie lediglich ser6se Endstlcke besitzt.
Serdse Endsticke enthalten Zellen, die in beerenartiger Form als sogenannte Azini,
organisiert sind. Die Zellen haben einen zentral gelegenen Zellkern und sind reich an
Sekretgranula und rauem endoplasmatisches Retikulum. Das Ausfiihrungsgang-
system, welches sich den Endstlicken anschliel3t, besteht aus drei Abschnitten, die
ohne scharfe Grenzen ineinander Ubergehen: Schaltstiick, Streifenstiick und
Ausfuhrungsgange. Als erster und kleinster Abschnitt dieses
Ausfuhrungsgangsystems schlieBen sich die Schaltstiicke unmittelbar an die
sekretorischen Anteile an. lhre Begrenzungen bestehen aus flachen bis kubischen
Epithel- und Myoepithelzellen, welche durch propulsive Kontraktionen den Speichel
am RuUckfluss in die Endsticke hindern. Die angrenzenden groReren Streifenstiicke
haben ein einschichtiges, eosinophiles prismatisches Epithel. Die Zellen sind
mitochondrienreich, da der bisher isotone Speichel hier durch lonentransporter
energieaufwandig hypotonisiert wird. Zwischen den Lappchen liegen die
Ausfuhrungsgange. Sie besitzen ein weites Lumen und werden von einem
Bindegewebsmantel umschlossen. Das zunachst einschichtige prismatische Epithel
wird im Verlauf zweireihig beziehungsweise zweischichtig und enthalt vereinzelt
Becherzellen. Die Gange werden zunehmend grof3er und munden schlie3lich in den
Hauptausfihrungsgang, den Ductus parotideus [28, 31, 31]. In der Gl. parotis findet
sich zusatzlich reichlich Fettgewebe im Bereich der Lobuli, welches mit dem Alter

zunimmt und zu einer Verfettung der Druse fuhrt.
2.4 Pathohistologie benigner epithelialer Speicheldriisentumoren

Primar epitheliale Tumore der Gl. parotis sind seltene Tumore und verursachen circa
1-3% der Kopf-Hals-Tumore. Mit 75-85% besteht der grofdte Anteil aus gutartigen
Speicheldriisentumoren [4, 8, 11]. Die sogenannte ,80er-Regel” bietet eine Merkhilfe
fur die Haufigkeiten der Speicheldriisentumore: 80% der Tumore sind gutartig, 80%
treten in der Gl. parotis auf, 80% sind pleomorphe Adenome. Im Gegensatz zu den
malignen Tumoren existieren fur die gutartigen Speicheldrisentumore aber keine

Nationalregister, was eine genaue Bestimmung der Inzidenz erschwert [5].

Differentialdiagnostisch  sind sie  einerseits abzugrenzen von malignen

Raumforderungen wie malignen epithelialen Tumoren, Metastasen und Lymphomen.



Andererseits sind die gutartigen Speicheldriisenadenome von anderen gutartigen
Raumforderungen zu unterscheiden wie nichtepithelialen, mesenchymalen Tumoren
(Angiome, Lipome, Nerventumore) und tumoréhnlichen L&sionen (Sialadenose,
benigne lymphoepitheliale Lasion, Kittner-Tumor, zystische lymphoide Hyperplasie
bei HIV-Infektion) [14]. Der Anteil nicht-epithelialer Tumore an allen

Speicheldrisentumoren betragt etwa 5% [32].

In der aktuellen Fassung der Klassifikation von Speicheldrisentumoren der
International Agency of Research on Cancer (IARC) der WHO werden 10 gutartige

epitheliale Tumorentitaten unterschieden, die im Folgenden kurz dargestellt werden

[2].

Hilfreich bei der Unterscheidung dieser Tumorentitaten ist die Einteilung in gemischte
und monomorphe Adenome. Zu den gemischten Adenomen zahlt lediglich das
pleomorphe Adenom, da es Zellen sowohl von stroma&hnlichem, als auch von
epithelialem und myoepithelialem Ursprung enthalt. Monomorphen Adenomen, zu
denen die tbrigen 9 benignen epithelialen Tumore zahlen, fehlt der Stromaanteil. Sie

setzen sich entweder aus epithelialen oder myoepithelialen Zellanteilen zusammen

2.

Besonderes Augenmerk wird bei der Vorstellung auf das pleomorphe Adenom als
haufigstem und dem Warthin-Tumor als zweithdufigstem Speicheldriisentumor
gelegt, da sie zusammengenommen bis zu 93% aller benignen epithelialen Tumore

verursachen [5].
2.4.1 Pleomorphes Adenom

(Syn.: Gemischter Tumor)

Das pleomorphe Adenom zeichnet sich durch eine sehr variable Tumorarchitektur
aus. Der Tumor bildet in vielen Fallen eine gut abgrenzbare, runde oder eiférmige
Form aus. Es wird morphologisch zwischen stromareichen und zellreichen
pleomorphen Adenomen unterschieden, die oft von einer Pseudokapsel begrenzt
sind [14]. Die bindegewebige Pseudokapsel weist eine variable Dicke auf. Sie kann
abschnittsweise oder auch vollig fehlen. Kleine fingerférmige Auswiichse des Tumors
kbnnen in die Kapsel sprossen, diese durchbrechen und liegen dann dem

Haupttumor satellitenknotenférmig auf. Bei gro3en Tumoren ist die Oberflache oft



eingekerbt. Dies erschwert haufig eine sichere Beurteilung des Resektionsstatus

durch den Pathologen.

Das pleomorphe Adenom ist der haufigste Speicheldrisentumor. Etwa 60% aller
Speicheldriisenneoplasien sind pleomorphe Adenome [8]. Die jahrliche Inzidenz
betragt 2,4-3,05 pro 100.000 Einwohner [3, 33]. Circa 78 bis 80% aller pleomorphen
Adenome entwickeln sich in der GI. parotis, 6% in der GIl. submandibularis und
weniger als 1% in der GI. sublingualis. In den kleinen Speicheldriisen treten bis zu
9% dieser Tumore auf [32]. Der Unterpol der Gl. parotis ist der haufigste
Wachstumsort. Es kann aber auch im tiefen Lappen wachsen und in seltenen Fallen

als sogenannter ,Eisbergtumor” als parapharyngeale Raumforderung imponieren.

Als Differentialdiagnosen kommen eine Vielzahl von Speicheldriisentumoren, gut-
wie bosartig, infrage. Dies ist durch die Vielseitigkeit des histologischen Bildes und
einer moglichen, eine Malignitat vortduschenden Pseudoinfiltration durch
Kapseldurchbruch erklarbar. Oft wird aber aufgrund der hohen Inzidenz zun&chst von
einem pleomorphen Adenom ausgegangen. Bei den typischen vielgestaltigen
Formen ist die Diagnose in der Mehrzahl der Falle unproblematisch. Bei den eher
,monomorphen® Auspragungen koénnen sich bei dominierender epithelialer
Auspragung Abgrenzungsprobleme zu Basalzelladenom oder kanalikularem Adenom
und bei dominierender mesenchymaler Auspragung Abgrenzungsprobleme zu
Myoepitheliom oder Schwannomen ergeben. Die Pseudoinfiltration kann eine
Abgrenzung zu hochdifferenzierten Karzinomen wie dem adenoidzystischen und

epithelial-myoepithelialen Karzinom erschweren [34].

Das pleomorphe Adenom zeigt eine hohere Tendenz zur Rezidivbildung (in 45% bei
Verletzung der Kapsel), als viele andere gutartige epitheliale Speicheldrisentumore
und neigt bei langbestehendem Wachstum in ca. 4% zur malignen Entartung (zum
Beispiel als Karzinom ex pleomorphes Adenom) [34, 35]. Die Grinde fur die
Rezidivneigung liegen in der variablen Dicke der Tumorkapsel, dem Einwachsen
oder Durchbrechen der Kapsel durch den Tumor, der Durchlassigkeit der Kapsel und
wahrscheinlich der niedrigen biologischen Anspriche der ausgesaten Tumorzellen
an das umgebende Gewebe nach Erstoperation. Bei einer Vielzahl von Rezidiven
treten multiple Tumorherde auf, die so zahlreich und weit voneinander entfernt liegen
kbnnen, dass eine kurative chirurgische Behandlung beinahe unmoglich ist [2].

Zudem konnen Rezidive als mesenchymale Tumore fehldiagnostiziert werden, da sie
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ihre zellulare Differenzierung und histologische Struktur veréandern kénnen [32].
Rezidive treten in der Regel erst 7 bis 10 Jahre nach Erstoperation auf, kbnnen aber
bei falsch gewéhlter Operationsmethode (zum Beispiel durch Enukleation) schon

wesentlich friher auftreten [36].
2.4.2 Warthin-Tumor

(Syn.: Zystadenolymphom, Adenolymphom, papillares Zystadenolymphom)

Der Warthin-Tumor ist ein Tumor mit drisigen, oft zystischen Strukturen und
lymphozytaren Anteilen. Gelegentlich findet man auch eine papillar zystische
Anordnung. Das Stroma des Tumors setzt sich aus einer variablen Anzahl von
Lymphgewebe mit Keimzentren zusammen. Die meisten Zystadenolymphome sind
gut abgegrenzte, kugel- bis eiférmige Raumforderungen mit zystischen Anteilen von
wenigen Millimetern bis mehreren Zentimetern. Die Bezeichnung ,Warthin-Tumor®
wird gegenuber ,Zystadenolymphom® oder ,Adenolymphom® bevorzugt, um
nomenklatorischen Verwechselungen mit dem Zystadenom oder lymphozytaren

Malignomen vorzubeugen [2].

Der Warthin-Tumor ist mit 10-15% der zweithaufigste benigne Speicheldrisentumor.
In 10% der Falle tritt er multilokular oder bilateral auf. In 10% dieser Falle treten
Tumore zur gleichen Zeit (synchron) und in 90% zeitversetzt (metachron) auf. Eine
maligne Entartung ist auRRerst selten und geht vor allem vom lymphoiden Anteil aus
[35]. Mdogliche Differentialdiagnosen sind multiple Zysten im Rahmen einer HIV-
Infektion, laterale Halszyste und eine Lymphadenopathie (unspezifisch, Tuberkulose)
[10]. Yoo et al. beziffern die Rezidivrate nach kompletter lateraler Parotidektomie mit

4,2%, eine maligne Transformation wurde in 1% der Falle beobachtet [37].
2.4.3 Talgdrisenadenom

Das Talgdrisenadenom ist ein seltener, fur gewohnlich gut umschriebener,
bekapselter Tumor mit Nestern von Talgdriisenzellen [2]. Die Grof3e variiert zwischen
0,4 bis 3 Zentimetern mit einer gelben bis gelbgrauen Schnittflache [38, 39]. Etwa
50% aller Talgdriisenadenome kommen in der Gl. parotis vor [39]. Der Anteil dieser
Tumore liegt bei 0,1% aller Speicheldrisenneoplasien und etwas weniger als 0,5%
aller Speicheldrisenadenome [7]. Nach kompletter operativer Entfernung werden

keine Rezidive beobachtet



2.4.4 Basalzelladenom

Das Basalzelladenom zeichnet sich durch einen hohen Anteil an Basalzellen mit
eosinophilem Zytoplasma aus, mit einem -im Gegensatz zum pleomorphen Adenom-
niedrigen Anteil an myxochondroidem Stroma [2]. Mit einem Anteil von 1-3% an allen
Speicheldriisentumoren ist es ein seltener Tumor [40], der zu 75% in der Gl. parotis
vorkommt, gefolgt von der GIl. submandibularis und sehr selten in den kleinen
Speicheldriisen [41]. Das Basalzelladenom bildet solitar liegende, gut umschriebene,
verschiebliche Knoten von 1 bis 3 Zentimeter GroRRe. Die Schnittflache erscheint
braun bis grau-weif3, oft homogen solide, jedoch kénnen Zysten eingeschlossen sein.

Rezidive und maligne Entartung sind selten [2].

Eine Ausnahme stellt hier der membrandse Typ dar, der multizentrisch wachsen
kann und oft vergesellschaftet ist mit Zylindromen und Trichoepitheliomen [42, 43].

Dieser Typ zeigt eine Rezidivrate von annahernd 25% [43].
2.4.5 Onkozytom

(Syn.: Onkozytares Adenom, oxyphiles Adenom)

Das Onkozytom besteht ausschliellich aus groRen Epithelialzellen mit hellem,
eosinophilem Zytoplasma, sogenannten onkozytaren Zellen [2]. Weniger als 1% aller
Speicheldriisenneoplasien (gut- wie bdsartig) sind Onkozytome [44]. In den grof3en
Speicheldriisen kommen diese Tumore zu 84% in der Gl. parotis und zu circa 16% in
der GIl. submandibularis vor [45]. Von den kleinen Speicheldrisen sind oft die
Speicheldriisen der Unterlippe, des Gaumens, des Pharynx und der Wange
betroffen. In seltenen Fallen kann es zur Obstruktion der Nasen- oder Atemwege
kommen. Es zeigt sich bei der Operation in der Regel eine 3 bis 4 Zentimeter grol3e,
scharf durch eine Kapsel abgegrenzte Raumforderung. Die Schnittflache erscheint
helloraun und gelappt. Im préoperativen CT erkennt man eine gut abgegrenzte
Raumforderung erhéhter Dichte, welche auch Te-99m aufnimmt. [2].

Differentialdiagnostisch sollte man stets an ein Speicheldriisenmalignom denken wie
an das Azinuszell-, das Klarzell- und das klarzellreichen Mukoepidermoidkarzinom,
sowie das onkozytdre Karzinom. Ebenso sollten Metastasen des Nierenzell- und
Schilddrisenkarzinoms in Erwagung gezogen werden. Von den Benignomen kommt

ein stromaarmer Warthin-Tumor in Betracht. Aufgrund der histologischen Ahnlichkeit
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ist eine scharfe Abgrenzung zwischen der onkozytaren adenomatésen Hyperplasie,
welche eine neoplasiedhnliche Lasion ist, und dem vielknotigen Onkozytom nicht
immer moglich [46, 47].

Die Prognose nach kompletter operativer Entfernung ist gut. Lokale Rezidive sind
extrem selten, jedoch wenn es rezidiviert, beobachtet man multiple Herde, welche
beidseitig vorkommen konnen. Ein bilaterales Vorkommen wird in 7% der Falle

gesehen [2].
2.4.6 Kanalikulares Adenom

(Syn.: Kanalikularer Typ des Basalzelladenoms, Kanalikularer Typ des

Monomorphen Adenoms, Adenomatose der kleinen Speicheldriisen)

Das kanalikulare Adenom ist eine aus Zylinderepithelzellen und einem zelllarmen,
stark vaskularisierten Stroma bestehende Raumforderung. Das Zylinderepithel bildet
zwei sich gegenuberliegende Blatter, die sich einerseits direkt anliegen und
andererseits weit auseinanderweichen konnen. Dort wo die Epithelzellen weit
voneinander getrennt sind fuhrt dies zum charakteristischen Bild der Canaliculi [2].
Es beféllt nur selten die grof3en Speicheldriisen, sondern kommt vor allem in den
kleinen Speicheldrisen der Lippe, des harten Gaumens und der Wangenschleimhaut
vor [48, 49]. Der Anteil der kanalikularen Adenome an allen Tumoren der kleinen und
gro3en Speicheldrisen liegt bei 1%. In den kleinen Speicheldrisen sind 4% aller

diagnostizierten Tumore kanalikulare Adenome.

Klinisch fallt es als eine sich langsam vergréRernde, gut umschriebene
Raumforderung von 0,5 bis 2 Zentimeter Grof3e ohne typische Begleitsymptome auf
[50]. Der Tumor kann hierbei durch die aufliegende Schleimhaut blaulich
durchschimmern. Eine Besonderheit ist das multizentrische Wachstum, welches die
Einschatzung, ob es sich um Rezidive oder Residuen handelt, sehr erschwert [2, 49].
Die Prognose ist, unabhéngig vom Ausmal} der Exzision, ausgezeichnet, denn
Rezidive sind eine Raritat. Die wichtigsten Differentialdiagnosen bilden das

adenoidzystische Karzinom und das Basalzelladenom [2].
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2.4.7 Myoepitheliom

(Syn.: Myoepitheliales Adenom, benigner myoepithelialer Tumor)

Das Myoepitheliom ist ein gut begrenzter, gutartiger Speicheldriisentumor, der fast
ausschlie3lich aus Blattern, Inseln oder Schnuren von Zellen mit myoepithelialer
Differenzierung besteht [2]. Circa 40% aller Myoepitheliome kommen in der Gl.
parotis vor [50] gefolgt von den kleinen Speicheldriisen, vor allem vom weichen und
harten Gaumen [50, 51]. 1,5% aller Speicheldrisentumore und 2,2% bis 5,7% aller
gutartigen Speicheldrisentumore sind Myoepitheliome [50]. Sie werden oft nicht
groRer als 3 Zentimeter [52, 53]. Die Schnittflache dieser soliden Raumforderungen
erscheint oft weil3lich bis gelb-weildlich glitzernd [50]. Differentialdiagnostisch sind bei
den klarzelligen und gemischt-klarzelligen Tumoren das Mukoepidermoid-, das
Azinuszell-, das epithelial-myoepitheliale Karzinom und das Klarzellenkarzinom zu
nennen. Bei den gutartigen Tumoren ist es das Onkozytom. Vom pleomorphen
Adenom unterscheidet es sich durch das Fehlen von myxochondroiden und
chondroiden Anteilen, sowie dem relativen Mangel an Kanalen. Spindelzellige
Myoepitheliome missen aul3erdem von gutartigen und bosartigen mesenchymalen
Tumoren unterschieden werden [2]. Lang bestehende oder multipel rezidivierte
Myoepitheliome kénnen maligne entarten [53]. Die Haufigkeit von Rezidiven korreliert
mit dem Befund der Tumorrdnder nach der ersten Exzision, weswegen eine

komplette chirurgische Entfernung empfohlen wird [50, 53, 54].
2.4.8 Zystadenom

Das Zystadenom ist ein seltener, durch eine fibrose Kapsel gut umschriebener,
epithelialer Tumor mit einem multizystischen Wachstum [2]. 4,2 bis 4,7% aller
gutartigen Speicheldrisentumore sind Zystadenome, hiervon kommen 45% in der Gl.
parotis und der gréRere Teil in den kleinen Speicheldrisen von Lippen- und
Wangenschleimhaut vor [50, 55]. Klinisch fallen Zystadenome in den grol3en
Speicheldriisen als langsam wachsende, schmerzlose Raumforderung auf, in den

kleinen Speicheldriisen erinnert das Bild an eine Mukozele [2].

Eine maligne Entartung wurde nur in wenigen beschriebenen Féllen von muzindren

Zystadenomen beschrieben [56].
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2.49 Lymphadenome

Lymphadenome sind sehr seltene gutartige Tumore, welche Uberwiegend in den
groBen Speicheldrisen vorkommen. Sie bestehen aus Nestern von epithelialen
Zellen mit oder ohne Talgdrusendifferenzierung, vermischt mit reaktivem
lymphozytarem Gewebe [57]. Die Tumorgréi3e variiert von 1,3 bis 6 cm. Sie werden
von einer Kapsel begrenzt. Der Tumor hat eine gelbe bis graue Farbung und kann
sich als eine solide oder mit einzelnen bis vielen Zysten durchbrochene
Raumforderung darstellen. Diese Zysten enthalten oft Talg [2]. Die wichtigste
Differentialdiagnose stellt das lymphoepitheliale Karzinom dar. Im Gegensatz zum
Lymphadenom wéchst dieser Tumor invasiv, hat eine hohe mitotische Aktivitat und
ist mit EBV-Infektionen assoziiert. Auerdem kommen noch das metastasierende
Adenokarzinom in Lymphknoten und die lymphoepitheliale Sialadenitis in Frage.
Ersteres ist charakterisiert durch typische knotige Strukturen, Zellatypien und
invasives Wachstum. Das Zweite ist unscharfer begrenzt mit einem gering

proliferierenden epithelialen Anteil.

Die Therapie der Wahl besteht in der vollstandigen operativen Entfernung. Rezidive,
multiple zeitgleich auftretende Herde und maligne Transformationen werden selten
beobachtet [2, 57].

2.4.9.1 Sebaceodses Lymphadenom

Sebacedse Lymphadenome weisen die oben genannte Talgdrisendifferenzierung
der epithelialen Zellen auf. 90% kommen innerhalb oder in Nachbarschaft der Gl.

parotis vor, gefolgt von der Halsregion, Gl. submandibularis und Mundhdhle [39, 57].
2.4.9.2 Nicht-sebacedses Lymphadenom

Das nicht-sebacedse Lymphadenom ist ein aul3erst seltener Tumor von dem bisher
nur wenige Falle in der Literatur tberliefert sind. Im Gegensatz zum sebacedsen
Lymphadenom fehlt diesem Tumor die Talgdrisendifferenzierung der epithelialen
Zellen. Die Mehrzahl der Literaturmitteilungen gibt als einzigen Wachstumsort die Gl.
parotis an [58 — 60], wohingegen Seethala et al. [57] auch extraparotideales
Wachstum beschrieben.
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2.4.10 Duktale Papillome

Unter dem Oberbegriff der duktalen Papillome werden drei verschiedene
Speicheldriisenadenome zusammengefasst: das invertierte duktale Papillom, das
intraduktale Papillom und das Sialadenoma papilliferum. Es sind relativ seltene,
gutartige Speicheldrisentumore mit nicht-invasivem warzenférmigem oder papillarem
Wachstumsmuster. Am haufigsten findet man sie in den kleinen Speicheldriisen und
viel seltener in den grof3en Speicheldrisen, von denen die Gl. parotis der bevorzugte
Wachstumsort ist. Jeder Subtyp besitzt eigene histologische und Klinische
Eigenschaften, die eine Unterscheidung untereinander und mit anderen Adenomen
mit warzenformigem Wachstum erst mdglich machen [2]. Die Prognose von
invertiertem duktalem und intraduktalem Papillom ist gut und nach ausreichender
chirurgischer Exzision in der Regel kurativ. Das Sialadenoma papilliferum bildet mit

einer Quote von 10-15% deutlich haufiger Rezidive aus [61].
2.4.10.1 Invertiertes duktales Papillom

Das invertierte duktale Papillom ist eine endophytisch wachsende Raumforderung,
das heil3t breite warzenféormige Epithelvorspringe wachsen in das umliegende
Bindegewebe und in Richtung Mundhdhle. Es kann zwischen 0,5 bis 1,5 Zentimeter
grof3 werden und kann neben der Warzenform auch Zysten ausbilden. Eine wichtige
Differenzialdiagnose ist das mukoepidermoide Karzinom [2].

2.4.10.2 Intraduktales Papillom

Das intraduktale Papillom wachst warzenférmig innerhalb des Lumens der
Drisenausfuhrungsgange, aus deren Epithel es entsteht. Es ist oft gut begrenzt oder
bekapselt und bildet eine einzelne Zyste. Die Grol3e variiert zwischen 0,5 bis 2,0
Zentimeter. Innerhalb des Lumens der Zyste findet sich granuliertes, oft zartes
Gewebe und Schleim. Differentialdiagnostisch kommt das papillare Zystadenom
infrage, welches jedoch viele unterschiedlich gro3e Zysten ausbildet, in die auch

zahlreiche warzenférmige Vorspringe in das Lumen sprossen [2].
2.4.10.3 Sialadenoma papilliferum

Das Sialadenoma papilliferum ist eine exophytisch warzenférmig und endophytisch

wachsende Raumforderung, ausgehend vom oberflachlichen Epithel der
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Mundschleimhaut und Epithel der Drusenausfihrungsgange. Der maximale
Grollendurchmesser schwankt zwischen 0,5 bis 1,5 Zentimeter. Bei Inspektion der
Mundschleimhaut zeigt sich meist eine gut ausgepréagte verrukdse oder papillare,
sessile bis gestielte Oberflachenmorphologie. Daher wird es oft in der Klinik zunachst
als Plattenepithelpapillom fehldiagnostiziert. AulRerdem kommen als
Differenzialdiagnose noch das invertierte duktale Papillom, und das
mukoepidermoide Karzinom in Betracht [2].

2.5 Alters- und Geschlechterverteilung

Die Inzidenz von gutartigen Speicheldrisentumoren steigt kontinuierlich mit dem
Alter an, beginnend bei 15 bis 25 Jahren und mit einer Spitze bei 65 bis 74 Jahren.
Das durchschnittliche Erkrankungsalter fur gutartige Tumore liegt bei 55,2 Jahren [3].
Es gibt eine allgemeine Praferenz des weiblichen Geschlechts ( m:w = 1:1,46) und
eine Bevorzugung von Kaukasiern gegenuber Afro-Amerikanern [3, 4].

Eine weibliche Pradominanz ergibt sich vor allem fur folgende Tumore: Pleomorphes
Adenom (w:m =1,4:1), Basalzelladenom (w:m = 2:1), Kanalikulares Adenom (w:m =
1,8:1) und Zystadenom [2, 3]. Ein Uberwiegen der Manner ergibt sich beim Warthin-
Tumor (1953: m:w = 10:1, 1996: m:w = 1,2:1; zunehmende Angleichung erklarbar
durch Zunahme der Rauchergewohnheiten unter Frauen), Talgdrisenadenom (w:m
= 1:1,6) und bei duktalen Papillomen [2, 3, 38, 39, 61]. Ein ausgeglichenes Verhaltnis
der Geschlechter ergibt sich fiir Onkozytome, Myoepitheliome und Lymphadenome
[50, 52, 53]

2.6 Atiologie und Risikofaktoren

Atiologie und Risikofaktoren sind bisher nur fir wenige gutartige Tumore bekannt. Es
konnte bisher keine Verbindung von Virusinfektionen wie mit dem Ebstein-Barr-Virus,
Cytomegalievirus oder Papillomavirus zu benignen Speicheldriisentumoren
hergestellt werden [2, 62]. Im Gegensatz zu einigen malignen
Speicheldriisentumoren wie den lymphoepithelialen Karzinomen nach EBV-Infektion
[63, 64]. Auch lieR sich bisher keine erhdohte Inzidenz von benignen
Speicheldriisentumoren durch berufliche Exposition nachweisen. Bei Onkozytom und
Warthin Tumor wird eine Strahlenexposition als Risikofaktor vermutet. Bei 20% der

Patienten mit Onkozytom konnte nach 5 und mehr Jahren nach Ende der
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Strahlenexposition ein Onkozytom nachgewiesen werden. Die Strahlenbelastung
konnte durch eine berufliche Strahlenexposition bedingt sein oder durch eine
Radiotherapie der Gesichtsregion beziehungsweise des Oberkorpers. Zudem
erkrankten Patienten mit Strahlenbelastung im Durchschnitt 20 Jahre friher als

Patienten ohne Strahlenbelastung [2, 44].

Die Rolle von Hormonen wie Ostrogen und Progesteron und der Expression ihrer
Hormonrezeptoren auf Tumorzellen mit dem erhdhten Auftreten von benignen und
malignen Speicheldrisentumoren wird kontrovers diskutiert. Eine Assoziation von
Androgenen wurde fir einige Speicheldrisenkarzinome nachgewiesen [2]. Der
Einfluss von genetischen Alterationen auf die Ausbildung von soliden
Speicheldriisenneoplasien und ihr therapeutisches Ansprechen ist aktuell noch
Gegenstand der Forschung [35].

Einige Risikofaktoren sind fur den Warthin-Tumor bekannt. Regelmaliger
Nikotinkonsum geht mit einer 8-fach erhdhten Inzidenz dieser Tumore einher [65,
66]. Der Mechanismus ist unklar, vermutet werden Schadstoffe im Zigarettenrauch,
wie reaktive Sauerstoffspezies, welche zu Schaden in der mitochondrialen DNA
fuhren [67]. Weiterhin wurde eine erhohte Inzidenz bei Atombombeniberlebenden
bemerkt [68]. Nach Trauma, zum Beispiel durch vorherige
Feinnadelpunktionszytologie, kann die metaplastische (infarzierte) Variante des
Warthin-Tumors gehauft auftreten [69, 70]. Patienten mit Autoimmunerkrankungen
erkrankten haufiger an einem Warthin-Tumor, als dies bei Patienten ohne
Autoimmunerkrankung oder mit pleomorphem Adenom beobachtet wurde [2, 71]. Ein
veranderter Immunstatus soll auch beim Lymphadenom eine Rolle in der

Atiopathogenese spielen [42].

Die Atiologie des invertierten duktalen Papilloms ist noch nicht hinreichend geklart.

Diskutiert wird ein Zusammenhang mit HPV-Infektionen [61, 72].
2.7 Klinik benigner Tumoren der Glandula parotis

Die Unterscheidung ob es sich bei einer Schwellung der GI. parotis um ein gutartiges
oder bosartiges Geschehen handelt, ist im klinischen Alltag oft nicht eindeutig. Hinter
jedem umschriebenen Tumor kann sich ein benigner oder maligner Tumor verbergen

und auch die Entwicklung eines malignen Speicheldrisentumors auf Grundlage
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eines vorbestehenden benignen Tumors kann nicht ausgeschlossen werden [73]. Die
meisten Patienten mit einem gutartigen Tumor der Gl. parotis stellen sich mit einer
einseitigen, schmerzlosen, langsam Uber Monate bis Jahre gewachsenen
Raumforderung vor. Diese ist in der Palpation oft gegeniber dem umgebenden
Gewebe gut verschieblich, von der Konsistenz weich bis prall-elastisch und gut
abgegrenzt [73, 74]. Bevorzugt kommen gutartige Tumore im Unterpol der Gl. parotis
vor (im sogenannten ,Parotisschwanz®), kbnnen aber in jedem anderen Lappen

auftreten.

Typische Malignitatszeichen sind eine Kombination aus den Symptomen Schmerz
und Fixierung des Tumors gegeniber Nachbarstrukturen, wie Haut und Muskeln
vergesellschaftet mit einer zervikalen Adenopathie. Weiterhin weisen das
Vorhandensein einer Fazialisschwéche, beziehungsweise Fazialisparese und
metastasensuspekte Lymphknoten auf ein malignes Wachstum hin [73 — 75]. Doch
auch Malignome koénnen schmerzlos, langsam wachsend oder sich, wie bereits
erwahnt, innerhalb eines gutartigen Tumors entwickeln und somit Eigenschaften

bosartiger Raumforderungen verschleiern [2].

Eine Fazialisparese als Erstsymptom bei benignen Tumoren ist extrem selten. Beim
Warthin-Tumor ist es meist das Resultat einer sekundéaren Inflammation und Fibrose
und kann in metaplastischen (nekrotischen) Varianten beobachtet werden [2, 76]. Es
wurden einige wenige Féalle von pleomorphen Adenomen beschrieben, die durch das
Einwachsen des Tumors in das Foramen stylomastoideum und Kompression des N.
fazialis eine Parese des Nerven als Erstsymptom des Tumorgeschehens erkennen
lieBen [77, 78]. Wenn das pleomorphe Adenom als sogenannter ,Eisbergtumor® in

den Parapharyngealraum wachst, kann die Tonsille vorgewdlbt erscheinen [14].
2.8 Diagnostik

Die Diagnostik bei benignen Tumoren besteht zundchst in der Anamnese des
Patienten und der Palpation der Driise. Die Palpation gibt wichtige Hinweise auf
Verschieblichkeit, Druckdolenz und Konsistenz der Driise beziehungsweise des

Tumors.

Fur die praoperative Diagnostik sind Feinnadelpunktionszytologie und bildgebende
Verfahren (Sonographie, MRT und CT) wichtig. Es kdnnen hierdurch schon
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Einteilungen der Patienten in Gruppen mit entzindlichen, nicht-malignen- oder
malignitatssuspekten Raumforderungen erfolgen, die fir die weitere Therapie
entscheidend sind. Die vorher genannten bildgebenden Verfahren und die
Feinnadelpunktion werden nachfolgend eingehender erlautert. Weitere bildgebende
Verfahren wie die ®F-FDG-Positronenemisionstomographie oder PET/CT kénnen in
ausgewahlten Fallen sinnvoll sein, werden aber nur sehr selten angewandt und im
Folgenden nicht ndher behandelt. Die gutartigen L&sionen stellen sich in der
Bildgebung, im Gegensatz zu den aggressiv-invasiven malignen Raumforderungen,

allgemein als scharf abgegrenzt und ohne Anhalt fur Invasivitat dar [79].
2.8.1 Sonographie

Die Sonographie ist das Verfahren der ersten Wahl bei Bewertung von
Speicheldriisentumoren, da es schnell verfliigbar, ginstig, nicht invasiv und einfach in
der Handhabung ist. Der Ultraschall ermdglicht eine hervorragende Lokalisierung
dieser Tumore, die Abgrenzung zu zystischen Lasionen, sowie entzindlichen
Veranderungen [10]. Zusatzlich kann durch Farb- und Doppleranalyse die
Vaskularisierung des Tumors sichtbar gemacht werden [10, 80]. Bei gutartigen
Tumoren ist die B-Mode-Sonographie haufig ausreichend zur Therapieplanung und
ihre Sensitivitat und Spezifitat der MRT oder CT ebenbdrtig [16].

Eine sichere Unterscheidung zwischen malignen oder benignen Tumoren bzw. das
Stellen einer korrekten Diagnose allein anhand des anatomischen Bildes in der B-
Mode-Sonographie ist nicht moglich. Jedoch stehen mittlerweile einige
Weiterentwicklungen in der sonographischen Diagnostik zur Verfigung, die eine
gestellte Verdachtsdiagnose untermauern konnen. Graustufen- und Farbdoppler-
Ultraschall konnen weniger bekannte benigne L&asionen bewerten und
diagnostizieren, wie Hamangiome und Lipome, wenn deren Kennzeichen typisch
sind. Mit dem kontrastverstarkten Ultraschall (CEUS) kdénnen Unterschiede in der
Durchblutungscharakteristik von benignen und malignen Tumoren beobachtet
werden und die Treffsicherheit des Ultraschalls erhéht werden. Mit der Ultraschall-
Elastographie, die sich von den anatomischen bildgebenden Verfahren darin
unterscheidet, dass der Gewebekontrast von den relativen Unterschieden der
mechanischen Steifigkeit abgeleitet wird, kdonnen charakteristische Zeichen fur
maligne und benigne Tumore gefunden werden [80]. Zum Beispiel das ,Garland-

Zeichen” (retikulare Verteilung von steifem Gewebe innerhalb des gesamten Tumors,
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was haufiger bei Malignomen gefunden wurde), das ,Dense-core-Zeichen* (beim
pleomorphen Adenom: zentraler Bereich mit steifem Gewebe, umgeben von
weichem Gewebe), das ,Halb-und-halb-Zeichen® (beim Warthin-Tumor: steifer
Bereich in der oberflachlichen Halfte der Lasion und ein weicherer tieferer Anteil) und
das ,Bullaugen-Zeichen“ (bei Parotiszysten: zentral gelegener, sehr weicher,
ellipsenartiger Bezirk) [81]. Ein kombinierter Einsatz von kontrastverstarktem
Ultraschall, Elastographie und anderen Ultraschalltechniken zeigte bei der
Unterscheidung von benignen und malignen Tumoren eine sehr hohe diagnostische
Genauigkeit von bis zu 100% [82, 83].Warthin-Tumore sind gut abgegrenzt, oft von
ovaler Form (bei groReren Tumoren auch lobuliert), hypoechogen mit zystischem
Charakter und mit innerer Vaskularisierung (siehe Abbildung 1a) [84]. Das
pleomorphe Adenom stellt sich allgemein als echoarm, lobuliert, gut abgegrenzt und
mit oder ohne posteriorer Schallverstarkung dar. Oft ist eine starkere
Vaskularisierung der Peripherie zu beobachten (Siehe Abbildung 1b) [85]. Im
Gegensatz dazu weisen maligne Raumforderungen im Ultraschallbild ofter eine
unregelméaRige Form und Abgrenzung auf, sind hypoechogen oder haben ein
heterogenes Erscheinungsbild mit Mikroverkalkungen. Im Farbdoppler erscheinen

sie oft hypervaskularisiert [78, 81].

22.7 mm
124 mm

279 mm
No.142/142

Abbildung 1 a-b: Sonographisches Bild gutartiger Tumore: a Warthin-Tumor b pleomorphes Adenom

Limitationen in der Aussagekraft dieser sonographischen Verfahren liegen vor allem
in der Auflosung tief liegender  Strukturen und Tumore und in

Uberlagerungsartefakten durch Knochen [82, 83].

Die Sonographie ist ein dynamisches Verfahren welches bei nicht palpablen

Tumoren intraoperativ angewendet werden kann, kann es dem Operateur erleichtern
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diese Tumore zu lokalisieren [86]. In der Regel wird die Sonographie genutzt um eine

Feinnadel- oder Grobnadelpunktionszytologie gezielt durchfiihren zu kénnen [10].
2.8.2 Magnetresonanztomographie

Die Magnetresonanztomographie (MRT) mit
Applikation von gadoliniumhaltigem Kontrast-
mittel gilt heutzutage als das ,State-of-the-art*-
Verfahren zur Abklarung von parotidealen
Raumforderungen [10]. RoutineméalR3ig wird die
MRT in 28% aller deutschen Kliniken zusatzlich
zur Primardiagnostik (wie z.B. Sonographie) bei
gutartigen Tumoren durchgefuhrt. Bei

bdsartigen Tumoren standardméafig zusammen

mit Sonographie [63]. Sie ist der CT und der

Abbildung 2: T2-gewichtetes MRT eines

pleomorphen Adenoms links mit Sonographie Uberlegen in der Darstellung von
inhomogenem Kontrastmittel-
Enhancement Tumor und dem umgebenden Gewebe.

Zusatzlich besteht im  Vergleich zu
rontgenologischen Verfahren keine Strahlenbelastung und es sind keine
Komplikationen  wegen intraduktaler = Kontrastmittelgabe (wie bei der
réntgenologischen Sialographie) zu befirchten [2]. Pleomorphes Adenom und
Warthin-Tumor zeigen in der MRT ein sehr ahnliches Bild [13, 60]. Die meisten
Tumore sind besser in T2- Wichtung zu erkennen, insbesondere Tumore mit hohem
Wassergehalt (zum Beispiel HIV-assoziierte Zysten, Warthin-Tumor, Zystadenome,
Zystadenokarzinome und zystische Mukoepidermoidkarzinome) [2]. Das Pleomorphe
Adenom erscheint in der T1-Sequenz hypointens und in der T2-gewichteten Sequenz
hyperintens. Bei Kontrastmittelgabe kommt es zu einem inhomogenen
Kontrastmittelenhancement, was die Abgrenzung zu Malignomen erschwert (vgl.
Abbildung 2). Nachteile dieses Verfahrens liegen in der hohen Kosten- und
Zeitintensitat und stehen daher nicht in jeder Klinik flr die Abklarung eines
Speicheldrisentumors zu Verfigung [16]. Kontraindiziert ist die MRT bei
Herzschrittmachern (Deprogrammierung durch das Magnetfeld), Klaustrophobie des
Patienten, zerebralen Gefaliclips und den meisten Cochleaimplantaten oder

Implantaten in Nachbarschaft des Hirnstamms [15, 74].

20



2.8.3 Computertomographie

Die Computertomographie (CT) besitzt nur eine
geringe Weichteilauflésung und ist daher nicht
das Schnittbildverfahren der ersten Wahl zur
Differenzierung der unterschiedlichen paren-
chymattsen Veranderungen und bei Verdacht
auf eine tumortse Raumforderung. Es hat
daher im Vergleich zur MRT nur eine
untergeordnete Rolle und wird lediglich in 14%

der deutschen Kliniken bei gutartigen Tumoren

zusatzlich zur Primardiagnostik durchgefihrt
[10]. Die CT ist der MRT Uberlegen in der

Beurteilung umliegender kndcherner Strukturen

Abbildung 3: Axiale kontrastangehobene
Hals-CT; Der Warthin-Tumor rechts
(gelbe Markierung) erscheint hyperdens

und dem Nachweis von Kalzifikationen
innerhalb des Tumors, wenn ein Malignom verdéachtigt wird [74]. Raumforderungen
werden meist erst nach Gabe von Kontrastmittel sichtbar und erscheinen etwas
rontgendichter als das umgebende Parotisgewebe [15]. Nachteile des CT sind die
Kostenintensitat, die hohe Strahlenbelastung und dass Raumforderungen unter
einem gewissen Durchmesser oft Gbersehen werden. Auf3erdem ist auch wie bei der
MRT eine Zuordnung zum tiefen oder lateralen Lappen und eine
Dignitatsbestimmung nicht méglich [15, 74]. Eine CT sollte bei Kontrastmittelallergie,
Nierenfunktionsstérung und Schilddrisenerkrankungen nicht durchgeftihrt werden
[15].

2.8.4 Feinnadelpunktionszytologie

Die Feinnadelpunktionszytologie (Syn.: Feinnadelaspirationszytologie,
Feinnadelaspirationsbiopsie) bezeichnet die transkutane Punktion und Aspiration von
Speicheldriisen- beziehungsweise Tumorgewebe mit einer Punktionsnadel. Die
Punktionen werden zur Erhdéhung der Treffergenauigkeit sonographiegesteuert
durchgefuhrt [10]. In 35% der deutschen Kliniken gehort sie zur Standarddiagnostik
[63]. Die Vorteile dieses Verfahrens liegen darin, dass sie eine schnelle, nicht-
chirurgische Diagnose zulasst und bereits bei der ersten Konsultation angewendet
werden kann. Hiermit kann die FNPZ vor einem grol3eren Eingriff schon Hinweise

darauf geben, ob eine Raumforderung inflammatorisch oder neoplastisch, ein
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Lymphom oder ein epithelialer Tumor, eine Metastase oder ein Primartumor ist [2].
Die diagnostische Qualitdt hangt jedoch entscheidend von der Erfahrung des
Zytopathologen ab, der in der Regel nur an grol3eren Zentren zur Verfigung steht
[16]. Die diagnostische Genauigkeit schwankt zwischen 1-14% fir falsch positive
beziehungsweise falsch negative Ergebnisse. Hierbei ist der Grund fir falsch-
negative Diagnosen am héaufigsten auf schlechtes Probenmaterial zurtckzufiihren.
Die korrekte Zuordnung zu einem gutartigen oder bdsartigen Tumor gelingt dem
Pathologen in 81-98%, eine spezifische Diagnose jedoch nur in 60-75% [2]. Das oft
als hoch angesehene Risiko der Tumorverschleppung besteht nicht und die

Komplikationsrate ist gering [70, 71].

Trotzdem wird die Wertigkeit der FNPZ immer noch unterschiedlich beurteilt.
Pathologen sehen die Vorteile in der geringen Patientenbelastung, der sofortigen
Durchfuhrbarkeit und der Vermeidung von unnétigen operativen Eingriffen
(insbesondere bei Patienten mit generalisierten Erkrankungen) [87]. Chirurgen
bemangeln die aus Ihrer Sicht unzureichende Zuverlassigkeit (am ehesten durch die
Kombination von unzureichender Probenahme und unspezifischer Diagnose durch
den Pathologen) und die Erfordernis eines Pathologen mit besonderer Expertise, der

oft nur an gréReren Zentren verfugbar ist [2, 14].
2.9 Operative Therapie

Die Operation ist bei der Behandlung von gutartigen Tumoren der Gl. parotis bisher
das einzig kurative Verfahren. Eingriffe bei denen zunachst der Stamm des N.
fazialis aufgesucht und anschlie3end ein Teil oder die ganze GI. parotis entfernt wird,
werden als Parotidektomien bezeichnet. Ziel jeder Parotisoperation ist die
vollstandige Entfernung der Raumforderung, jedoch unter Schonung des N. facialis
und Minimierung der Entfernung des umliegenden Gewebes. Voraussetzung bei
allen fazialiserhaltenden Parotidektomien ist die Hinzunahme von technischen
Hilfsmitteln wie dem Fazialismonitoring und der optischen VergroRerung (durch
Lupenbrille oder Operationsmikroskop). Heutzutage werden daher minimalinvasive
Verfahren bei gut abgrenzbaren, oberflachlich gelegenen Raumforderungen
bevorzugt. Hierunter fallen die extrakapsuléare Dissektion, die partielle Parotidektomie
und die laterale Parotidektomie. Liegt ein Tumor sehr tief, das heil3t medial des N.

facialis, oder ist dieser sehr ausgedehnt Uber medialen und lateralen Driisenanteil,
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oder sind viele Tumore in der gesamten Drise verteilt, kdnnen invasivere Verfahren,
wie die subtotale oder totale Parotidektomie notwendig werden. Bei gutartigen
Tumoren wird stets angestrebt fazialisschonend oder fazialiserhaltend zu operieren.
Dies heif3t im Falle eines direkten Kontaktes des Tumors mit dem N. fazialis die
anliegenden Nervenadste vom Tumor abzupraparieren, zu verlegen und den Tumor
anschlieBend komplett ohne Verletzung seiner Kapsel zu entfernen. Hierbei ist eine
regelmaRige Uberpriifung der Aktivitat des Fazialisnerven durch ein sogenanntes
Fazialismonitoring unabdingbar. Dies kann einerseits durch Sichtkontrolle der
Fazialisfunktion durch den Operationsassistenten (optisches  Monitoring;
Beobachtung von Zuckungen der mimischen Muskulatur) oder durch Ableitung der
Aktionspotenziale mit Nadelelektroden (elektrisches Monitoring) erfolgen [15]. Uber
75% der deutschen Klinken setzen das elektrische Fazialismonitoring ein [16]. Eine
Kombination von Sichtkontrolle und Ableitung der Aktionspotentiale erniedrigt
zusatzlich die Rate von Fazialisschadigungen. Weiterhin  kbnnen als
VergroRerungshilfen das Operationsmikroskop oder die Lupenbrille die Praparation
von Gewebe und Nerven erleichtern. Bei 73% der deutschen Kliniken werden
regelmaRig Operationsmikroskop oder Lupenbrille eingesetzt [16]. Wenn
Operationsmikroskop und optisches Monitoring kombiniert angewendet werden, liegt
die Rate von bleibenden Fazialisparesen bei unter 5% [88]. Bei malignen Tumoren,
die den Fazialisnerv bereits infiltriert haben, kann eine Entfernung des betroffenen
Nervenabschnitts mit und ohne gleichzeitige Rekonstruktion des Nerven erforderlich

sein.

Je nach GrofRe und Pathologie der Tumore werden in den deutschen Kliniken
verschiedene Ansétze flr das operative Vorgehen gewahlt [16]. Im Folgenden sollen
einige der ehemals und aktuell durchgefiihrten operativen Standardverfahren in der
Parotischirurgie vorgestellt und diskutiert werden. Ziel dieser Arbeit ist der Vergleich
von konventionellen Verfahren, wie der kompletten lateralen, subtotalen und totalen
Parotidektomie, mit minimalinvasiven (funktionellen) Verfahren, wie der
Extrakapsularen Dissektion und der partiellen Parotidektomie, hinsichtlich

Patientengut, Tumorcharakteristika, postoperativer Komplikationen und Rezidiven.
2.9.1 Enukleation:

Die Enukleation von Speicheldrisentumoren bezeichnet die direkte kapselnahe

Ausschéalung des Tumors aus dem umgebenden Drisengewebe (ohne Entfernung
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von zusatzlichem Drisengewebe) und ohne systematische Darstellung des
Fazialisfachers [15]. Die Kontrolle der Fazialisfunktion erfolgt tber Fazialismonitoring.
Dieses Verfahren gilt heute als obsolet, da gehauft Rezidive vom pleomorphen
Adenom nach Verletzung der Kapsel auftraten [35]. AufRerdem kann nie
ausgeschlossen werden, ob sich hinter einer vermeintlich gutartigen Raumforderung
nicht doch ein Malignom verbirgt. Daher sehen Stennert et al und Zhan et al. in der
Enukleation heutzutage einen Kunstfehler bei der Behandlung von gutartigen

epithelialen Tumoren und insbesondere des pleomorphen Adenoms [5, 15].
2.9.2 Extrakapsulare Dissektion:

Unter extrakapsularer Dissektion versteht man die Exzision des Tumors aul3erhalb
der Kapsel mit einem gewissen Sicherheitsabstand durch Entnahme von gesundem
Speicheldriisengewebe. Der N. fazialis wird hierbei im Gegensatz zur Parotidektomie
im Vorhinein nicht dargestellt, aber ein Fazialismonitoring erfolgt standardméaRig. Bei
der extrakapsularen Dissektion wird zunéchst die Parotisfaszie, die Uber dem Tumor
liegt scharf eingeschnitten. Daraufhin wird stumpf bis auf H6he des Tumors
prapariert. Unter VergréRerung mithilfe eines Operationsmikroskops oder alternativ
mit der Lupenbrille kann die lose Areolarflache neben dem Tumor erkannt werden
und als Anhalt fur die weitere Dissektion in dieser Ebene dienen. Nun sollte
vorsichtig weiterprapariert werden bis zur vollstandigen Exzision des Tumors, um
Ausstilpungen der Tumorkapsel nicht zu verletzen und eine Tumoraussaat zu
riskieren [89]. Diese Operation sollte stets von einem erfahrenen Operateur
durchgefuhrt werden, der im Falle einer intraoperativ festgestellten Verwachsung mit
dem N. fazialis auf eine konventionelle laterale Parotidektomie umsteigen kann [23].

Nachteil der extrakapsularen Dissektion ist die hohe Abhéngigkeit von der
technischen  Ausstattung.  Elektrostimulation und  Fazialismonitoring  sind
unverzichtbar, wenn die Fazialisaste, welche den Tumor umgeben, durch Stimulation
identifiziert, daraufhin freigelegt und zuletzt vom Tumor abprépariert werden missen
[90]. Ein  systematisches Verfolgen des Nervenverlaufs von den
Nervenhauptstammen bis zum Tumor wie bei der Parotidektomie, bei der eine
zuséatzliche visuelle Kontrolle und eine Orientierung anhand von anatomischen
Landmarken stattfinden kann, entféllt. Mantsopoulos et al. setzten zuséatzlich eine

intraoperative Sonographie zur Evaluation der Tumorgrenzen ein [18].
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2.9.3 Partielle Parotidektomie:

Stennert et al. beurteilen diese Bezeichnung als ,sehr unprazise und nicht naher
definiert” [15]. Roh et al. beschreiben die partielle Parotidektomie als Parotidektomie,
bei der nur das vom Tumor betroffene Parotisparenchym entfernt wird [20]. Hierbei
wird zunachst der Fazialisstamm aufgesucht, aber anschlieRend nicht der komplette
Fazialisfacher dargestellt sondern nur die Aste verfolgt, die unmittelbar dem Tumor
anliegen. Sind die betroffenen Fazialisste freiprapariert, kann die Exzision des
Tumors erfolgen. Im Allgemeinen wird hiermit eine Teilresektion der Gl. parotis
bezeichnet, die den tiefen und lateralen Lappen einschlieRen kann. Eine prazisere

Beschreibung des entnommenen Driisenabschnitts sollte jederzeit erfolgen.
2.9.4 Komplette laterofaziale Parotidektomie

Als komplette laterofaziale Parotidektomie wird ein Eingriff bezeichnet bei dem das
komplette Speicheldrisenparenchym lateral der Fazialisebene entfernt wird. Die
medial des Fazialisfachers gelegenen Gewebeanteile verbleiben in situ.
Voraussetzung ist also die komplette Darstellung des Fazialisfachers [15]. Seit circa
60 Jahren, mit einigen Veranderungen der Operationstechnik, gilt diese Prozedur als
der Goldstandard bei der Behandlung des pleomorphen Adenoms, da hierdurch die
Rezidivrate signifikant gesenkt werden konnte [21, 22]. Jedoch ist stets eine
Verletzung des Fazialisnerven und ein kosmetisch entstellendes Ergebnis zu
beflrchten [22].

2.9.5 Subtotale Parotidektomie mit Fazialiserhalt

Bei der subtotalen Parotidektomie wird zun&achst simultan zur kompletten lateralen
Parotidektomie das lateral des Fazialisfachers befindliche Speicheldrisengewebe
entfernt. AnschlieBend werden zuséatzlich Teile des medialen Drisenanteils

entnommen unter Schonung des N. fazialis.
2.9.6 Totale Parotidektomie mit Fazialiserhalt

Bei der totalen Parotidektomie wird das gesamte Ohrspeicheldriisengewebe medial
wie lateral des Fazialisfachers entnommen. Zunachst wird eine komplette laterale
Parotidektomie vorgenommen. Sobald der laterale Fazialisfacher vollstandig

dargestellt ist, werden die einzelnen Nervenaste vorsichtig von der Unterlage
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abprapariert und mobilisiert, damit der mediale Drisenanteil entfernt werden kann.
Subtotale und totale Parotidektomie sind bei vielen gutartigen Tumoren medial des
Fazialisfachers indiziert [5, 14]. Eine Gewebedefektdeckung sollte in diesen Fallen
erfolgen und wird bei Reinert et al. durch eine Rauch-Plastik (M.
sternocleidomastoideus-Lappen) erfullt [14]. Alternativ empfiehlt sich eine autologe
Transplantation von Fettgewebe in die postoperativ entstandene Defekthdhle. Dies
kann einerseits durch sub- oder paraumbilical vom Bauch gewonnenem Fettgewebe
geschehen oder durch Aspiration von Fettzellen mit Hilfe einer Hohlnadel aus z.B.
der Wange oder Oberschenkel und anschlielender Transplantation in die
Defekthohle [91].

Fur alle hier genannten operativen Standardverfahren lasst sich festhalten, dass ein
deutlicher Trend in der Bevorzugung minimalinvasiver Verfahren bei der Behandlung
von gutartigen Tumoren der GIl. parotis in der Literatur erkennbar ist. Die
Entscheidung, welches Verfahren zu bevorzugen ist, hangt maf3geblich von der Lage
des Tumors innerhalb der Drise, der Grof3e und der Pathologie des Tumors ab. Eine
extrakapsulare Dissektion ist bei kleinen, solitaren, verschieblichen, nicht mit dem
Fazialisnerven verwachsenen und im lateralen Lappen gelegenen Tumoren zu
bevorzugen [21 —23]. Ist der Tumor mit dem N. fazialis verwachsen oder liegt
diesem unmittelbar an, sollte mit einer Parotidektomie, das heil3t Aufsuchen des
Fazialisstammes und Verfolgung bis zum Tumor weiter verfahren werden [23]. Ist
davon auszugehen, dass die Tumormasse medial des N. fazialis, das heif3t im tiefen
Lappen wachst oder sehr grol3 beziehungsweise mit multiplen Herden auftritt (im
Sinne eines Befalls des tiefen und/oder lateralen Lappens), ist eine Eskalation der
Therapie bis hin zu einer subtotalen oder totalen Parotidektomie mit Versuch des
Fazialiserhaltes gerechtfertigt [5, 14]. Bei starkem Malignitatsverdacht sollten

grundsatzlich die zuletzt genannten Verfahren in Betracht gezogen werden [15].

Bei vielen der zuvor genannten Verfahren ist die Nomenklatur der Eingriffe nicht
einheitlich in der Literatur geregelt. Im Falle der partiellen Parotidektomie wird zum
Beispiel haufiger von ,laterokaudaler Parotidektomie®, Teilresektion, partieller
Tumorexstirpation oder ahnlichem geschrieben. Oft ist zundchst unklar, welcher
Anteil und wie viel von der GIl. parotis genau entfernt worden ist, wenn eine
extrakapsulare Dissektion, eine partielle Parotidektomie oder eine subtotale

Parotidektomie erfolgte. Zusatzlich ist die Einteilung der Speicheldrise in Ober- und
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Unterpol nicht einheitlich [27]. Dies erschwert eine Vergleichbarkeit von Studien und
die Kommunikation innerhalb der Klinik Uber die Nachvollziehbarkeit von
zuruckliegenden Eingriffen an der Gl. parotis.

In einer Klassifikation der European Salivary Gland Society (ESGS) vom Jahr 2016
wurde ein Vorschlag fur die nomenklatorische Vereinheitlichung der Anatomie und
der chirurgischen Eingriffe an der GI. parotis gemacht [27]. Hierbei wird zunachst
angelehnt an die ,Sant Pau“-Klassifikation von Quer et al. aus 2010 die Gl. parotis in
5 Level unterteilt (I: Superficial superior II: Superficial inferior Ill: Deep inferior 1V:
Deep superior V: Accessory). Der Plexus parotideus markiert die Abgrenzung
zwischen Innenlappen (,deep®) und Aulienlappen (,superficial®). Als Grenze
zwischen Ober- und Unterpol dient eine imaginére Verbindungslinie zwischen
Fazialisstamm und Ductus parotideus [27, 92]. Anschliel3end wird nur noch zwischen
extrakapsularen Dissektionen oder Parotidektomien unterschieden, die eines oder
mehrere dieser Level mit einschlieRen. So bezeichnet zum Beispiel eine ,ECD [* eine
extrakapsulare Dissektion im Level | und eine ,Parotidektomie I-1I“ eine komplette
laterofaziale Parotidektomie. Erweitert werden kann diese Klassifikation durch
Zusatze in Klammern, die eine Resektion von anderen Strukturen erganzt (,VII*:
Resektion des N. fazialis, ,S* Hautresektion, ,MM®: M. masseter-Resektion) [27].
Eine Studie bei 126 Patienten tber die Anwendung dieser Einteilung konnte bereits
Uber positive Erfahrungen berichten. Eine einheitliche Klassifikation reduziert die
Unterschiede der Bezeichnung durch verschiedene Kliniker und erleichtert ,die
Kommunikation und die Durchfihrung von klinischen Versuchen und Prifungen®
[93]. Die anatomische Unterteilung der Level | und Il sollte durch die Sublevel IA, IB,
[IA und IIB erganzt werden um eine hdohere Genauigkeit der Lagezuordnung zu
erreichen. Ein Konsens zu dieser vorgeschlagenen Klassifikation besteht aber noch

nicht.
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2.10Postoperative Komplikationen

Vor jeder Operation an den Speicheldrisen muss der Patient Uber eventuell
auftretende Komplikationen aufgeklart werden. Hierzu gehéren unter anderem
Blutungen, Infektionen, Hamatome und Taubheitsgefihl im Wundbereich. Ebenso
sollte der Patient Uber Narben- und Keloidbildungen und ein unbefriedigendes

kosmetisches Ergebnis durch Einsinken der Hautkontur informiert werden [35].

Im Falle einer Operation an der GIl. parotis mussen spezielle mdglicherweise
auftretende Komplikationen mit dem Patienten besprochen werden, die im

Folgenden kurz dargestellt werden.
2.10.1 Fazialisparese

Die Fazialisparese ist die haufigste frihe Komplikation bei Operationen im Bereich
der Ohrspeicheldrise. Im Falle der totalen Parotidektomie besteht zusatzlich das
Risiko fur Ausféalle der kaudalen Hirnnerven (N. glossopharyngeus, N. vagus, N.
accessorius, N. hypoglossus) [35]. Der R. marginalis mandibulae ist der Fazialisast
mit dem hochsten Risiko einer Verletzung wahrend einer Parotidektomie [94]. Wie
bereits im vorherigen Kapitel erwahnt, ist die Haufigkeit des Auftretens abhangig von
der Invasivitéat des operativen Vorgehens. Hierbei ist jedoch zwischen dem Risiko fur
vorubergehender und permanenter Fazialisparese zu unterscheiden. Transiente
Fazialisparesen werden am ehesten durch eine Nervendehnung bei Manipulation am
Nerven ausgelost. Hierdurch wird die Mikrozirkulation der versorgenden GefalRe
unterbrochen, wodurch der Metabolismus gestort wird und sich der Nerv nur langsam
erholt [95, 96]. VorUbergehende Fazialisparesen werden fir die extrakapsulare
Dissektion in bis zu 8%, bei partiellen Parotidektomien in 13%, bei kompletten
laterofazialen Parotidektomien in 23%, und bei subtotalen/totalen Parotidektomien in
48% der Félle beobachtet. Die Haufigkeiten flr eine permanente Parese sind jeweils
geringer, steigen jedoch ebenfalls mit der Invasivitat des Eingriffs an (extrakapsulare
Dissektion: <1%, partielle Parotidektomie: 2%, komplette laterale Parotidektomie:
5,2%, subtotale/totale Parotidektomie: 6%) [10, 21, 22, 88, 97 — 101].

Der Schweregrad einer Parese wird am haufigsten mit dem House-Brackmann-Score
evaluiert [88]. Hierbei werden die Bewegungsausmalie vom mittleren Anteil der

Augenbraue (H6henausschlag) und des Mundwinkels (lateraler Ausschlag)
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gemessen. Jeder Referenzpunkt zahlt fir einen Bewegungsausschlag um 0,25 cm
bis zu einem maximalen Bewegungsausmalf3 von 1 cm (2max. 4 Punkte). Die Punkte
werden anschlieend zusammengezahlt, sodass zuletzt ein Kklinisches
Abstufungssystem der Fazialisfunktion von 0/8 Punkten (Grad VI = totaler Ausfall) bis

8/8 Punkten (Grad | = Normalfunktion) errechnet werden kann [102].

Selbst ohne gesonderte Behandlung sind die Chancen fur eine komplette
Ruckbildung der Fazialisparese gut. Eine vorubergehende Fazialisparese ist
allgemein nach 6 Monaten zuriickgebildet, in 90% der Féalle innerhalb eines Monats.
[94] Laut Lacourreye et al. sollte sich eine temporare Fazialisparese bis zum 18ten
postoperativen Monat komplett zurtickgebildet haben [103]. Eine Studie mit 1011
Patienten konnte nach einem Nachbeobachtungszeitraum von 1 Jahr bei 71% der
Patienten eine vollstandige Wiederherstellung der Fazialisfunktion feststellen ohne
gesonderte Therapie. Bei 12% der Patienten konnte noch eine moderate und bei 4%
eine nur unzureichende Regeneration der Fazialisfunktion beobachtet werden [104]
Der Patient kann somit bei einer kosmetischen Beeintrachtigung durch eine
Fazialisschwache beruhigt werden, dass es wieder zum Normalzustand kommen
wird. Es sollte bei inkomplettem Augenschluss der Patient angeleitet werden
tagsuber Augentropfen und nachts eine Augenklappe zu benutzen um ein

Austrocknen der Cornea und Konjunktiva zu verhindern [94].
2.10.2 Frey-Syndrom

Das Frey-Syndrom (Syn. gustatorisches Schwitzen) &uf3ert sich bei einem
gustatorischen Reiz durch Rétung, Schwitzen und Warmegefihl der Haut im Bereich
der GI. parotis. Ursachlich hierfur ist eine Fehlinnervation der Schweil3driisen der
Haut durch parasympathische sekretorische Nervenfasern der GIl. parotis nach
Parotidektomie [35]. Die Diagnose des Frey-Syndroms kann einerseits durch einen
Minor-Test erfolgen (Einfarben der Haut mit einer Jodlésung, nach Trocknung
Aufbringen von Starkepulver; positives Signal bei Blaufarbung des betroffenen
Bereiches) oder durch eine galvanische Hautreaktion [35, 105]. Die Inzidenz des
Frey-Syndroms variiert stark in der Literatur und wird mit 4 bis 96 % angegeben [103,
105 - 109]. Einerseits sind fiur diese starken Abweichungen entscheidend, ob
subjektive Methoden, wie durch den Patienten gedullerte Beschwerden, oder
objektive Methoden, wie der Minor-Test, in die Diagnostik einflieRen und wie lange
nachbeobachtet wird. So beobachteten Linder et al. in ihrer Analyse, dass bei einem
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Nachbeobachtungszeitraum von 3 Monaten kein Patient Symptome auf3erte, jedoch
in 38% ein positiver Minor-Test resultierte. Nach 12 Monaten postoperativ waren
43% der Patienten symptomatisch und 96% der Patienten wiesen einen positiven
Minor-Test auf [108].

Andererseits ist die Haufigkeit des Auftretens abhangig von der Operationstechnik:
Nach extrakapsularer Dissektion 1,3 bis 4,5%, nach partieller Parotidektomie 6%,
nach lateraler Parotidektomie 18 bis 44% [20 — 22, 101].

50% der Patienten geben Beschwerden an, von denen nur 10-15% einer Therapie
bedirfen [110]. Die Therapie des Frey-Syndroms besteht in der Regel in der
intradermalen Injektion von einer geringen Menge Botulinumtoxin [10, 111]. 14 Tage
nach Injektion sollten sich die Beschwerden bessern. Der Patient ist daraufhin 1 bis
1,5 Jahre symptomfrei. Bei erneuten Beschwerden wird die Prozedur wiederholt [10,
35, 111]. Der Entstehung eines Frey-Syndroms kann einerseits durch kapselnahe
Praparation des Hautlappens mit der Wangenfaszie als natirliche Barriere
vorgebeugt werden. Andererseits kann auch ein Schwenklappen des M.

sternocleidomastoideus uber freiliegende Nerven gebracht werden [35, 105].
2.10.3 Speichelfistel

Im Rahmen einer Operation an den Speicheldrisen besteht immer das Risiko einer

Speichelfistel nach Verletzung des Drisenparenchyms und der Speichelgange [10].

Die Haufigkeit von Speichelfisteln nach extrakapsulérer Dissektion werden mit 0,3 bis
2,1% angegeben. In der Gesamtbetrachtung aller Parotidekomien liegt die Rate bei 6
bis 14% [94, 101].

Die Therapie ist abhangig von Ort und Art der Verletzung und sollte auch ohne
bestehende Verletzung des N. fazialis stets angestrebt werden. Gewoéhnlich sind
Speichelfisteln selbstlimitierend und werden zunéchst konservativ behandelt. Hierbei
steht die Reduzierung der Speichelproduktion im Vordergrund [94]. Ohne
Nervenschaden wird ein oberflachlicher Wundverschluss mit Kompressionsverband
gemacht. Fur eine Woche bekommt der Patient zusatzlich parenterale Ern&hrung
und Anticholinergika (Atropin) verabreicht [10]. Ist die Speichelfistel auch hierdurch
nicht zu therapieren, kann Botulinumtoxin den Fistelbereich injiziert werden [94].

Nach Ausschopfung der zuvor genannten Therapieansatze verbleibt die operative
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Sanierung der Fistel. Bei Verletzung des Speicheldrisengewebes und
intraglandulérer Ausfihrungsgange mit Verletzung des N. fazialis wird der laterale
Teil der Gl. parotis bei Darstellung des Nerven und seiner Aste entfernt und somit die
Speichelfistel therapiert. Ist der Ductus parotideus Uber dem M. masseter verletzt,
erfolgt eine direkte Re-Anastomisierung tber einen feinen Katheter. Eine Verletzung
des Ductus parotideus vor dem M. masseter wird durch Einndhen des zentralen
Gangstumpfs in die Wangenschleimhaut unter Schaffung eines neuen Ostiums
behandelt [10].

2.10.4 Serom

Das postoperative Wundserom ist eine seltene Komplikation nach Parotidektomie
und extrakapsularer Dissektion. Die Rate an postoperativen Seromen nach
Parotidektomie schwankt zwischen 1% und 6,6% [90, 98, 100, 103] und wurde bei
Klintworth et al. nach extrakapsularer Dissektion in 5% der Falle beobachtet [90].Das
Serom kann in den meisten Féllen durch Aspiration des Wundsekrets mithilfe einer
Nadel behandelt werden [94].
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3 Material und Methoden

3.1 Patienten

In dieser retrospektiven Studie wurden die Krankenhausunterlagen von 585
Patienten ausgewertet, welche im Zeitraum vom 01.01.2008 bis 31.12.2016 in der
Klinik fur Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde, Kopf- und Halschirurgie am SLK
Klinikum am Gesundbrunnen Heilbronn an einem Tumor der Gl. parotis operiert
wurden. Die Operationen wurden fast ausschliel3lich durch 2 Operateure (Prof. Dr.

Lippert, Dr. Feist) durchgefuhrt oder supervidiert.

Die betreffenden Patienten wurden anhand der ICD-Kodierung D11.0 fur ,Gutartige
Neubildung: Parotis“ ausgewahlt, die fir die jeweilige Operationsindikation vergeben

wurde.
3.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlusskriterium fur die Analyse war die sichere Diagnose eines gutartigen
epithelialen Tumors der Gl. parotis, der im Zeitraum vom 01.01.2008 bis 31.12.2016
primar in der Klinik diagnostiziert und behandelt wurde. Zusatzlich wurden alle
mesenchymalen und tumordhnlichen Raumforderungen in die Analyse
eingeschlossen, um eine Aussage Uber die Guite der praoperativen
Tumorklassifizierung zu erlangen. Ausgeschlossen wurden Patienten, welche die
Primartherapie alio loco erhielten und sich nun mit Komplikationen, wie zum Beispiel
einem Rezidiv, vorstellten. Ebenso wurden diejenigen Patientenfalle
ausgeschlossen, bei denen sich im weiteren Diagnoseverlauf ein Malignom der

Speicheldriise oder Metastasen aus anderen Organen ergaben.
3.3 Datenerhebung

Die Daten wurden retrospektiv aus den Patientenakten der Hals- Nasen- und
Ohrenklinik erhoben. Ausgewertet wurden der Erstvorstellungsbericht, der
Operationsbericht, der abschlielRende histologische Bericht und der postoperative
Wiedervorstellungsbericht des Patienten. Weiterhin  wurden Befunde von
Sonographie, Magnetresonanztomographie, Computertomographie und
Feinnadelpunktion in die Analyse eingeschlossen. Von Januar 2008 bis Ende Juni

32



2010 lagen diese ausschlief3lich als Papierakten vor. Ab Juli 2010, mit Einfihrung
des Klinikinformationssystems ORBIS®, wurden diese Akten digitalisiert und konnten

am Computer eingesehen werden.
Folgende Daten wurden fur die Statistik erhoben:

Geschlecht und Alter der Patienten zum Zeitpunkt der Diagnosestellung wurden
erfasst. Der Diagnosezeitpunkt wurde hierbei dem abschlieenden pathologischen
Bericht enthnommen.

Es wurden als potentielle Risikofaktoren erhoben: Nikotin- und Alkoholkonsum.
Dabei wurde nicht unterschieden zwischen gelegentlichem und haufigem Konsum
von Nikotin.

Es wurde der Zeitraum vom Auftreten erster Kklinischer Symptome bis zum
Operationsdatum erfasst. Die angegebene Art des Symptoms in der Erstanamnese
wie sichtbare Schwellung, Schmerz, Druckgefuhl und Fazialisdysfunktion und die
Verschieblichkeit des Tumors gegenuber Nachbarstrukturen in der koérperlichen
Untersuchung wurde ebenfalls erhoben.

Die praoperative Diagnostik beinhaltet die Inspektion und Palpation in der
Erstvorstellung, die  Feinnadelpunktionszytologie, die  Sonographie, die
Magnetresonanztomographie und die Computertomographie.

Als Bewertungsgrundlage der praoperativen Diagnostik wurde betrachtet, mit
welcher klinischen Verdachtsdiagnose der Patient operiert wurde. Erganzend wurde
die TumorgréRenbestimmung in der Sonographie, der Magnetresonanztomographie,
der Computertomographie und dem histopathologischen Bericht anhand des
maximalen Tumordurchmessers erfasst. Ebenso wurde dokumentiert, ob mehrere
Tumorherde (Multifokalitat) und ein Befall beider Ohrspeicheldrisen (Bilateralitat)
vorlagen, sowie die Lokalisation des Tumors innerhalb der operierten Drise.

Die Art der Diagnosesicherung wurde unterteilt in Feinnadelpunktionszytologie und
postoperative Histologie des Operationspraparates. Hierbei wurde auch die in der
Punktionszytologie geaul3erte Verdachtsdiagnose notiert. Die endgiltige Diagnose,
sowie der Resektionsstatus wurden dem abschlieRenden pathologischen Bericht
enthommen.

Als Mal3 fur die Gute der operativen Primarbehandlung dient die Radikalitat der
Operation, der Resektionsstatus, das Auftreten von postoperativen Komplikationen

und das Rezidivauftreten nach Operation. Als Komplikationen wurden hierbei
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Fazialisparese, Frey-Syndrom, Speichelfistel, Wundheilungsstérungen wie Serom,
Hamatom und sonstige Wundheilungsstoérungen, eine Hypéasthesie im
Operationsgebiet und sonstige Komplikationen erhoben.

3.4 Operatives Vorgehen bei einer kompletten laterokaudalen
Parotidektomie an der HNO-KIinik Heilbronn

Zunachst erfolgt die Position der Elektroden fur das Fazialismonitoring (Abbildung
4A+B). Die Hausinzision erfolgt vor dem Tragus und weiter S-férmig um das
Ohrlappchen herum in Richtung des Mastoids und weiter bogenférmig entlang einer
Hautfalte nach kaudal Uber die Vorderkante des M. sternocleidomastoideus nach
submandibular (Abbildung 4C). Es wird die Parotiskapsel dargestellt und der
Hautlappen zwischen ihr und Wangenfaszie maoglichst kapselnah geldst, um einem
Frey-Syndrom vorzubeugen. Hierbei muss oft der N. auricularis magnus partiell
durchtrennt oder komplett geopfert werden. Zur Vermeidung eines Neuroms wird
dann eine Unterbindung der Nervenenden durchgefihrt. Da am Vorderrand der
Drise die Nervenenden des N. fazialis austreten, wird hier auf eine vorsichtige
Praparation geachtet. Anschlie3end wird die Drise vom M. sternocleidomastoideus
gelést und der hintere Bauch des M.digastricus freigelegt. Die Suche nach dem
Austrittspunkt des N. fazialis wird durch zwei Orientierungspunkte erleichtert
(Abbildung 4E). Zum einen deutet die Spitze des Tragusknorpels nach Ldsung der
kranialen Drusenanteile vom Gehdrgang als sogenannter ,Pointer” auf die Lage des
Fazialisstammes hin. Zum anderen dient der Ansatz des hinteren Bauches des
M.digastricus, an dessen oberem Anteil der N. fazialis aus der Tiefe kommt, als
Orientierungshilfe. Nun wird zur sicheren Praparation und Schonung des
Gesichtsnervs (Abbildung 4E+F) OP-Mikroskop oder Lupenbrille verwendet. Nach
Aufzweigung des N. fazialis erfolgt nun je nach Befund die Loslésung von Tumor-
und Drisengewebe entlang der jeweiligen Nervendste. Wahrend der laterale
Drisenanteil bei Abpraparation vom Fazialisnerven nach lateral gehalten wird, ist
eine zwischenzeitliche Identifikation des Nerven mittels Fazialismonitoring mit
Elektrostimulation hilfreich. Gegebenenfalls wird der Ductus parotideus am
Vorderrand der Duse unterbunden. Sobald der im lateralen Drisenanteil befindliche
Tumor entfernt worden ist (Abbildung 4G+H), erfolgt die Redoneinlage und der
schichtweise Wundverschluss. In der HNO-KIlinik Heilbronn wird zum zuséatzlichen

Schutz vor postoperativen Blutungen, narbigen Verwachsungen und Irritationen

34



durch die Redondrainage ein angefeuchtetes TachoSil®-Vlies uber den

Gesichtsnerven gelegt (Abbildung 4H).

e

Abbildung 4: Ablauf einer partiellen (laterokaudalen) Parotidektomie

A Schema der Position der Elektroden fiir das Fazialismonitoring B Elektrodenposition beim Patienten
C S-férmige Hautschnittmarkierung D Operationssitus mit Tumor im kaudalen Anteil der linken Parotis
(gelbe Markierung) E Operationsmikroskopisches Bild: Fazialisstamm vor Tumorentfernung (Pfeile) F
Fazialisstamm nach Tumorentfernung mit Asten des Plexus intraparotideus (Pfeile) G Operationssitus
nach Tumorentfernung H Einlage des TachoSil®-Vlieses und Redondrainage
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3.5 Statistische Auswertung

Die Datenerfassung und statistische Auswertung wurde mit der Software IBM SPSS

Statistics (Statistical Package for the Social Sciences, Version 23) durchgefihrt.

Einerseits wurden die in dieser Studie erhobenen Parameter mit Methoden der
deskriptiven Statistik anhand von absoluten Haufigkeiten und statistischen
Parametern wie arithmetischem Mittel, Standardabweichung, Minimum und
Maximum beschrieben und dargestellt. Andererseits wurden einige spezifische Tests
angewendet, auf die im Weiteren eingegangen wird. Da es sich in dieser Arbeit um
eine explorative Auswertung handelt, wurden die p-Werte nicht fir multiples Testen
adjustiert. Das heil3t die p-Werte sind mit Vorsicht zu interpretieren und es werden

Begriffe wie ,statistisch signifikant vermieden.

Die graphische Darstellung erfolgt mit S&aulendiagrammen, Liniendiagrammen,

Kreisdiagrammen und Streudiagrammen (Bland-Altman-Plot).
3.5.1 Signifikanztests

Tests auf  Signifikanz ~ werden  zur  statistischen  Berechnung  der
Irrtumswahrscheinlichkeit von Hypothesen herangezogen. Die Wahrscheinlichkeit,
dabei falschlich einen Effekt zu entdecken, der in der Grundgesamtheit nicht existiert,
wird als Signifikanzniveau bezeichnet.[112] Als statistisch auffallig wurde ein p-Wert

von < 0,05 (a-Signifikanzniveau 5%) festgelegt.
3.5.1.1 Parametrische Tests (verteilungsgebunden)

Parametrische Tests sind verteilungsgebundene Tests, das heil3t bei bekannter
Verteilung werden nur noch bestimmte Parameter (z.B. Erwartungswerte) Gberpruft.
[113] Es werden Annahmen Uuber die Wahrscheinlichkeitsverteilung (oft die
Normalverteilung) der untersuchten Variablen gemacht. Voraussetzungen fir eine
Normalverteilung sind eine Eingipfligkeit der Verteilungen im Histogramm und das
der errechnete Wert fir die Schiefe zwischen -1 und +1 liegen. Von den
parametrischen Tests werden der t-Test und der Wald-Test in dieser Studie
angewendet. Der t-Test kommt vor allem im Kapitel 4.3. bei der Auswertung der
operativen Therapie beim Vergleich des mittleren Alters und der mittleren

TumorgroRe zum Einsatz. Der Wald-Test wird in der spater genannten
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Regressionsanalyse, genauer der binéren logistischen Regression, benutzt um die

Signifikanz der hier gefundenen Zusammenhange zu Uberprfen.
3.5.1.2 Nichtparametrische Tests (verteilungsfrei)

Die Entscheidung fir den Einsatz von nichtparametrischen Tests in dieser Arbeit
basiert einerseits auf der Tatsache, dass Stichprobengrof3en eine Anzahl
unterschreiten, ab der von Normalverteilung ausgegangen werden kann (Anzahl
N=36; vgl. [114]). Andererseits werden bei verschiedenen Fragestellungen
unterschiedliche Stichproben verwendet, die unterschiedliche Verteilungen
beinhalten. Die Daten wurden in dieser Arbeit in konservativer Annahme als nicht-
normalverteilt betrachtet. Nichtparametrische Tests werden bei Variablen mit Ordinal-
oder Nominalskalenniveau angewendet, bei denen parametrische Tests (wie der t-
Test) nicht angewendet werden durfen. Ein weiteres Anwendungsgebiet besteht bei
Variablen mit metrischem Skalenniveau und nicht-normalverteilten Verteilungen
[115]. In dieser Studie werden als nicht-parametrische Tests der Mann-Whitney-U-
Test, der Chi-Quadrat-Test und der exakte Test nach Fisher verwendet. Der Mann-
Whitney-U-Test wird beim Vergleich der operativen Verfahren (Kap.4.3.1.) bezuglich
des Nachbeobachtungszeitraumes eingesetzt. Der Chi-Quadrat-Test sowie der
exakte Test nach Fisher werden in der Auswertung der Risikofaktoren (Kap.4.2.1.
und 4.2.2.), der operativen Therapie (Kap.4.3.1.)) und der postoperativen
Komplikationen (Kap.4.4.1.) angewendet.

3.5.2 Reliabilitatsanalyse

Die hier angewendeten Verfahren zur Reliabilitdtsanalyse, der Cohens-Kappa und
die Intraklassen-Korrelation, sind parametrische statistische Verfahren zur
Quantifizierung der Ubereinstimmung (Interrater-Reliabilitat) zwischen mehreren
Beurteilern (Ratern) in Bezug auf mehrere Beobachtungsobjekte. Wahrend fir das
Mall des Cohens-Kappa, den Kappa-Koeffizienten (k), nominalskalierte Daten
vorausgesetzt werden, sind fir das Mall der Intraklassenkorrelation, den
Intraklassen-Korrelationskoeffizienten (ICC), mindestens intervallskalierte Daten

vonnoten.
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3.5.2.1 Intra-Klassen-Korrelation (Intra-Class-Correlation; ICC)

Laut Shrout und Fleiss [116] lassen sich bis zu sechs verschiedene Arten des ICC
unterscheiden. Bei der Wahl des richtigen ICC wird abgegrenzt ob alle Rater alle
oder verschiedene Falle einschatzen oder ob die Rater zufallig aus einem gréf3eren
Pool von Ratern ausgewahlt wurden oder nicht. Zur besseren Ubersicht, welcher ICC

infrage kommt, dient die folgende Tabelle.

Arten und Auswahl des ICC

Wird jeder Fall von allen Ratern eingeschatzt?
Frage 1
Nein, Ja
die Rater wurden Wurden die Rater zufallig ausgewahlt?
Frage 2
zuféllig ausgewabhilt. Ja Nein
Frage 3
Sind Ratingrohwerte
einzelner Rater oder | Einzelwert | Mittelwert | Einzelwert | Mittelwert | Einzelwert | Mittelwert
Mittelwerte k verschiedener
Rater Datengrundlage?
ICC-Typ ICC(1,1) ICC(1,k) ICC(2,1) | ICC(2,k) ICC(3,1) ICC(3,k)
one-way random two-way random two-way mixed
SPSS-Modell single average single average single average
measure | measure | measure | measure | measure | measure

Tabelle 1: Arten und Auswahl des ICC

In dieser Studie wurde jeder Fall von allen Ratern eingeschétzt und die Rater nicht

zuféllig ausgewahlt. Es werden sowohl Einzelwerte der Rater untereinander
verglichen, was die Stabilitdt erhoht, als auch gemittelte Werte gegenuibergestellt.
Hierzu eignen sich der ICC(3,1) und der ICC(3,k). Zusatzlich wird das unjustierte
Modell (in SPSS: ,Absolute agreement®) benutzt, bei dem Mittelwertunterschiede
zwischen zwei Ratern (zum Beispiel bei einem strengen gegen einen milden Rater)
als Teil der Fehlervarianz erhalten bleiben [117]. Das unjustierte Modell entspricht

der strengeren Prufung als das justierte Modell.
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Mithilfe der Intraklassenkorrelation soll in dieser Studie die Verlasslichkeit der
TumorgréRenbestimmung jeweils in Sonographie, Magnetresonanztomographie und
Computertomographie im Vergleich zur abschlieenden Messung durch den

Histopathologen untersucht werden (Kap.4.2.5.3.).
3.5.2.2 Cohens-Kappa

Wenn die Rater in allen ihren Urteilen Ubereinstimmen, nimmt der Kappa-Koeffizient
den Wert k=1 an. Entsprechen die Ubereinstimmungen mathematisch dem Zufall, ist
k=0. Negative Werte fiir x weisen hingegen auf eine Ubereinstimmung hin, die sogar
noch Kkleiner ist, als die zufallige Ubereinstimmung. [118] Zur besseren

Beurteilbarkeit des k-Wertes werden im Folgenden zwei Einteilungen genannt.
Laut Landis J.R. und Koch G.G [119] zeigen Werte von

e k< 0= schlechte Ubereinstimmung (poor agreement)

e k(0-0,20) = ,etwas (slight) Ubereinstimmung*

e «(0,21-0,40) = ,ausreichende (fair) Ubereinstimmung*

e «(0,41-0,60) = ,mittelmaBige (moderate) Ubereinstimmung*
e «(0,61-0,80) = ,beachtliche (substantial) Ubereinstimmung*

e «(0,81-1,00) = ,(fast) vollkommene ((almost) perfect) Ubereinstimmung*

Greve und Wentura [120] berichten von verschiedenen Einschatzungen hinsichtlich
des k-Wertes. Als Reslimee lasst sich festhalten, dass Interrater-Reliabilitatswerte

von

e k< 0,40 mit etwas Skepsis betrachtet werden sollten.
e k=0,40 bis 0,60 vielleicht noch annehmbar sind

e k=>0,75 erscheinen gut bis ausgezeichnet

Der Cohens Kappa wird in dieser Studie herangezogen flur die Untersuchung, in
welchem Malfe Kliniker und Zytopathologe in ihren Verdachtsdiagnosen mit der

Abschlussdiagnose des Histopathologen tbereinstimmen (Kap.4.2.5.2.).
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3.5.2.3 Bland-Altman-Diagramm

Das Bland-Altman-Diagramm (Synonyme: m-d-plot, Bland-Altman-Plot) ist eine
graphische Darstellungsmethode fir den Vergleich zweier Messmethoden A und B.
Es st eine Sonderform des Punktdiagramms. Hierbei werden die

Messwertdifferenzen (d = A — B) der beiden Messmethoden (oder alternativ das
Verhaltnis g ) gegen den Mittelwert A%Bder beiden Methoden aufgetragen. [121]

Folglich ist das Bland-Altman-Diagramm in einem Kartesischen Koordinatensystem

gegeben durch den Graphen
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Abbildung 5: Beispiel fur einen Bland-Altman-Plot (aus [122] )

Zur leichteren Interpretation werden zusatzlich drei Linien dargestellt:

e Mittelwert der Messwertdifferenzen (Mean)

e Oberer 95%-Grenzwert der Ubereinstimmung (upper limit of agreement,
+1,96SD)

e Unterer 95%-Grenzwert der Ubereinstimmung (lower limit of agreement, -1,96SD)
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Das Diagramm wird vor allem fir den Vergleich neuer Messverfahren mit einem
Goldstandard eingesetzt. In dieser Studie wird die Genauigkeit der
TumorgréfRenbestimmung (maximaler Tumordurchmesser) einiger etablierter
Messmethoden in den bildgebenden Verfahren (Sonographie, MRT, CT) mit der
abschlieBenden TumorgroRenbestimmung durch den Histopathologen, der hier als
Goldstandard dient, verglichen (Kap.4.2.5.3.)

3.5.3 Regressionsanalyse

Die Regressionsanalyse ist ein Teilgebiet der Strukturen-prifenden Verfahren. Sie
dient der Beschreibung und Erklarung von Zusammenhangen und der Durchflhrung
von Prognosen. Es sollen Wirkungsbeziehungen zwischen abhéngigen und
unabhéngigen Variablen untersucht werden. Unter die Regressionsanalyse fallen die
lineare und die logistische Regression (multinomiale und binare logistische
Regression) [123]. In dieser Studie kommt ausschlieRlich die binare logistische
Regression zum Einsatz. Mithilfe dieser Analyse soll zunachst untersucht werden, ob
Zusammenhange zwischen Verdachtsdiagnose (abhéngige Variable) und den
praoperativen Symptomen (unabhangige Variablen) bestehen (Kap.4.2.5.1). In einer
weiteren Analyse werden Zusammenhdnge zwischen OP-Verfahren (abhangige
Variablen) und maximalem Tumordurchmesser, Patientenalter, Geschlecht,
praoperativer Symptome, sowie der klinischen Verdachtsdiagnose (unabhangige
Variablen) Uberpruft (Kap.4.2.7.).

Zur Berechnung der logistischen Regression erhalten die abhangigen und
unabhangigen Variablen sogenannte ,Dummy-Kodierungen®, die sich an der Anzahl
der Merkmalsauspragungen der Variablen orientieren. Hat zum Beispiel die
unabhangige Variable ,Schmerz” die Merkmalsauspragungen ,ja“ und ,nein®, so wird
Ja“ mit ,1% kodiert und ,nein“ mit ,0“ Die abhangige Variable ,Verdachtsdiagnose*
hat die Auspragung ,mesenchymale/tumorahnliche Raumforderung“ und ,benigne
epitheliale Raumforderung®. Ersteres erhalt die Kodierung ,1% zweiteres die
Kodierung ,0“ Die Variablen kdnnen nun miteinander in Relation gesetzt und

interpretiert werden.
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4 Ergebnisse

4.1 Allgemein

4.1.1 Patienten

Im Zeitraum von 9 Jahren von Januar 2008 bis Dezember 2016 wurde in der Hals-

Nasen-Ohrenklinik, Hals- und Gesichtschirurgie des SLK Klinikums Heilbronn am

Gesundbrunnen bei 585 Patienten gutartige Tumore der Gl. parotis operiert und

diagnostiziert. Von diesen waren 441 gutartige epitheliale Tumore, 26 mesenchymale

Tumore und 118 tumorahnliche Raumforderungen.

4.1.2 Verteilung der Patienten auf die jeweiligen Tumorentitaten

Die Verteilung der benignen Tumore gliedert sich wie folgt:

Anzahl Anteil am Gesamtkollektiv (in %)
Histologischer Tumortyp
Pleomorphes Adenom 151 25,8
Warthin-Tumor 251 42,9
Basalzelladenom 21 3,6
Onkozytom 12 2,1
Restliche Myoepitheliom 2 0,3
epitheliale
Tumore Zystadenom 2 0,3
Sebacedses Lymphadenom 1 0,2
Nicht-sebacedses Lymphadenom 1 0,2
Mesenchymale Tumore 26 4,4
Tumoréhnliche Lasionen 118 20,2
Gesamt 585 100,0

Tabelle 2: Verteilung der Tumorhistologien benigner Tumore

Der Groliteil der epithelialen Tumore, abgesehen von pleomorphem Adenom und

Warthin-Tumor, weist eine geringe Fallzahl auf und wird im Folgenden in der Gruppe

Jrestliche epitheliale Tumore“ zusammengefasst.
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Unter tumorahnliche Lasionen werden Sialadenose, benigne epitheliale Lasion,
Kattner-Tumor (chronisch-sklerosierende Sialadenitis) und zystische lymphoide
Hyperplasie bei AIDS zusammengefasst. Als mesenchymale Tumore werden nicht-
epitheliale Tumore wie Angiome, Lipome und Nerventumore wie Neurinome,

Neurofiborome, und generalisierte Neurofiboromatosen bezeichnet. [14]

4.1.3 Alters-und Geschlechterverteilung

Geschlecht Alter in Jahren
Mannlich | Weiblich (Mittelwert)
Abschlussdiagnose

Pleomorphes Adenom  Anzahl (Verhaltnis) 61 (1) 90 (1,5)
_ 51,2+16,6

% innerhalb von Tumore 40,4% 59,6%

Warthin-Tumor Anzahl (Verhaltnis) 193 (3,3) 58 (1)
. 61,2+11,1

% innerhalb von Tumore 76,9% 23,1%

restliche epitheliale Anzahl (Verhaltnis) 20 (2) 19 (1)
. 64,7+13,1

Tumore % innerhalb von Tumore 51,3% 48,7%

mesenchymale Tumore Anzahl (Verhaltnis) 13 (1) 13 (1)
_ 55,9+14,4

% innerhalb von Tumore 50,0% 50,0%

Tumorahnliche Anzahl (Verhéltnis) 59 (1) 59 (1)
. . 50,7+19,5

Lasionen % innerhalb von Tumore 50,0% 50,0%

Gesamt Anzahl (Verhaltnis) 346 (1,4) 239 (1)
) 56,1+15,6

% innerhalb von Tumore 59,1% 40,9%

Tabelle 3: Alters- und Geschlechtsverteilung getrennt nach den Tumorentiaten

Der jungste Patient der Studie war 2 Jahre alt, der alteste 90 Jahre. Das mittlere
Alter bei Diagnosestellung betrug 56,1 Jahre bei einer Standardabweichung von 15,6

Jahren.

Die altesten Patienten fanden sich in der Gruppe der restlichen epithelialen Tumoren
bei einem mittleren Alter von 64,7 Jahren, gefolgt vom Warthin-Tumor mit 61,2
Jahren. Ein mesenchymaler Tumor wurde im Mittel mit 55,9 Jahren operiert. Die
jungsten Patienten finden sich beim pleomorphen Adenom (51,2 Jahre) und bei den

tumorahnlichen Lasionen (50,7 Jahre)

Das Verhdaltnis der Geschlechter des Gesamtkollektivs zeigte mit 346 (59,1%)
méannlichen und 239 (40,9%) weiblichen Patienten ein Uberwiegen des mannlichen
Geschlechts. Betrachtet nach den einzelnen Tumorsubtypen ergab sich folgendes
Bild: Bei den pleomorphen Adenomen Uberwog das weibliche Geschlecht mit einem
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Verhéltnis von m:w=1,0:1,5, bei den Warthin-Tumoren gab es wesentlich mehr
mannliche als weibliche Patienten (m:w = 3,3:1). Ein ausgeglichenes
Geschlechterverhaltnis ergab sich fiur die restlichen epithelialen Tumore, die

mesenchymalen Tumore und die tumorahnlichen L&sionen.

B Méannlich m Weiblich
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Pleomorphes |Warthin-Tumor| Restliche |Mesenchymale/Tumordhnliche Gesamt
Adenom epitheliale Tumore Lasionen
Tumore

Abbildung 6: Geschlechterverteilung der Tumore

M Alter in Jahren

Pleomorphes Warthin-Tumor  Restliche = Mesenchymale Tumoréhnliche Durchschnitt
Adenom epitheliale Tumore Lasionen
Tumore

Abbildung 7: Altersverteilung der Tumore
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4.2 Anamnese und Praoperative Diagnhostik
4.2.1 Alkohol- und Nikotinkonsum

Im Gesamtkollektiv gab es 170 Raucher (29,1%), 23 Patienten mit regelméafigem
Alkoholkonsum (3,9%) und 98 Patienten mit regelmafBigem Alkohol- und
Nikotinkonsum(16,8%). 175 Patienten (29,9%) aul3erten weder Alkohol noch Nikotin

zu konsumieren und bei 119 Patienten (20,3%) wurden keine Risikofaktoren erfragt.

200
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100 -
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Abbildung 8: Alkohol- und Nikotinkonsum im Gesamtkollektiv

Nikotinkonsum

Der mit Abstand grofite Raucheranteil mit 84,6% war beim Warthin-Tumor zu
beobachten. Den groéf3ten Nichtraucheranteil wiesen die restlichen epithelialen
Tumore auf (91,7%), bei 8,3% Rauchern. Bei den restlichen Gruppen bestand kein
wesentlicher Unterschied im Anteil der Raucher und der Nichtraucherantell
schwankte zwischen 69% (Tumorahnliche L&sionen) und 73,2% (pleomorphes
Adenom). Der Unterschied im Nikotinkonsum von Patienten mit einem Warthin-
Tumor zu den Ubrigen Tumorentitaten zeigt bei Uberpriifung mit dem Chi-Quadrat-
Test statistisch auffallige Ergebnisse (p-Wert<0,001), sodass das Rauchen als
Risikofaktor fur das Entstehen von Warthin-Tumoren anzusehen ist.
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Risikofaktor Rauchen
kein
Nikotinkonsum | Nikotinkonsum | Gesamt
Abschlussdiagnose
Pleomorphes Adenom Anzahl 26 71 97
% innerhalb von Abschlussdiagnose 26,8% 73,2% 100,0%
Warthin-Tumor Anzahl 115 21 136
% innerhalb von Abschlussdiagnose 84,6% 15,4% 100,0%
restliche epitheliale Anzahl 2 22 24
Tumore % innerhalb von Abschlussdiagnose 8,3% 91,7% 100,0%
mesenchymale Anzahl 5 12 17
Tumore % innerhalb von Abschlussdiagnose 29,4% 70,6% 100,0%
Tumorahnliche Anzahl 22 49 71
Lasionen % innerhalb von Abschlussdiagnose 31,0% 69,0% 100,0%
Gesamt Anzahl 170 175 345
% innerhalb von Abschlussdiagnose 49,3% 50,7% 100,0%

Tabelle 4:Regelmafiger Nikotinkonsum in Abhangigkeit zur Tumorentitaten

Wert

df

Asymptotische Signifikanz (zweiseitig)

Chi-Quadrat nach Pearson

115,615%

4

,000

Tabelle 5: Chi-Quadrat-Test zum Nikotinkonsum
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Abbildung 9: Regelmé&Riger Nikotinkonsum in Abhangigkeit zur Tumorenitaten
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Alkoholkonsum

Der Anteil der Patienten mit regelmaRigem Alkoholkonsum war bei den epithelialen
Tumoren am hochsten in der Gruppe der restlichen epithelialen Tumore. Hier
konsumierten 18,5% der Patienten regelméanig Alkohol, im Vergleich zu Patienten mit
pleomorphem Adenom (9%) oder Erkrankten mit einem Warthin-Tumor (16%). In der
Gruppe der mesenchymalen Tumore lag der Anteil der Patienten mit regelmafigem
Alkoholkonsum bei 20% und Patienten mit tumordhnlichen Lasionen gaben in 11,6%
der Falle an, regelmaRig Alkohol zu trinken. Der Vergleich der Tumorentitaten
untereinander mit dem Chi-Quadrat-Test ergab keine statistisch auffalligen
Unterschiede (p-Wert=0,388), sodass regelmafdiger Alkoholkonsum fir keine der

Tumorentitaten ein wesentlicher Risikofaktor zu sein scheint.

Risikofaktor Alkohol
kein
Alkoholkonsum | Alkoholkonsum | Gesamt
Abschlussdiagnose
Pleomorphes Adenom Anzahl 7 71 78
% innerhalb von Abschlussdiagnose 9,0% 91,0% 100,0%
Warthin-Tumor Anzahl 4 21 25
% innerhalb von Abschlussdiagnose 16,0% 84,0% 100,0%
restliche epitheliale Anzahl 5 22 27
Tumore % innerhalb von Abschlussdiagnose 18,5% 81,5% 100,0%
mesenchymale Tumore Anzahl 3 12 15
% innerhalb von Abschlussdiagnose 20,0% 80,0% 100,0%
Tumorahnliche Lasionen  Anzahl 4 49 53
% innerhalb von Abschlussdiagnose 7,5% 92,5% 100,0%
Gesamt Anzahl 23 175 198
‘ % innerhalb von Abschlussdiagnose 11,6% 88,4% 100,0%

Tabelle 6: RegelméaRiger Alkoholkonsum in Abhangigkeit zur Tumorentitat

Wert df Asymptotische Signifikanz (zweiseitig)

Chi-Quadrat nach Pearson 4,133 4 ,388

Tabelle 7: Chi-Quadrat-Test zum Alkoholkonsum
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Abbildung 10: regelmaRiger Alkoholkonsum in Abhéngigkeit zur Tumorentitat

4.2.2 Klinische Symptome

Im praoperativen Verlauf beklagten 559 Patienten (95,6%) Symptome wie
Schwellung (545 Patienten, 93,2%), Druckgefihl (83 Patienten, 14,2%), Schmerz

(131 Patienten, 22,4%) oder in seltenen Fallen eine Fazialisdysfunktion (7 Patienten,

1,2%). Am haufigsten, in 55,6% der Falle, wurden 2 Symptome gleichzeitig vom

Patienten genannt.

Bei der Palpation der Drise wurde bei 368 Patienten (62,9%) eine Verschieblichkeit

des Tumors gegeniuber der Haut festgestellt, welches auf einen gutartigen Prozess

hinweist. Bei 8,7% (51 Patienten) war der Tumor nicht verschieblich, und bei 28,4%

(166 Patienten) wurde keine Angabe Uber die Verschieblichkeit gemacht.
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Praoperative Symptome Ja Nein Keine Angabe

absolut 545 29 11
Schwellung )

% innerhalb Schwellung 93,2% 5% 1,9%

absolut 131 438 16
Schmerz

% innerhalb Schmerz 22,4% 74,9% 2,7%

absolut 83 487 15
Druckgefuhl

% innerhalb Druckgefuhl 14,2% 83,2% 2,6%

o ] absolut 7 566 12

Fazialisdysfunktion

% innerhalb Fazialisdysfunktion 1,2% 96,8% 2,1%

Absolut 368 51 166
Verschieblichkeit

% innerhalb Verschieblichkeit 62,9% 8,7% 28,4%

Tabelle 8: Absolute und relative Haufigkeiten der praoperativen Symptome

Anzahl praoperativ beobachteter Symptome

Gesamtzahl (mit Symptomen)
0 1 2 3 4
Héaufigkeit 26 123 325 83 28 559
Prozent 4,4 21,0 55,6 14,2 4,8 95,6

Tabelle 9:Anzahl der praoperativ beobachteten Symptome

350
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Anzahl préoperativ beobachteter Symptome |

Abbildung 11: Anzahl der praoperativ beobachteten Symptome

4.2.3 Dauer klinischer Symptome

Es wurde aul3erdem der Zeitraum vom Beginn der ersten vom Patienten bemerkten
klinischen  Symptome  wie  Schwellung,  Schmerz, Druckgefuhl  oder
Fazialisdysfunktion bis zur Operation erhoben. Die Zeitangaben waren jedoch sehr
ungenau, weshalb auf eine genauere Einteilung als die hier verwendeten

Zeitabschnitte verzichtet werden musste. 39,5% der Patienten gaben an, innerhalb
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eines Zeitraums von 1 bis 6 Monaten das erste Mal klinische Symptome beobachtet
zu haben. Seltener wurde ein Beschwerdebeginn in einem Zeitraum von 6 bis 24
Monaten (23,6% der Féalle) oder tber 2 Jahren (21,0% der Falle) angegeben. Bei
10,1% der Patienten lagen Symptombeginn, Vorstellung in der Klinik mit
anschlielBender operativer Behandlung bei unter einem Monat. In 5,8% der Falle
wurde keine Angabe Uber den Beginn der klinischen Symptome gemacht.

62,7% der tumordhnlichen Lasionen und 53% der Warthin-Tumore wurden in einem
Zeitraum bis 6 Monate operiert. In der Gruppe der mesenchymalen Tumore und bei
Patienten mit pleomorphem Adenom war der Zeitraum zwischen ersten Symptomen
und Operation tendenziell langer. 57,7% der mesenchymalen Tumore und 56,9% der
pleomorphen Adenome wurden spéter als 6 Monate nach Beschwerdebeginn
operiert. Unter den restlichen epithelialen Tumoren war der Anteil der Patienten,
welche innerhalb von 6 Monaten und derjenigen, die danach operiert wurden,

beinahe ausgeglichen.

Zeitraum klinischer Symptome (in Monaten)

<1 1-6 >6-24 >24 k.A. Gesamt

Abschlussdiagnose

Pleomorphes Adenom Anzahl 6 51 36 50 8 151

% innerhalb von
4,0% 33,8% | 23,8% | 33,1% 5,3% 100,0%
Abschlussdiagnose

Warthin-Tumor Anzahl 24 109 63 42 13 251

% innerhalb von
) 9,6% 43,4% | 25,1% | 16,7% 5,2% 100,0%
Abschlussdiagnose

restliche epitheliale Anzahl 6 11 8 10 4 39

Tumore % innerhalb  von
] 15,4% | 28,2% | 20,5% | 25,6% 10,3% | 100,0%
Abschlussdiagnose

mesenchymale Tumore  Anzahl 2 7 6 9 2 26

% innerhalb von
] 7,7% 26,9% | 23,1% | 34,6% 7,7% 100,0%
Abschlussdiagnose

Tumorahnliche Lasionen Anzahl 21 53 25 12 7 118

% innerhalb von
] 17,8% | 44,9% | 21,2% | 10,2% 5,9% 100,0%
Abschlussdiagnose

Gesamt Anzahl 59 231 138 123 34 585

% innerhalb von
] 10,1% | 39,5% | 23,6% | 21,0% 5,8% 100,0%
Abschlussdiagnose

Tabelle 10: Dauer Kklinischer Symptome in Monaten in Abhéngigkeit zur Abschlussdiagnose
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Zeitraum klinischer Symptome (in Monaten): ®<=1 ®<l1-6 ®=>6-24 m>24 wmkeine Angabe
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Prozent innerhalb Tumore

Pleomorphes  Warthin-Tumor restliche mesenchymale  Tumor&hnliche Gesamt
Adenom epitheliale Tumore Lé&sionen
Tumore

Abbildung 12:Dauer klinischer Symptome in Abh&angigkeit zur Tumorentitat

4.2.4 Diagnostische Methoden

Bei nahezu allen Patienten mit einem gutartigen Tumor (557 Personen, 95,2%)
wurde préoperativ die Gl. parotis die Inspektion und Palpation dokumentiert. 513
Patienten (87,7%) erhielten eine Ultraschalluntersuchung der Glandula parotis und
der angrenzenden Weichteile, in dessen Verlauf bei 304 Patienten (52%) eine

Feinnadelpunktionszytologie durchgefihrt wurde.

Zusatzlich lagen Befunde von weiteren bildgebenden Verfahren vor, die im
niedergelassenen Bereich, in anderen Kliniken oder in der hausinternen Radiologie
erfolgten. Oft wurde der Tumor hierbei als Nebenbefund festgestellt. Bei 89 Patienten
(15,2%) wurde demnach eine Kernspintomographie und bei 23 Patienten (3,9%) eine

Computertomographie durchgefihrt.
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Abbildung 13: Prozentualer Anteil der diagnostischen Methoden
4.2.5 Validitat der praoperativen Diagnostik
Abschlussdiagnose
) restliche )
Pleomorphes | Warthin- o mesenchymale | Tumoréhnliche [ Gesamt
epitheliale )
Adenom Tumor Tumore Lasionen
Tumore
Klinische
Verdachtsdiagnose
Unklare Anzahl 11 34 5 5 27 82
Schwellung/
Tumor % 7,3% 13,5% 12,8% 19,2% 22,9% 14,0%
Benigner Tumor | Anzahl 64 105 20 7 29 225
% 42,4% 41,8% 51,3% 26,9% 24,6% 38,5%
Maligner Tumor Anzahl 0 4 0 1 3 8
% 0,0% 1,6% 0,0% 3,8% 2,5% 1,4%
tumor&hnliche/ Anzahl 0 7 1 13 47 68
mesenchymale
%
Raumforderung 0 0,0% 2,8% 2,6% 50,0% 39,8% 11,6%
benigner Anzahl 76 101 13 0 12 202
epithelialer Tumor
% 50,3% 40,2% 33,3% 0,0% 10,2% 34,5%
Gesamt Anzahl 151 251 39 26 118 585

Tabelle 11: Klinische Verdachtsdiagnose (Anzahl und Prozent innerhalb der Abschlussdiagnose)
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Bei 84,5% der Patienten ging man bei fehlenden Malignitatszeichen im praoperativen

Verlauf ~ von einem gutartigen Tumorgeschehen (benigner  Tumor,

tumoréhnliche/mesenchymale Raumforderung, benigner epithelialer Tumor) aus. In
14% der Falle konnte keine Aussage Uber die Dignitat der Raumforderung gemacht
werden und bei 8 Patienten (1,4%) wurde ein Malignom vermutet. Unter diesen 8
Fallen waren 3 tumoradhnliche Lasionen, 1 mesenchymaler Tumor und 4 Warthin-

Tumore zu finden

Préaoperative Feinnadelpunktionszytologie (FNPZ)
Kein Anhalt Vegjua}cht
. far maligne - Keine Gesamt
Keine FN.PZ oder maligne Auswertung
durchgefihrt atypische oder moglich
Zellen atypische
Zellen
Abschlussdiagnose
Anzahl 73 66 1 11 151
0 .
Pleomorphes Adenom % |nnerhalb von 48,3% 43,7% 0.7% 7.3% 100,0%
Abschlussdiagnose
Anzahl 96 109 1 45 251
Warthin-Tumor % innerhalb  von
0, 0, 0, 0, 0,
Abschlussdiagnose 38,2% 43,4% 0,4% 17,9% 100,0%
. o Anzahl 22 14 0 3 39
restliche epitheliale o innerhalb  von
Tumore o . 56,4% 35,9% 0,0% 7,7% 100,0%
Abschlussdiagnose
Anzahl 14 9 0 3 26
mesenchymale . ) halb
Tumore % innerhalb von) g4 gg, 34,6% 0,0% 11,5% | 100,0%
Abschlussdiagnose
T Anzahl 76 21 3 18 118
Tumoréhnliche . )
Lasionen % innerhalb von| g, 4o 17,8% 2,5% 15,3% | 100,0%
Abschlussdiagnose
Anzahl 281 219 5 80 585
Gesamt )
% innerhalb von FNPZ 48,0% 37,4% 0,9% 13,7% 100,0%

Tabelle 12: Praoperative Feinnadelpunktionszytologie (Anzahl und Prozent innerhalb der
Abschlussdiagnose)

Bei 52% der Patienten wurde eine Feinnadelpunktionszytologie durchgefiihrt. In
37,4% der Falle wurde eine gutartige Raumforderung angenommen, da sich hier kein
Anhalt fur bosartige oder atypische Zellen fand, wohingegen bei 5 Patienten (0,9%)
der Zytopathologe im Ausstrich bdsartige und atypische Zellen beobachtete. Unter
diesen 5 Fallen fanden sich spater 1 pleomorphes Adenom, 1 Warthin-Tumor und 3
tumorahnliche Lasionen. In 13,7% der Falle war keine Auswertung moglich, da das

Zellmaterial mangelhaft war oder keine Tumorzellen zu finden waren.
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4.2.5.1 Auswirkung der praoperativen Symptome auf die klinische

Verdachtsdiagnose

Fir die Analyse der Auswirkungen der in der praoperativen Anamnese und
korperlichen  Untersuchung  registrierten  Symptome auf die  klinische
Verdachtsdiagnose wird im Folgenden die binare logistische Regression benutzt.
Hierbei wird die Verdachtsdiagnose ,benigner epithelialer Tumor® mit der
Verdachtsdiagnose auf eine ,mesenchymale/tumorahnliche Raumforderung®
verglichen. Auf die Analyse der Falle mit Verdachtsdiagnose ,maligne
Raumforderung“ wird aufgrund der geringen Fallzahl (8 Patienten) verzichtet.
Gleichfalls wird aufgrund der ungentigenden Genauigkeit der Verdachtsdiagnosen
,gutartige Raumforderung®, welche epitheliale, mesenchymale und tumorahnliche
Raumforderungen einschlief3t, und ,Unklare Schwellung/Tumor® auf eine Auswertung
verzichtet. Die praoperativen Symptome ,Schwellung® und ,Fazialisdysfunktion®
waren fur die Auswertung interessant gewesen, lassen jedoch keine verlasslichen
Aussagen zu, da sich kaum Patienten ohne Angabe von Schwellungen (5,4% bzw.
6,2%) oder mit Fazialisdysfunktion (0,5% bzw. 3,1%) finden, wie in Abbildung 14 und

15 erkennbar.

Ungewichtete Falle N Prozent
Ausgewahlte Falle Einbezogen in Analyse 175 64,8
Fehlende Falle 95 35,2
Gesamt 270 100,0
Nicht ausgewahlte Falle 0 ,0
Gesamt 270 100,0

Tabelle 13: Zusammenfassung der Fallverarbeitung

Urspringlicher Wert Interner Wert

Verdacht auf benignen epithelialen Tumor 0

Verdacht auf mesenchymale/tumoréhnliche .

Raumforderung

Tabelle 14: Codierung abhangiger Variablen
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Parametercodierung

Haufigkeit (1)

Verschieblichkeit des Tumors nein 24 0
ja 151 1

Praoperativ vom Patienten registriertes Druckgefiihl nein 148 0
ja 27 1

Préoperativer Schmerz nein 139 0
ja 36 1

Tabelle 15: Codierung unabhéangiger Variablen

Insgesamt wurde bei 270 Patienten entweder die Verdachtsdiagnose auf ,benignen
epithelialen Tumor“ oder auf ,mesenchymale/tumordhnliche Raumforderung®
geaulRert. Durch fehlende Werte reduziert sich der Datensatz auf 175 Patienten. Die
abhangigen Variablen werden intern von SPSS codiert. Der Wert 1 fir
,mesenchymale/tumorahnliche Symptome®, der Wert 0 fir ,benigne epitheliale
Tumore®. Simultan werden die unabhangigen Variablen (Pradiktoren) codiert. Die
Anwesenheit eines Symptoms (,ja“) wird mit dem Wert 1, die Abwesenheit eines
Symptoms (,nein“) mit dem Wert 0 angegeben. Der Wert 0 dient stets als
Referenzkategorie fur den Wert 1. Das heil3t alle fur den Wert 1 durchgefihrten
Berechnungen werden in der Interpretation der Ergebnisse mit dem Wert 0 in

Relation gesetzt.

95% Konfidenzintervall far
EXP(B)
Regressions- Oberer
koeffizient B Wald | Sig. | Exp(B) | Unterer Wert Wert
Préoperativer Schmerz(1) 1,271 6,784 | ,009 | 3,564 1,370 9,275
Préoperativ vom Patienten
registriertes Druckgefiihl(1) ©318 293 1,588 | 729 232 2,288
Verschieblichkeit des Tumors(1) -,302 317 | ,573 | ,739 ,258 2,117
Konstante -1,445 7,665,006 ,236

Tabelle 16: Auswertungstabelle fur die Auswirkung préoperativer Symptome auf die klinische
Verdachtsdiagnose

Entscheidend flr die Interpretation der Werte aus dieser Tabelle sind die Angaben
der durch den Wald-Test errechneten Signifikanz (,Sig.“) und die entlogarithmierten
Werte des Regressionskoeffizienten (EXP(B)), welche die Odds Ratio wiedergeben.
Die Angaben von Druckgefuhl oder einer Verschieblichkeit des Tumors lassen

keinen statistisch aufféalliger Einfluss auf die spatere Verdachtsdiagnose erkennen
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(Sig.= 0,588 beziehungsweise Sig.=0,573). Ein statistisch auffalliger Einfluss auf die
Verdachtsdiagnose ergibt sich nur bei der Angabe von Schmerz (Sig.=0,009). Hierbei
ist die Chance fir einen Verdacht auf eine mesenchymale/tumorahnliche
Raumforderung 3,6-mal hoher als ein Verdacht auf einen benignen epithelialen

Tumor.
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Abbildung 14: Beobachtete Symptome bei Verdacht auf einen benignen epithelialen Tumor
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Abbildung 15: Beobachtete Symptome bei Verdacht auf eine mesenchymale/tumorahnliche
Raumforderung
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4.2.5.2 Reliabilitdt der Diagnosen

In welchem Male Kliniker oder Zytopathologe in ihren Verdachtsdiagnosen
Ubereinstimmen mit der Abschlussdiagnose des Pathologen, lasst sich anhand des
Kappa-Koeffizienten nach Cohen beurteilen [118]. Hierbei wurden fur den Vergleich
von Klinischer Verdachtsdiagnose und Abschlussdiagnose die passenden
Diagnosepaare aus epithelialen Tumoren und mesenchymalen/tumoréhnlichen
Raumforderungen gegenubergestellt (siehe Tabelle 18). Fur den Vergleich von
Feinnadelzytologie und Abschlussdiagnose wurde fir die Abschlussdiagnose
,2gutartiger Tumor” und flr die Feinnadelzytologie das Paar ,Verdacht auf gutartigen

Tumor/Verdacht auf bosartigen Tumor® herangezogen. (siehe Tabelle 19)

Klinische Verdachtsdiagnose
epithelialer mesenchymale/ tumor- Gesamt
Tumor ahnliche Raumforderung
Abschlussdiagnose
epithelialer Tumor  Anzahl 190 8 198
% innerhalb  von
_ 96,0% 4,0% 100,0%
Abschlussdiagnose
% innerhalb von Kilin.
) 94,1% 11,8% 73,3%
Verdachtsdiagnose
mesenchymale/ Anzahl 12 60 72
tumorahnliche % innerhalb  von
_ 16,7% 83,3% 100,0%
Raumforderung Abschlussdiagnose
% innerhalb von Kilin.
] 5,9% 88,2% 26,7%
Verdachtsdiagnose
Gesamt Anzahl 202 68 270
% innerhalb  von
_ 74,8% 25,2% 100,0%
Abschlussdiagnose
% innerhalb von Kilin.
) 100,0% 100,0% 100,0%
Verdachtsdiagnose

Tabelle 17 Vergleich von Abschlussdiagnose und klinischer Verdachtsdiagnose zur Ermittlung des
Kappa-Koeffizienten

Wert Naherungsweise Signifikanz
MaR der Ubereinstimmung Kappa ,807 ,000
Anzahl der giltigen Falle 270

Tabelle 18: Cohens-Kappa-Koeffizient fir das Vergleichspaar epithelialer Tumor vs.
mesenchymale/tumoréhnliche Raumforderung
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Ein Kappa-Wert von 0,807 bedeutet eine ,beachtliche bis fast vollkommene
Ubereinstimmung“ [119] der zwei Beurteiler (Kliniker und Pathologe),
beziehungsweise einen ,guten bis ausgezeichneten Reliabilitatswert von kappa“
[120].

Verdachtsdiagnose in der
Feinnadelpunktionszytologie
Gesamt
) Bosartiger
Gutartiger Tumor
Tumor
Abschlussdiagnose
Gutartiger Tumor  Anzahl 219 5 224
% innerhalb von Gutartiger
97,8% 2,2% 100,0%
Tumor
% innerhalb von
Verdachtsdiagnose in 100,0% 100,0% 100,0%
Feinnadelpunktion
Gesamt Anzahl 219 5 224
% innerhalb von Gutartiger
97,8% 2,2% 100,0%
Tumor
% innerhalb von
Verdachtsdiagnose in 100,0% 100,0% 100,0%
Feinnadelpunktion

Tabelle 19: Vergleich von Abschlussdiagnose und Verdachtsdiagnose in der Feinnadelpunktions-
zytologie

Es ist in diesem Fall nicht moglich das MaR der Ubereinstimmung von
Verdachtsdiagnose in der Feinnadelpunktionszytologie und Abschlussdiagnose
mithilfe des Cohens-Kappa-Koeffizienten zu bestimmen. Es wurden in der
Datenerhebung nur gutartige Tumore eingeschlossen, daher fehlt das nétige
Vergleichspaar aus ,Verdacht auf maligne Raumforderung“ — ,Diagnose maligne
Raumforderung“. Jedoch kann anhand der Kreuztabelle gesehen werden, dass in
97,8% der Falle eine in der praoperativen Feinnadelpunktion als gutartig
eingeschatzte Raumforderung in der postoperativen Histologie auch als gutartige
Raumforderung bestatigt wird. Lediglich in 2,2% der Falle (5 Patienten insgesamt)
wurde eine gutartige Raumforderung in der Feinnadelpunktionszytologie als maligne
verdachtigt. Unter diesen 5 Fallen befanden sich 1 pleomorphes Adenom, 1 Warthin-

Tumor und 3 Tumorahnliche L&sionen.
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4.2.5.3 Reliabilitat der Tumorgréf3enbestimmung

Bei der Evaluierung der Zuverlassigkeit der TumorgrofRenbestimmung in der
praoperativen Bildgebung  werden die Messwerte des maximalen
Tumordurchmessers in der Sonographie, Magnetresonanztomographie und
Computertomographie verglichen mit den Messungen, welche der Histopathologe
postoperativ durchgefuhrt hat. Die Messungen des Histopathologen dienen hierbei
als Goldstandard. Die Ubereinstimmung der einzelnen und durchschnittlichen
Messwerte wird mit dem Intraklassenkoeffizient beurteilt. Die graphische Darstellung

der Differenzen innerhalb der Messmethoden erfolgt mit dem Bland-Altman-Plot.

TumorgrofRenbestimmung in Sonodraphie versus Histopathologie

95%-Konfidenzintervall

Korrelation innerhalb der Klasse Untergrenze Obergrenze
Einzelne MaRe 7242 677 ,765
Durchschnittliche MaRe ,840° ,807 ,867

Tabelle 20: ICC fur Sonographie versus Histopathologie

Es besteht eine hohe Ubereinstimmung zwischen Sonographie und Histopathologie
bezuglich der einzelnen Messwerte (Wert=0,724; 95%-KI.0,677-0,765) und der
durchschnittlich gemessenen Werte (Wert=0,840; 95%-KI:0,807-0,867)

N Mittelwert Standardabweichung

Differenz der Messwerte Sonographie vs.
459 -0,65 7,41

Histopathologie

Tabelle 21: t-Test zur Bestimmung der Mal3e im Bland-Altman-Plot (Sonographie vs. Histopathologie)

Oberer 95%-Grenzwert der Ubereinstimmung(+1,96SD):
—0,65 + (1,96 x 7,41) = 13,87

Unterer 95%-Grenzwert der Ubereinstimmung(-1,96SD):
—0,65 + (—1,96 x 7,41) = —15,17
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Abbildung 16: Bland-Altman-Plot fir Sonographie versus Histopathologie

Der Untersucher in der Sonographie misst durchschnittlich 0,65mm kleinere Werte
als der Histopathologe (MEAN=-0,65mm). Die Schwankungsbreite innerhalb der
95%-Grenzwerte der Ubereinstimmung betragt 29,04mm. Hierbei liegt der obere

Grenzwert bei +13,87mm und der untere Grenzwert bei -15,17mm

TumorgroRenbestimmung in Magnetresonanztomographie versus Histopathologie

95%-Konfidenzintervall

Korrelation innerhalb der Klasse Untergrenze Obergrenze
Einzelne MaRe 0,774% ,663 ,852
Durchschnittliche MaRe 0,873° ,797 ,920

Tabelle 22: ICC fur MRT versus Histopathologie

Es besteht eine hohe Ubereinstimmung zwischen Magnetresonanztomographie und
Histopathologie bezuglich der einzelnen Messwerte (Wert=0,774; 95%-KI.0,677-
0,765) und den durchschnittlich gemessenen Werten (Wert=0,840; 95%-KI: 0,797-
0,920).
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N Mittelwert Standardabweichung

Differenz der Messwerte MRT vs.
73 -0,59 6,98776

Histopathologie

Tabelle 23: t-Test zur Bestimmung der Maf3e im Bland-Altman-Plot (MRT vs. Histopathologie)

Oberer 95%-Grenzwert der Ubereinstimmung(+1,96SD):
—0,59 + (1,96 X 6,99) = 13,11

Unterer 95%-Grenzwert der Ubereinstimmung(-1,96SD):
—0,59 + (—1,96 X 6,99) = —14,29
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Abbildung 17: Bland-Altman-Plot fir MRT vs. Histopathologie

Der Untersucher in der Magnetresonanztomographie misst durchschnittlich um
0,59mm kleinere Werte als der Histopathologe (MEAN=-0,59mm) Die
Schwankungsbreite innerhalb der 95%-Grenzwerte der Ubereinstimmung betragt
27,4Amm. Hierbei liegt der obere Grenzwert bei +13,11mm und der untere Grenzwert
bei -14,29mm
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TumorgréfRenbestimmung in Computertomographie versus Histopathologie

95%-Konfidenzintervall

Korrelation innerhalb der Klasse” Untergrenze Obergrenze
Einzelne Mal3e 0,848% 0,644 0,938
Durchschnittliche MaRe 0,918° 0,783 0,968

Tabelle 24: ICC fir CT vs. Histopathologie

Es besteht eine sehr hohe Ubereinstimmung zwischen Computertomographie und

Histopathologie bezuglich der einzelnen Messwerte (Wert=0,848; 95%-KI.0,644-
0,938) und den durchschnittich gemessenen Werten (Wert=0,918; 95%-KI:0,783-

0,968).

N Mittelwert

Standardfehler des Mittelwertes

Differenz der Messwerte CT vs.

Histopathologie

20

-2,3 1,18788

Tabelle 25: t-Test zur Bestimmung der MalRe im Bland-Altman-Plot (CT vs. Histopathologie)

Der obere 95%-Grenzwert der Ubereinstimmung(+1,96SD):
—2,30 4+ (1,96 x 5,31) = 8,11
Der untere 95%-Grenzwert der Ubereinstimmung(-1,96SD):
-2,30 + (—1,96 x 5,31) = —12,71
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Abbildung 18: Bland-Altman-Plot fir CT vs. Histopathologie
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Der Untersucher in der Computertomographie misst durchschnittich um 2,3mm
kleinere Werte als der Histopathologe (MEAN=-2,3mm). Die Schwankungsbreite
innerhalb der 95%-Grenzwerte der Ubereinstimmung betragt 20,82mm. Hierbei liegt

der obere Grenzwert bei +8,11mm und der untere Grenzwert bei -12,71mm.
4.2.6 Tumorlokalisation

4.2.6.1 Tumorlokalisation innerhalb der operierten Drise

Tumorlokalisation
] ) Lappeniber-
Oberflachlicher | tiefer _ _
schreitender | keine | Gesamt
Lappen, Lappen, | Unterpol
Befall (=2 | Angabe
Oberpol Oberpol
Lappen)
Abschlussdiagnose
Pleomorphes Anzahl 43 12 83 13 0 151
Adenom % innerhalb von
i 28,5% 7,9% 55,0% 8,6% 0,0% | 100,0%
Benigne Tumore
Warthin-Tumor Anzahl 39 4 185 22 1 251
% innerhalb von
i 15,5% 1,6% 73,7% 8,8% 0,4% | 100,0%
Benigne Tumore
restliche epitheliale Anzahl 10 4 21 4 0 39
Tumore % innerhalb von
i 25,6% 10,3% | 53,8% 10,3% 0,0% | 100,0%
Benigne Tumore
mesenchymale Anzahl 6 2 15 2 1 26
Tumore % innerhalb von
] 23,1% 7,7% 57,7% 7,7% 3,8% | 100,0%
Benigne Tumore
Tumorahnliche Anzahl 39 1 73 5 0 118
Lasionen % innerhalb von
] 33,1% 0,8% 61,9% 4,2% 0,0% | 100,0%
Benigne Tumore
Gesamt Anzahl 137 23 377 46 2 585
% innerhalb von
] 23,4% 3,9% 64,4% 7,9% 0,3% | 100,0%
Benigne Tumore

Tabelle 26:Verteilung der Tumorentitaten auf die Lokalisation innerhalb der Driise

Mit 2/3 (64,4%) aller Tumore war der Unterpol der Gl. parotis der haufigste Ort der
Entstehung eines Tumorgeschehens, gefolgt vom oberflachlichen Lappen des
Oberpols, wo 1/4 (23,4%) der Tumore anzutreffen waren. Weit seltener waren ein
Befall des tiefen Lappens des Oberpols (3,9%) oder ein lappentberschreitender
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Befall (7,9%) zu beobachten. In 2 Fallen (0,3%) war bei der Erhebung der Daten
nicht nachzuvollziehen, welcher Teil der Gl. parotis betroffen war.

Mit 73,7% war der Anteil des Unterpols als Entstehungsort fur Warthin-Tumore am
hochsten und fur die restlichen epithelialen Tumore (53,8%) am niedrigsten.
Abgesehen vom Warthin-Tumor, kamen Tumore der anderen Tumorentitaten im
Unterpol in etwa doppelt so haufig vor wie im oberflachlichen Lappen des Oberpols.
Mit jeweils 10,3% war ein Befall des tiefen Lappens des Oberpols oder ein
lappentberschreitender Befall bei den restlichen epithelialen Tumoren zu sehen.
Dies ist der hoéchste Wert unter allen Tumorentitaten. Ein solches Befallsmuster
konnte dahingegen bei den tumorahnlichen Lasionen am seltensten gesehen werden
(0,8% beziehungsweise 4,2%).

Tumorlokalisation

m keine Angabe m Lappenuberschreitender Befall (>=2 Lappen)
m Unterpol m tiefer Lappen Oberpol
m Oberflachlicher Lappen Oberpol
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Abbildung 19: Prozentuale Verteilung der Tumorentitaten auf die Lokalisation innerhalb der Driise
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4.2.6.2 Multiple Tumorherde innerhalb der operierten Driise

Multiple Tumorherde im Resektat

Abschlussdiagnose

) . Gesamt
nein ja
Abschlussdiagnose
Anzahl 143 8 151
Pleomorphes Adenom % innerhalb von
, 94,7% 5,3% 100,0%
Abschlussdiagnose
Anzahl 198 53 251
Warthin-Tumor % innerhalb von
, 78,9% 21,1% 100,0%
Abschlussdiagnose
_ o Anzahl 38 1 39
restliche epitheliale ]
% innerhalb von
Tumore _ 97,4% 2,6% 100,0%
Abschlussdiagnose
Anzahl 23 3 26
mesenchymale Tumore % innerhalb von
, 88,5% 11,5% 100,0%
Abschlussdiagnose
Anzahl 101 17 118
Tumorahnliche Lasionen % innerhalb von
_ 85,6% 14,4% 100,0%
Abschlussdiagnose
Anzahl 503 82 585
Gesamt % innerhalb von
86,0% 14,0% 100,0%

Tabelle 27: Haufigkeit multipler Tumore in Abhéngigkeit zur Tumorentitat

In 14% der Falle fand der Pathologe in der Abschlussdiagnose mehrere Herde im

Resektat. Hierbei war dies beim Warthin-Tumor am h&ufigsten der Fall (21,1%). Bei

den ubrigen epithelialen Tumoren wurden weitere Tumorherde, weit seltener

gefunden (Pleomorphes Adenom: 5,3%, restliche epitheliale Tumore: 2,6%). Bei den

tumorahnlichen L&sionen und mesenchymalen Tumoren konnte im Auftreten von

multiplen Herden kein wesentlicher Unterschied untereinander und im Vergleich zum

Gesamtkollektiv beobachtet werden.
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Multiple Tumorherde im Resektat
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Abbildung 20: Prozentuale Haufigkeit multipler Tumore in Abhangigkeit zur Tumorentitat

4.2.6.3 Beidseitiges Vorkommen von Tumoren

Beidseitiges Auftreten des Tumors
. . Gesamt
nein ja
Abschlussdiagnose
Pleomorphes Adenom Anzahl 151 0 151
% innerhalb von
. 100,0% 0,0% 100,0%
Abschlussdiagnose
Warthin-Tumor Anzahl 214 37 251
% innerhalb von
) 85,3% 14,7% 100,0%
Abschlussdiagnose
restliche epitheliale Anzahl 36 3 39
Tumore % innerhalb von
) 92,3% 7,7% 100,0%
Abschlussdiagnose
mesenchymale Anzahl 25 1 26
Tumore % innerhalb von
) 96,2% 3,8% 100,0%
Abschlussdiagnose
Tumoréhnliche Anzahl 112 6 118
Lasionen % innerhalb von
. 94,9% 5,1% 100,0%
Abschlussdiagnose
Gesamt Anzahl 538 a7 585
% innerhalb von
) 92,0% 8,0% 100,0%
Abschlussdiagnose

Tabelle 28: Haufigkeit des beidseitigen Auftretens von Tumoren
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Ein beidseitiger Befall der GI. parotis konnte in 8% der Falle des Gesamtkollektivs
festgestellt werden. Mit 14,7% war der Anteil unter den Warthin-Tumoren am
hochsten. Pleomorphe Adenome kamen nur einseitig vor und unter den

mesenchymalen Tumoren gab es nur 1 Patienten (3,8%) mit beidseitigem

Tumorleiden.
Beidseitiges Vorkommen von Tumoren
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Abbildung 21: Beidseitiges Vorkommen der Tumorentitaten

4.2.7 Auswirkung ausgewahlter praoperativer Kriterien auf die

Operationsmethode

Fur die Analyse der Auswirkungen ausgewahlter praoperativer Kriterien auf die
Operationsmethode wird im Folgenden die bindre logistische Regression benutzt.
Hierbei werden die Operationsmethoden ,funktionelle Chirurgie“ und ,konventionelle
Chirurgie® miteinander verglichen (Zur Erklarung der Terminologie der
Operationsmethoden siehe Kapitel ,4.3.1. Operative Versorgung®). Eingeschlossen
in die Analyse werden die folgenden Kriterien: Der maximale Durchmesser des
Tumors gemessen in der Sonographie, das Alter, das Geschlecht und die klinische
Verdachtsdiagnose getrennt nach dem Verdacht auf einen benignen epithelialen
Tumor und dem Verdacht auf eine mesenchymale/tumorahnliche Raumforderung.
Aulerdem werden einige praoperative Symptome wie Schmerz, Druckgefuhl und
Verschieblichkeit des Tumors in die Analyse aufgenommen. Die praoperativen

67



Symptome ,Schwellung” und ,Fazialisdysfunktion® waren fur die Auswertung
interessant gewesen, lassen jedoch keine verlasslichen Aussagen zu, da sich kaum
Patienten ohne Angabe von Schwellungen (5%) oder mit Fazialisdysfunktion (1,2%)
finden. Ebenfalls werden die Ergebnisse der Feinnadelpunktionszytologie
ausgeschlossen, da nicht gentigend Falle mit der Verdachtsdiagnose ,bdsartiger

Tumor” vorhanden sind.

Ungewichtete Félle N Prozent
Ausgewdhlte Félle Einbezogen in Analyse 142 25,1
Fehlende Falle 424 74,9
Gesamt 566 100,0
Nicht ausgewahlte Falle 0 ,0
Gesamt 566 100,0

Tabelle 29: Zusammenfassung der Fallverarbeitung

Urspringlicher Wert Interner Wert
funktionelle Chirurgie 0
konventionelle Chirurgie 1

Tabelle 30: Codierung abhangiger Variablen

Parametercodierung
Haufigkeit (1)
Klinische Verdachtsdiagnose  Verdacht auf benignen 116 1
epithelialen Tumor
Verdacht auf mesenchymale/ 26 0
tumorahnliche Raumforderung
Praoperativer Schmerz nein 115 0
ja 27 1
Praoperativ. vom Patienten nein 120 0
registriertes Druckgefihl ja 22 1
Verschieblichkeit des Tumors  nein 18 0
ja 124 1
Geschlecht Ménnlich 87 1
Weiblich 55 0

Tabelle 31: Codierung unabhéngiger Variablen

Insgesamt wurde bei 566 Patienten entweder eine Operation im Sinne einer
Jfunktionellen Chirurgie“ oder ,konventionellen Chirurgie“ durchgefihrt. Die Patienten
mit den klinischen Verdachtsdiagnosen ,gutartige Raumforderung®, ,bdsartige

Raumforderung“ oder ,Unklare Schwellung/Tumor® wurden von der Analyse
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ausgeschlossen. Hierdurch reduziert sich der Datensatz der untersuchten Patienten
auf 142 (fehlende Félle: 424).

Die abhangigen Variablen werden intern von SPSS codiert. Der Wert 1 fir
,konventionelle Chirurgie“, der Wert O fur ,funktionelle Chirurgie“. Simultan werden
die unabhangigen kategorialen Variablen (Pradiktoren) codiert. Der Verdacht auf
einen ,benignen epithelialen Tumor® wird mit der Ziffer 1 angegeben, der Verdacht
auf eine ,mesenchymale/tumorahnliche Raumforderung” mit der Ziffer 0. Die
Anwesenheit eines Symptoms (,ja“) wird mit dem Wert 1, die Abwesenheit eines
Symptoms (,nein“) mit dem Wert 0 angegeben. Das Geschlecht wird fir ,Mannlich”
mit 1 und flr ,Weiblich“ mit 0 kodiert. Der Wert 0 dient stets als Referenzkategorie flr
den Wert 1. Das heif3t alle fir den Wert 1 durchgefuhrten Berechnungen werden in

der Interpretation der Ergebnisse mit dem Wert O in Relation gesetzt.

95% Konfidenzintervall
fiir EXP(B)

Regressions- Unterer Oberer

koeffizient B Wald Sig. Exp(B) Wert Wert
max. Durchmesser des
Tumors in der ,026 1,477 224 1,026 ,984 1,069
Sonographie in mm
Patientenalter zum
Diagnosezeitpunkt(in -,005 ,213 ,644 ,995 972 1,018
Jahren)
Geschlecht(1) ,018 ,002 ,960 1,019 ,495 2,096
Préoperativer Schmerz(1) -,067 ,017 ,898 ,935 ,335 2,606
Praoperativ vom Patienten
registriertes ,010 ,000 ,986 1,010 ,334 3,049
Druckgefuhl(1)
Verschieblichkeit des
Tumors(l) 234 ,198 ,656 1,264 ,450 3,552
Klinische
Verdachtsdiagnose(1) ,925 3,914 ,048 2,522 1,009 6,306
Konstante -1,080 1,201 ,273 ,340

Tabelle 32: Auswertungstabelle fur die Auswirkung ausgewahlter préaoperativer Faktoren auf die
verwendete Operationsmethode

Von den hier betrachteten Kriterien hat lediglich die klinische Verdachtsdiagnose
einen statistisch auffalligen Einfluss auf das durchgefuhrte OP-Verfahren (p-

Wert=0,048). Die Chance flr eine Operation im Sinne einer konventionellen
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Chirurgie ist 2,5-mal hoéher als fur eine funktionelle Chirurgie, wenn die

Verdachtsdiagnose ,benigner epithelialer Tumor® lautet.
4.3 Therapie

Die Operation ist nach wie vor die einzig kurative und am haufigsten angewandte
Therapie bei gutartigen Tumoren der Gl. parotis. Daher wird im Folgenden nur auf

die operativen Verfahren eingegangen.

4.3.1 Operative Versorgung

Durchgefiihrte Operationstechnik
Parotidektomie
Extrakapsulare )
. . ) Komplette Sonstige
Dissektion partielle subtotale | Totale
laterale

Benigne Tumore
Pleomorphes Anzahl 2 75 58 12 1 3
Adenom % 1,3% 49,7% 38,4% 7,9% 0,7% 2,0%
Warthin-Tumor Anzahl 3 141 95 9 1 2

% 1,2% 56,2% 37,8% 3,6% 0,4% 0,8%
restliche Anzahl 1 23 11 3 1 0
epitheliale Tumore oy 2,6% 59,0% | 28,2% 7,7% 2,6% 0,0%
mesenchymale Anzahl 2 14 4 1 1 4
Tumore % 7,7% 53,8% 15,4% 3,8% 3,8% 15,4%
Tumorahnliche Anzahl 1 69 34 3 1 10
Lasionen % 0,8% 58,5% | 28,8% 2,5% 0,8% 8,5%

Anzahl 9 322 202 28 5 19
Gesamt

% 1,5% 55,0% 34,5% 4,8% 0,9% 3,2%

Funktionelle Chirurgie Konventionelle Chirurgie

Anzahl 331 235

Gesamt
I % 58,5% 41,5%

Tabelle 33: Angewendete operative Verfahren bei gutartigen Tumoren der Gl. parotis

In  der Hals-Nasen-Ohren-Klinik ~ wurden  extrakapsulare  Dissektionen,
Parotidektomien  (partielle-, komplette laterale-, subtotale- und totale
Parotidektomien), sowie sonstige Operationen, die sich keiner der vorher genannten
Operationstechniken  zuordnen lassen (Diagnostische  Gewebeentnahmen,

Wangenexploration, Wangenexzision), durchgefihrt. Zur besseren Vergleichbarkeit
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werden diese Techniken im Folgenden in die Gruppen von funktioneller Chirurgie,
welche weniger invasiv sind, und konventioneller Chirurgie unterteilt. Unter die
Gruppe ,funktionelle Chirurgie® fallen die extrakapsulare Dissektion und die partielle
Parotidektomie. Komplette laterale, subtotale und totale Parotidektomie werden unter
,konventionelle Chirurgie“ zusammengefasst. Die sonstigen Operationen werden
hierbei ausgelassen, da sich die Invasivitat des operativen Vorgehens nicht mehr

nachvollziehen lasst.
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Abbildung 22: Funktionelle und konventionelle Chirurgie im zeitlichen Verlauf

Im Zeitraum von 2008 bis 2016 ist insgesamt eine tendenzielle Zunahme der
Operationen zu beobachten. Vor allem funktionelle chirurgische Verfahren werden
haufiger angewendet und l6sen die konventionellen chirurgischen Verfahren ab dem
Jahr 2011 in der Haufigkeit ab.
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Funktionelle Konventionelle
] ) ) ] P-Wert*
Chirurgie (n=331) Chirurgie (n=235)
Geschlechterverhéltnis 195:136 142:93 0,718
Mittelwert(St.Abw.)(Spannweite) Alter (in
55,8(15,4)(2-90) 57,3(15,1)(5-87) 0,268t
Jahren)
Histopathologie[%] 0,174
Pleomorphes Adenom 77[23,3] 71[30,2]
Warthin-Tumor 144[43,5] 105[44,7]
Restliche epitheliale Tumore 24[7,3] 15[6,4]
Mesenchymale Tumore 16[4,8] 6[2,6]
Tumorahnliche Lasionen 70[21,1] 38[16,2]
Chirurgische Technik[%] <0,001
Extrakapsulare Dissektion 9[2,7] 0
partielle Parotidektomie 322[97,3] 0
Laterale Parotidektomie 0 202[86,0]
Subtotale Parotidektomie 0 28[11,9]
Totale Parotidektomie 0 5[2,1]
Mittelwert (St.Abw.) (Spannweite) MWU
] . 5,81(13,15)(0-91) 6,68(16,63)(0-100) | 0,782

Nachbeobachtungszeitraum (in Monaten)

Tabelle 34: Demographie und klinische Charakteristika der Patienten mit Operationen

(*x*-Test, wenn nicht anders angegeben; t T-Test fiir unverbundene Stichproben; """ : Mann-

Whitney-U-Test; [%]: Prozent innerhalb der Operationsmethoden)

Das Geschlechterverhaltnis, das Alter der Patienten und die Verteilung der

Tumorentitdten zeigen keine statistisch auffalligen Unterschiede zwischen den

beiden Gruppen (P-Wert>0,05). Durch die Einteilung der chirurgischen Techniken auf

die beiden Gruppen ist ein auffalliger Unterschied (p-Wert< 0,001) erkennbar. Hierbei

fallt ebenfalls auf, dass partielle Parotidektomien am haufigsten (322 Falle) und die

kompletten lateralen Parotidektomien am zweithaufigsten (202 Féalle) durchgefihrt

wurden (97,3% beziehungsweise 86% der Falle). Subtotale Parotidektomien (28

Félle), extrakapsulare Dissektionen (9 Félle) und totale Parotidektomien (5 Félle)

werden weit seltener angewendet. Die Patienten werden nach einer konventionellen

Operation nicht statistisch auffallig langer nachbeobachtet, als dies bei den
funktionellen Verfahren der Fall ist (p-Wert=0,782).
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Funktionelle Konventionelle P-

Chirurgie (n=331) Chirurgie (n=235) Wert*
Primartumor
Mittelwert(St. Abw.)(Spannweite) GréRe
, 22,97(10,81)(5-70) 25,45(11,40)(3-65) | 0,120
(in mm)
Lokalisation[%0] <0,001
Lateraler Lappen (Oberpol) 59[17,8] 71[30,3]
Tiefer Lappen (Oberpol) 9[2,7] 13[5,6]
Unterpol 249[75,2] 118[50,4]
Lappenlberschreitender Befall

14[4,2] 32[13,7]

(22Lappen)
Multiple Herde (unilateral) [%0] 41[12,4] 40[17,0] 0,121
Resektionsstatus[%o] 0,176
RO (Tumor in toto entfernt) 310[94,5] 209[91,3]
R1 (Tumor nicht in toto entfernt) 13[4,0] 11[4,8]
RX (Unklarer Resektionsstatus) 5[1,5] 9[3,9]

Tabelle 35: Operative und pathologische Daten der Patienten mit Parotidektomie

(*x2-Test, wenn nicht anders angegeben; 1 T-Test fur unverbundene Stichproben; [%]: Prozent

innerhalb der Operationsmethoden)

Zur Einschatzung des Risikoprofils der einzelnen Operationen wird nun betrachtet,
ob Unterschiede in der Tumorgrof3e, der Lokalisation des Tumors innerhalb der
Drise und dem Vorhandensein von mehreren Tumorherden auf der operierten Seite
vorliegen. Bezuglich der TumorgréRe und dem Vorhandensein von vielen
Tumorherden besteht kein statistisch auffalliger Unterschied zwischen den Gruppen.
Statistisch auffallig (p-Wert<0,001) ist hier, dass mit der funktionellen Chirurgie
anteilig mehr Tumore im Unterpol operiert werden. Die Indikation fir eine
konventionelle Chirurgie wird haufiger gestellt, wenn der Tumor im lateralen und
tiefen Lappen des Oberpols vorkommt oder der Tumor mehrere Lappen
Uberschreitet. Jedoch werden bei beiden Methoden vom Histopathologen nicht
statistisch mehr oder unklare (RX)

auffallig unvollstandige  (R1)

Resektionsverhéltnisse angegeben (p-Wert=0,176)

73



4.4 Postoperativer Verlauf

4.4.1 Postoperative Komplikationen

Postoperative Komplikationen(einzeln) 578 [98,8%]
Fazialisparese (Gesamt: 578 Pat.)[%] (N=578)
Keine Fazialisparese 431[74,6]
Vorubergehende Fazialisschwéche (auRer Mundast) 20[3,5]
Vorubergehende Mundastschwéche 119[20,6]
Permanente partielle Parese 7[1,2]
Permanente komplette Parese 1[0,2]
574[98,1%]
Frey-Syndrom (Gesamt: 574) [%] 3[0,5]
Speichelfistel (Gesamt: 574 Pat.) [%] 16[2,8]
Serom (Gesamt: 574 Pat.) [%)] 57[9,9]
Hamatom (Gesamt: 574 Pat.) [%)] 14[2,4]
Sonstige Wundheilungsstérungen (Infektion, Wunddehiszenz, Narbenkeloid)
(Gesamt: 574 Pat.) [%] 37[6,4]
Hypéasthesie (Gesamt: 574 Pat.) [%0] 105[18,3]
Sonstige Komplikationen (Neuropathischer Schmerz, Schwellungen uvm.)
(Gesamt: 574 Pat.) [%] 41[7,1]
Anzahl der Komplikationen pro Patient (Gesamt: 578 Pat.)[%] (N=578)
0 286[49,5]
1 194[33,6]
2 72[12,5]
>3 26[4,5]

Tabelle 36: Postoperative Komplikationen (Gesamt)

Es konnte bei insgesamt 578 Patienten (98,8%) die Anwesenheit einer
postoperativen Komplikation dberpruft werden, da sich diese Patienten noch
mindestens einmal in der postoperativen Sprechstunde vorgestellt haben. Bei 574
Patienten (98,1%) wurde auler der Fazialisparese zuséatzlich nach anderen
Komplikationen geschaut.

Von den 578 Patienten, bei denen postoperativ die Fazialisfunktion Gberpruft wurde,
hatten 431 Patienten keine Fazialisparese (74,6%), 20 Patienten eine
voribergehende Fazialisschwache (auf3er Mundast; 3,5%), 119 Patienten eine
Mundastschwache (20,6%), 7 Patienten eine permanente partielle Parese (1,2%)
und 1 Patient eine komplette permanente Parese (0,2%). Von den Patienten bei
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denen zusatzliche Komplikationen erfragt wurden, erlitten 3 Patienten ein Frey-
Syndrom (0,5%), 16 Patienten eine Speichelfistel (2,8%), 57 Patienten ein Serom
(9,9%), 14 Patienten ein Hamatom (2,4%) und 104 Patienten eine Hypdasthesie im
Operationsbereich nach Durchtrennung von Hautnerven (18,3%). Sonstige
Wundheilungsstérungen wie eine Infektion, Wunddehiszenz oder Narbenkeloid
beklagten 37 Patienten (6,4%). Uber sonstige Komplikationen, die seltener und
keiner der anderen Kategorien zuzuordnen waren, wie neuropathischer Schmerz,

Schwellungen oder ahnliches, wurde bei 41 Patienten berichtet (7,1%).

Die Haufigkeit der Komplikationen nimmt mit der individuellen Anzahl pro Patient ab.
Knapp unter die Halfte der Patienten (49,5%) gab keinerlei Beschwerden an. Bei 194
Patienten (33,6%) wurde eine Komplikation, bei 72 Patienten (12,5%) zwei
Komplikationen und bei 26 Patienten (4,5%) drei oder mehr Komplikationen

dokumentiert.
4.4.1.1 Auswirkung der operativen Methode auf die Komplikationen

Es lasst sich festhalten, dass bei 78% der Operationen mit funktioneller Chirurgie
keine postoperativen Fazialisparesen auftraten, wahrend es bei der konventionellen
Chirurgie anteilig weniger Patienten ohne Fazialisparese waren (68,5%). Hierdurch
liegt der Anteil fir jede Auspragung einer Fazialisparese bei konventionellen
Operationen stets hoher als bei funktionellen Operationen. Funktionelle und
konventionelle Chirurgie unterscheiden sich jedoch nicht statistisch auffallig beim
Auftreten von Fazialisparesen. Fur Frey-Syndrom, Serom, Hamatom, Hypasthesie,
sonstige Wundheilungsstérungen und Komplikationen kann ebenfalls keine
statistisch aufféllige Differenz zwischen den Gruppen festgestellt werden. Bei der
Hypasthesie ist eine Tendenz dahingehend zu erkennen (p-Wert=0,054), dass bei
der funktionellen Chirurgie haufiger Sensibilitatsverluste von den Patienten
angegeben wurden. Einzig auffallig ist der Unterschied beim Auftreten von
Speichelfisteln (p-Wert=0,024). Diese Komplikation trat bedeutend h&aufiger bei der
konventionellen Chirurgie auf. Im Hinblick auf die Anzahl der Komplikationen fallt auf,
dass bei der funktionellen Chirurgie prozentual mehr Patienten beschwerdefrei
blieben oder 2 verschiedene Komplikationen gleichzeitig auftraten, wahrend bei der
konventionellen Chirurgie haufiger 1 oder mehr als 3 verschiedene Komplikationen

angegeben wurden.
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Funktionelle Konventionelle P-
Chirurgie, N=325 | Chirurgie, N=230 | Wert*

Postoperative Komplikationen(einzeln)
Fazialisparese (Gesamt)[%] (N=327) (N=232) 0,120
Keine Fazialisparese 255[78,0] 159(68,5]
Voribergehende Fazialisschwache (auBBer

10[3,1] 10[4,3]
Mundast)
Vorubergehende Mundastschwéche 59[18,0] 59[25,4]
Permanente partielle Parese 3[0,9] 3[1,3]
Permanente komplette Parese 0[0,0] 1[0,4]
Frey-Syndrom[%] 0[0,0] 3[1,3] 0,071f
Speichelfistel[%0] 5[1,5] 11[4,8] 0,024
Serom [%)] 34[10,5] 22[9,6] 0,730
Hamatom[%] 5[1,5] 9[3,9] 0,079
Sonstige  Wundheilungsstérungen  (Infektion,

. _ 18(5,5] 19[8,3] 0,205

Wunddehiszenz, Narbenkeloid) [%6]
Hypasthesie [%] 69[21,2] 34[14,8] 0,054
Sonstige Komplikationen (Neuropathischer

24[7,4] 14[6,1] 0,551
Schmerz, Schwellungen uvm.) [%]
Anzahl der Komplikationen (Gesamt)[%)] (N=327) (N=232) 0,026
0 173[52,9] 101[43,5]
1 95[29,1] 93[40,1]
2 46[14,1] 25[10,8]
>3 13[4,0] 13[5,6]

Tabelle 36: Komplikationsraten von Patienten nach Parotidektomie

(Werte in runden Klammern: Anzahlen der untersuchten Falle, welche von der Gesamtzahl der

Operationen abweichen; *x2-Test, wenn nicht anders angegeben; f=Exakter Test nach Fisher, 2-
seitige Signifikanz; [%]: Prozent innerhalb der Tumorgrof3e)
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4.4.1.2 TumorgréRe und Komplikationen

Tumor <3cm Tumor > 3cm
(N=436) (N=124) Pwert

Postoperative Komplikationen(einzeln)
Fazialisparese (Gesamt) [%] (N=437) (N=127) 0,376
Keine Fazialisparese 329[75,3] 94[74,0]
Vorilbergehende Fazialisschwéche (auRer Mundast) 18[4,1] 2[1,6]
Voriibergehende Mundastschwache 87[19,9] 29[22,8]
Permanente partielle Parese 3[0,7] 2[1,6]
Permanente komplette Parese 0[0,0] 0[0,0]
Frey-Syndrom[%] 3[0,7] 0[0,0] 1,000f
Speichelfistel[%] 13[3,0] 3[2,4] 1,000f
Serom[%] 48[11,0] 8[6,5] 0.136
Hamatom[%] 12[2,8] 2[L,6] 0,745f
Sonstige _ Wundheilungss_t()'rungen (Infektion, 25[5,7] 11[8,9] 0,209
Wunddehiszenz, Narbenkeloid) [%0]
Hypasthesie [%)] 88[20,2] 16[12,9] | 0,066
Sonstige Komplikationen (Neuropathischer Schmerz, 32[7,3] 5[4,0] 0,191
Schwellungen uvm.) [%]
Anzahl der Komplikationen (Gesamt)[%] (N=437) (N=127) | 0,247
0 210[48,1] 70[55,1]
1 150[34,3] 39[30,7]
2 55[12,6] 16[12,6]
>3 22[5,0] 2[1,6]

Tabelle 37: Tumorgrofie und postoperative Komplikationen

(Werte in runden Klammern: Anzahlen der untersuchten Falle, welche von der Gesamtzahl der
Operationen abweichen; *XZ-Test, wenn nicht anders angegeben; f=Exakter Test nach Fisher, 2-seitige
Signifikanz; [%]: Prozent innerhalb der Tumorgré3e)

Bei der Analyse der Abhangigkeit des Auftretens von Komplikationen von der
TumorgrofRe werden Tumore, die kleiner oder gleich 3 Zentimeter im maximalen
Durchmesser sind, von Tumoren, welche groBer sind als 3 Zentimeter,
unterschieden. Die European Salivary Gland Society geht bei Tumoren, die grofer
als 3 Zentimeter sind von einem lappeniberschreitenden Befall aus [12]. Bei der
Betrachtung der p-Werte kann kein statistisch auffalliger Unterschied zwischen
kleineren und grélBeren Tumoren hinsichtlich der Art und der Anzahl der
Komplikationen beobachtet werden. Einzig beim Auftreten von Hypasthesien kann
eine Tendenz von kleineren Tumoren prozentual haufiger mit Sensibilitatsstorungen

einherzugehen, erkannt werden.
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4.4.1.3 Tumorentitaten und Komplikationen

] Restliche Tumor-
Pleomorphes | Warthin- o .
epitheliale Mesenchymale | &ahnliche | P-
Adenom Tumor
Tumore Tumore (N=26) | Lasionen | Wert*
(N=144) (N=248)

(N=38) (N=118)
Postoperative
Komplikationen
(einzeln)
Fazialisparese (N=147) (N=249) (N=38) (N=26) (N=118) | 0,248
(Gesamt) [%]
Keir)e. 109[74,1] 187[75,1] 27[71,1] 22[84,6] 86[72,9]
Fazialisparese
Vorubergehende
Fazialisschwache 4[2,7] 9[3,6] 1[2.6] 1[3.8] 514.2]
(au3er Mundast)
Vorlibergehende 32[21,8] 51[20,5] 9[23,7] 3[11,5] 24[20,3]
Mundastschwache
Permanente 2[1,4] 2[0,8] 0[0] 0[0,0] 3[2,5]
partielle Parese
Permanente 0[0,0] 0[0,0] 1[2,6] 0[0,0] 0[0,0]
komplette Parese
Frey-Syndrom([%] 1[0,7] 1[0,4] 0[0,0] 0[0,0] 1[0,8] | 0,948
Speichelfistel[%] 2[1,4] 10[4,0] 1[2,6] 1[3,8] 2[1,7] | 0,543
Serom[%] 16[11,1] 27[10,9] 4[10,5] 1[3,8] o[7.6] | 0,686
Hamatom[%] 4[2,8] 6[2,4] 3[7,9] 0[0,0] 1[0,8] | 0,151
Sonstige
Wundheilungs-
stb‘run_gen 10[6,9] 13[5,2] 4[10,5] 3[11,5] 7[5,9] 0,579
(Infektion,
Wunddehiszenz,
Narbenkeloid) [%0]
Hypasthesie [%6] 26[18,1] 4401771 | 11[28,9] 4[15,4] 20[16,9] | 0,520
Sonstige
Komplikationen
(Neuropathischer 8[5,6] 16[6,5] 3[7,9] 5[19,2] 9[7,6] 0,163
Schmerz,
Schwellungen
uvm.) [%]
Anzahl der
Komplikationen (N=147) (N=249) (N=38) (N=26) (N=118) | 0,365
(Gesamt)[%]
0 71[48,3] 127[51,0] 12[31,6] 14[53,8] 62[52,5]
1 54[36,7] 75[30,1] 18[47,4] 7[26,9] 40[33,9]
2 16[10,9] 38[15,3] 5[13,2] 4[15,4] 9[7,6]
>3 6[4,1] 9[3,6] 3[7,9] 1[3,8] 7[5,9]

Tabelle 38: Benigne Tumore und postoperative Komplikationen

(Werte in runden Klammern: Anzahlen der untersuchten Falle, welche von der Gesamtzahl der

Operationen abweichen; *: x2-Test; [%]: Prozent innerhalb der Tumorentitat)
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Insgesamt kann beim Vergleich der einzelnen Tumorentitdten hinsichtlich des
Auftretens von Komplikationen keine statistisch auffallige Differenz beobachtet
werden. Dies ist jedoch auch den deutlichen Gréf3enunterschieden der einzelnen
Gruppen geschuldet, da Warthin-Tumore fast zehnmal h&ufiger operiert wurden als
mesenchymale Tumore. Hierdurch resultieren in vielen Zellen der Kreuztabelle
erwartete Werte, die unterhalb der Schwelle zur zuverlassigen Berechnung von p-
Werten mithilfe des x*Tests liegen (<5 Félle pro Zelle). Die einzelnen p-Werte sind
also nur mit Vorsicht zu interpretieren. Betrachtet man die einzelnen Zellenwerte, fallt
auf, dass bei mesenchymalen Tumoren postoperativ prozentual deutlich weniger
Fazialisparesen auftraten (15,4% der Falle) als bei den tblichen Tumoren, bei denen
die Haufigkeit zwischen 28,9% (restliche epitheliale Tumore) und 24,9% (Warthin-
Tumore) liegt. Bei der Entwicklung von postoperativen Seromen unterscheiden sich
die epithelialen Tumore untereinander kaum, jedoch sind Serome hier deutlich
haufiger als bei den mesenchymalen Tumoren oder den tumoréhnlichen Lasionen.
Hamatome, sonstige Wundheilungsstorungen und Hypasthesien traten bei den
restlichen epithelialen Tumoren prozentual haufiger im Vergleich zu den meisten
anderen Tumorentitdten auf. Nur bei den sonstigen Komplikationen sind prozentual
am haufigsten Patienten mit einem mesenchymalen Tumor betroffen (19,2%). Dies
wirkt sich auch auf die prozentuale Haufigkeit der Komplikationen pro Fall bei den
restlichen epithelialen Tumoren aus. Hier haben lediglich 31,6% keine
Komplikationen, 47,4% eine Komplikation, 13,2% zwei Komplikationen und 7,9%
mehr als drei Komplikationen. Bei den ubrigen Tumorentitaten sind rund die Halfte
der Patienten beschwerdefrei, 26,9% bis 36,7% haben eine Komplikation, 7,6% bis

15,4% haben zwei Komplikationen und 3,6% bis 5,9% mehr als drei Komplikationen.
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4.4.1.4 Tumorlokalisation und Komplikationen

. Lappeniber-
Lateraler Tiefer )
schreitender
Lappen, Lappen, Unterpol P-
Befall
Oberpol Oberpol (N=372) Wert*
(=2Lappen,
(N=135 (N=20)
N=45)
Postoperative ~ Komplikationen
(einzeln)
Fazialisparese (Gesamt)[%)] (N=136) (N=21) (N=374) (N=45) <0,001
Keine Fazialisparese 107[78,7] | 10[47,6] | 286[76,5] 26[57,8]
Voriibergehende
Fazialisschwache (auBer 8[5.9] 3[14,3] 8[2,1] 1[2,2]
Mundast)
Vorubergehende 18[13,2] 7[33,3] | 77[20,6] 17[37,8]
Mundastschwache
Permanente partielle Parese 312.2] 1[4,8] 3[0,8] 0[0,0]
Permanente komplette Parese 0[0.0] 0[0,0] 0[0,0] 1[2,2]
Frey-Syndrom([%] 2[1,5] 0[0,0] 1[0,3] 0[0,0] 0,365
Speichelfistel[%] 2[1,5] 0[0,0] 11[3,0] 3[6,7] 0,267
Serom[%][%] 15[11,1] 3[15,0] 35[9,4] 3[6,7] 0,696
Hamatom[%] 6[4,4] 1[5,0] 5[1,3] 1[2,2] 0,173
Sonstige
Wundheilungsstorungen 10[7,4] 1[5,0] 22[5,9] 3[6,7] 0,931
(Infektion, Wunddehiszenz,
Narbenkeloid) [%0]
Sonstige Komplikationen
(Neuropathischer Schmerz, | 11[8.1] 2[10,0] 24[6,5] 4[8,9] 0,820
Schwellungen uvm.) [%]
Anzahl der  Komplikationen | (N=136) (N=21) (N=374) (N=45) 0,050
(Gesamt)[%]
0 71[52,2] 7[33,3] | 193[51,6] 14[31,1]
1 42[30,9] 7[33,3] 120[32,1] 25[55,6]
2 16[11,8] 6[28,6] 45[12,0] 5[11,1]
>3 7[5,1] 1[4,8] 16[4,3] 1[2,2]

Tabelle 39: Tumorlokalisation und postoperative Komplikationen

(Werte in runden Klammern: Anzahlen der untersuchten Falle, welche von der Gesamtzahl pro
Tumorlokalisation abweichen; *: xz-Test; [%]: Prozent innerhalb der Tumorlokalisation)

Auch bei dem Vergleich der Tumorlokalisation mit den aufgetretenen Komplikationen
sollten die p-Werte vorsichtig interpretiert werden, da sich die Gruppengréf3en stark
unterscheiden und viele Zellen mit niedrigen Fallzahlen existieren. Bis auf die Anzahl
der Komplikationen pro Fall und die Verteilung der Fazialisparesen sind keine
statistisch auffalligen p-Werte zu erkennen. Es traten statistisch auffallig haufiger
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Fazialisparesen auf, wenn der Tumor im lateralen Lappen des Oberpols oder im
Unterpol gewachsen ist (21,3% beziehungsweise 23,5%). Besonders prozentual
haufig traten Fazialisparesen nach Tumorentfernung aus dem tiefen Lappen des
Oberpols auf. Hierbei traten voribergehende Fazialisschwachen (14,3%), sehr
haufig Mundastschwéachen (33%) und eine permanente partielle Parese (4,3%) auf.
Bei einem lappenuberschreitenden Befall waren 57,8% der Falle beschwerdefrei.
37,8% hatten eine vorubergehende Mundastschwache, jeweils 2,2% hatten eine
vorubergehende Schwache eines anderen Fazialisastes oder eine permanente
komplette Parese. Bei der Anzahl der Komplikationen pro Fall unterscheiden sich
Tumore im tiefen Lappen des Oberpols oder mit lappentberschreitendem Befall
statistisch aufféallig von Tumoren mit einem anderen Befallsmuster. 33,3% der
Patienten mit einem Tumor im tiefen Lappen und 31,1% der Patienten mit einem
lappentberschreitenden Tumor blieben beschwerdefrei. Aus dem oberflachlichen
Lappen entnommene Tumore verursachten in 52,2% der Falle Komplikationen und
im  Unterpol operierte Tumore in 51,6%. 55,6% der Tumore mit
lappentberschreitendem Befall verursachten eine Komplikation, wahrend es bei den
Ubrigen Tumorlokalisationen in circa einem Drittel zu einer Komplikation pro Fall kam.
Zu zwei Komplikationen pro Fall kam es prozentual am h&ufigsten bei Tumoren im
tiefen Lappen des Oberpols (28,6%). Mehr als drei Komplikationen wurden
prozentual im lateralen Lappen des Oberpols nur unwesentlich 6fter (in 5,1% der

Falle) beobachtet als in den anderen Drisenanteilen.
4.4.2 Rezidive

Es wurden im Zeitraum von 2008 bis 2016 drei Rezidive von epithelialen Tumoren
beobachtet. Alle Rezidive stammen von Warthin-Tumoren ab (3/251=1,2% der
Warthin-Tumore, 3/585=0,5% aller benignen Tumore). Ein Patient stellte sich bereits
ein Jahr nach Primarbehandlung mit einem Rezidiv vor, wéahrend es bei den anderen
Patienten finf beziehungsweise sechs Jahre dauerte, bis es zu einem
Wiederauftreten des Tumors kam. Zwei der Primartumore wurden im Rahmen einer
kompletten lateralen Parotidektomie entnommen und einer der Tumore initial mit
einer partiellen Parotidektomie behandelt. Bei allen Tumoren wurde im
abschlieBenden histopathologischen Bericht angegeben, dass der Tumor ,in toto
entfernt worden ist“. Die Sekundarbehandlung bestand in einem Fall aus einer

totalen Parotidektomie mit Fazialiserhalt und in den anderen Fallen aus einer
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partiellen Parotidektomie. Auch hier hie3 es im abschlieBenden Befund des
Pathologen, dass der Tumor ,in toto entfernt worden ist“. Nach diesen Behandlungen

kam es zu keinen weiteren Rezidiven.

4.4.3 Nachbeobachtungszeitraum

Nachbeobachtungszeitraum (in Monaten)
Abschlussdiagnose Mittelwert Standardabweichung Minimum Maximum
Pleomorphes Adenom 5,8 13,8 0 100
Warthin-Tumor 7,2 16,3 0 89
Restliche epitheliale Tumore 3,6 12,8 0 75
Mesenchymale Tumore 3,9 7,3 0 29
Tumorahnliche Lasionen 5,2 12,9 0 91
Gesamt 6,1 14,5 0 100

Tabelle 40: Nachbeobachtungszeitraum der Tumore (in Monaten)

Die durchschnittliche Nachbeobachtungszeit flr gutartige Tumore der GIl. parotis
betrug 6,1 Monate bei einer Standardabweichung von 14,5 Monaten. Betrachtet man
die einzelnen Tumorentitaten, so ist durchschnittlich der kirzeste Zeitraum bei den
restlichen epithelialen Tumoren (Mittelwert: 3,6 Monate, Standardabweichung: 12,8
Monate) und der langste Nachbeobachtungszeitraum bei den Warthin-Tumoren

(Mittelwert: 7,2 Monate, Standardabweichung: 16,3 Monate) zu sehen.
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5 Diskussion

5.1 Allgemein

5.1.1 Verteilung der Patienten auf die jeweiligen Tumorentitaten

Diese retrospektive Studie umfasst 585 Patienten in einem Zeitraum von 9 Jahren,
was einer hoheren Studienpopulation als in anderen Single-center-Studien und
einem ausreichenden Beobachtungszeitraum entspricht. Hiervon waren 441 Falle
(75%) von einem gutartigen epithelialen Tumor, 26 Falle von einem mesenchymalen,
nicht-epithelialen Tumor (4,4%) und 118 Félle von einer tumorahnlichen Lasion
(20,2%) betroffen. Andere retrospektive Single-center-Studien mit nur unwesentlich
langerem Beobachtungszeitraum betrachteten sowohl gut- wie bosartige epitheliale
Tumore der GI. parotis. Maahs et al. kamen in einem Zeitraum von 12 Jahren auf
eine Gesamtzahl von 154 Patienten, hiervon waren 124 gutartige Tumore [124]. Lin
et al. schlossen insgesamt 271 Patienten in einem Zeitraum von 10 Jahren ein, von
denen 229 Patienten (85%) wegen eines gutartigen epithelialen Tumors und 9

Patienten wegen einer chronischen Entziindung operiert worden sind [100].

Die Haufigkeit von pleomorphem Adenom und Warthin-Tumor von
zusammengenommen 91,2% innerhalb der gutartigen epithelialen Tumore deckt sich
mit den Angaben in der Literatur, die die Inzidenz bei 79 bis 93% sieht [3, 4, 11].
Auffallend im untersuchten Patientenkollektiv ist jedoch, dass der Warthin-Tumor mit
42,9% am Gesamtkollektiv der haufigste Tumor ist und nicht das pleomorphe
Adenom (25,8%). Dies widerspricht vielen Literaturquellen, die den Anteil von
pleomorphem Adenom bei 62 bis 83% und den Anteil von Warthin-Tumoren bei 12
bis 33% fir alle gutartigen Tumore in der Gl. parotis sehen [3, 4, 7, 8]. Lediglich Lim
et al. konnte mit 37% eine ahnlich hohe Haufigkeit des Warthin-Tumors feststellen
[125]. Einige Autoren gehen davon aus, dass die Inzidenz des Warthin-Tumors oft
unterschétzt wird [2, 3]. Eine Ursache kénnte der Anteil an Rauchern (29,1%) und
Méannern (59,1%) in der Studienpopulation sein, welche tendenziell h&ufiger von
einem Warthin-Tumor betroffen sind [2, 37].

Der Anteil der restlichen epithelialen Tumore der Gl. parotis betragt fur die gutartigen
epithelialen Tumore 8,8% und fir das Gesamtkollektiv der gutartigen Tumore 6,7%.

Die Haufigkeit dieser Tumore an allen epithelialen Tumoren wird in der Literatur mit
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4,4 bis 7% und an allen benignen epithelialen Tumoren mit 10,6% angegeben [3, 4,
11]. Die Haufigkeitsangaben der einzelnen restlichen gutartigen epithelialen Tumore
schwanken stark in der Literatur, daher lassen sich hier keine allgemeingultigen
Zahlen nennen [2, 4, 8, 11]. Die beiden haufigsten Tumore in dieser Gruppe waren
das Basalzelladenom (4,8%= 21/441 der benignen epithelialen Tumore und 3,6%=
21/585 der gutartigen Tumore) und das Onkozytom (2,7% = 12/441 der benignen
epithelialen Tumore und 2,1% = 12/585 der gutartigen Tumore). In der Literatur
zéhlen sie aber mit 1-3% aller Speicheldriisentumore zu den seltenen Tumoren [40,
44]. Tian et al. konnten in einer grol3en chinesischen Population von 4743 Patienten
in 5,38% der Falle ein Basalzelladenom und in 0,48% der Falle ein Onkozytom
beobachten [11].

Die Zahl der mesenchymalen, nicht-epithelialen Tumore lag in dieser Studie bei 4,4%
der Patienten. Diese Zahlen treten auch in anderen Studien auf und werden mit 1,9-
5% angegeben [32, 126].

5.1.2 Alters-und Geschlechtsverteilung

Laut WHO liegt die Spitzeninzidenz der meisten gutartigen Tumore in der sechsten
bis siebenten Lebensdekade bei einem durchschnittlichen Erkrankungsalter von 46
Jahren. Die Spitzeninzidenz des allgemein haufigsten Speicheldrisentumors, des
pleomorphen Adenoms wird in der dritten und vierten Lebensdekade angegeben [2].
Die Angaben Uber das durchschnittliche Alter, an einem gutartigen Tumor zu
erkranken, variieren mit dem Anteil von pleomorphen Adenomen in den
Studienpopulationen. So beobachteten Tian et al. eine Spitzeninzidenz von
gutartigen Tumoren in einem Erkrankungsalter von 40-49 Jahren, mit einem Anteil
von 69% an pleomorphen Adenomen mit einem durchschnittlichen Patientenalter von
44,92 Jahren. Warthin-Tumore traten in 20% der Falle bei einem Durchschnittsalter
von 62,42 Jahren auf [11]. Bei Pinkston et al. wurde das durchschnittliche
Erkrankungsalter mit 55,2 Jahren beziffert. Die Anteile von pleomorphen Adenomen
und Warthin-Tumoren an allen Speicheldrisentumoren lagen respektive bei 55,2%
und 24,6%. Das durchschnittliche Erkrankungsalter fir pleomorphe Adenome (52,8
Jahre) lag hierbei im Vergleich zu Warthin-Tumoren (59,5 Jahre) und monomorphen
Adenomen (67,4 Jahre) signifikant niedriger (p<0,05). Bei Tian et al. kann im
Vergleich zu Pinkston et al. festgestellt werden, dass der hohere Anteil von
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pleomorphen Adenomen mit niedrigerem Erkrankungsalter zu einem durchschnittlich

niedriger angegebenen Erkrankungsalter fir gutartige Tumore fuhrt.

Im vorliegenden Patientengut kann ein durchschnittliches Erkrankungsalter fir
gutartige Tumore von 56,1 Jahren beobachtet werden, welches deutlich héher ist als
bei WHO oder Tian et al [11] und ein wenig hdher als bei Pinkston et al. [3]. Dies ist
einerseits dadurch zu erklaren, dass der Warthin-Tumor der haufigste Tumor in
dieser Studie ist. Andererseits ist in der Gruppe der ,restlichen epithelialen Tumore*
der Anteil von Tumorentitaten erhdht, bei denen ein Erkrankungshéhepunkt fur das
hohere Lebensalter bekannt ist. Fir das Basalzelladenom liegt dieser in der
siebenten Lebensdekade, fur das Onkozytom und das sebacetse Adenom in der
sechsten bis achten Lebensdekade [2, 40, 44]. Patienten mit einem Warthin-Tumor
oder einem der restlichen epithelialen Tumore sind in der Studie im Durchschnitt
Uber 10 Jahre éalter als Patienten mit einem pleomorphen Adenom oder einer
tumorahnlichen Lasion (respektive 61,2 Jahre und 64,7 Jahre vs. 51,2 Jahre und
50,7 Jahre).

Die meisten Literaturmitteilungen zeigen ein Uberwiegen des weiblichen Geschlechts
bei Erkrankungen mit gutartigen Tumoren der Speicheldrisen [2, 3, 8]. Dies kommt
vor allem durch den hohen Anteil von pleomorphen Adenomen zustande, die
bevorzugt bei Frauen auftreten [8, 9]. Nur im Patientenkollektiv von Tian et al. konnte
eine mannliche Pradominanz festgestellt werden (w:m = 1,06:1), die unter anderem
durch den hohen Mé&nneranteil (92%) beim zweith&ufigsten
Kopfspeicheldrisentumor, dem Warthin-Tumor, zu erklaren ist [11].

Ebenfalls lasst sich ein Uberwiegen des mannlichen Geschlechts bei allen gutartigen
Tumoren in dieser Studie aus &hnlichen Griunden erkennen. Der Warthin-Tumor ist
der haufigste Tumor mit einem Geschlechterverhéltnis von w:m = 1. 3,3. Mit
Ausnahme des pleomorphen Adenoms (w:m = 1,5:1) ist bei allen Ubrigen
Tumorentitaten ein ausgeglichenes Geschlechterverhaltnis festzustellen. Bei den
restlichen epithelialen Tumoren herrschen Tumorentitdten vor, welche eher einen
ausgeglichenen  Geschlechterbefall aufzeigen (Myoepitheliom, Onkozytom,
Lymphadenome) [50, 52, 53]. Basalzelladenome und Zystadenome betreffen
vorwiegend das weibliche Geschlecht [2, 4]. Unter tumorahnlichen Lasionen und

mesenchymalen Tumoren werden sehr heterogene Raumforderungen und Tumore
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zusammengefasst, die mit unterschiedlicher Haufigkeit mal das eine oder das andere
Geschlecht betreffen konnen [14, 32, 35].

5.2 Anamnese und praoperative Diagnhostik

5.2.1 Alkohol- und Nikotinkonsum

Insgesamt wurden die Risikofaktoren Rauchen und Alkohol nicht liickenlos bei den
Patienten erfragt. Es verbleibt eine recht hohe Dunkelziffer an Patienten (ein Funftel
der Falle = 20,3%), bei denen die Risikofaktoren entweder nicht erfragt oder nicht
dokumentiert wurden. Fir die Patienten bei denen Risikofaktoren erfragt wurden,
lasst sich feststellen, dass sich beim Vergleich mit dem Chi-Quadrat-Test von
Warthin-Tumoren gegentber den restlichen Tumorentitaten statistisch auffallige
Ergebnisse (p-Wert<0,001) ergaben, sodass als Rauchen ein Risikofaktor fur das
Entstehen von Warthin-Tumoren zu werten ist. Dieser Zusammenhang konnte in

anderen Studien auch bestétigt werden [65, 66].

Auf der anderen Seite konnte im Hinblick auf Alkoholkonsum und der Entstehung von
gutartigen Speicheldriisentumoren keine Relation erkannt werden. Der Vergleich der
Tumorentitaten untereinander mit dem Chi-Quadrat-Test ergab keine statistisch
auffalligen Unterschiede (p-Wert=0,388), sodass regelmafiger Alkoholkonsum fur
keine der Tumorentitaten als Risikofaktor in Betracht kommt. Dies deckt sich mit
einer Metaanalyse von Curtis et al. [110].

Als Schwache der Untersuchungen in Heilbronn ist zu sehen, dass keine exakten
Angaben Uber die Frequenz des Nikotin- oder Alkoholkonsums vorhanden sind. Dies
erklart sich vor allem durch die lickenhafte Dokumentation der Zeitraume des

Konsums im Erstvorstellungsbericht der Tumorpatienten.
5.2.2 Klinische Symptome

Raumforderungen in der Gl. parotis fallen in der Uberwiegenden Mehrzahl durch eine
Mischung von Symptomen auf. In der Literatur werden gutartige Tumore zumeist als
glatt begrenzte, gut verschiebliche und nicht schmerzhafte Raumforderungen
beschrieben, die Uber Monate bis Jahre wachsen kénnen. Maligne Tumore fallen
klassischerweise in der kérperlichen Untersuchung als nicht verschiebliche und

haufiger schmerzhafte Knoten mit Infiltration umgebender Strukturen auf. Als Folge
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des malignen Wachstums kdnnen sich eine periphere Fazialisparese und/oder

zervikale Lymphknotenmetstasen entwickeln [10, 15, 35, 73].

Etwa 75% der Patienten in dieser Studie geben 2 und mehr Symptome als Hinweis
auf eine Raumforderung in der Gl. parotis an. Das unspezifische Symptom einer
sichtbaren Schwellung als Hinweis auf eine Raumforderung wird am haufigsten
angegeben (in 93,2%). Druckgefiihl wird von den Patienten seltener geaul3ert
(14,2%). Eine Verschieblichkeit der Raumforderung als Hinweis fur nicht-invasives
Wachstum wurde haufig vom untersuchenden Arzt registriert (verschieblich: 62,9%,
nicht verschieblich:8,7%), jedoch liegt die Rate, bei denen keine Angabe Uber
Verschieblichkeit gemacht wurde, hoch (28,4%). Eine Randomisierung anhand
dieses Untersuchungsbefundes in eine eher gut- oder boésartig einzuschéatzende
Raumforderung konnte also bei mehr als einem Viertel der Patienten nicht erfolgen.

Schmerz wurde von 22,4% der Patienten geéulRert, ist jedoch fur benigne epitheliale
Tumore und mesenchymale Tumore eher ungewohnlich, wenn keine Superinfektion,
Infarzierung des Tumors oder eine metaplastische Variante des Warthin-Tumors
auftritt [2, 127, 128]. Ein Grund fur diesen hohen Anteil kann die Aufnahme von
tumorahnlichen Lasionen in die Analyse sein, zu denen unter anderem entzundliche

Tumore zahlen.

Eine Fazialisdysfunktion ist nur in Ausnahmefallen aufgetreten (1,2%). Bei 96,8% der
Patienten wurde eine regelrechte Fazialisfunktion registriert. Dies deckt sich mit der
Literatur, in der nur vereinzelt Falle mit einer Fazialisparese als Erstsymptom
beschrieben wurden, die entweder durch eine Superinfektion eines bestehenden
Tumors oder durch ein Einwachsen des Tumors in anatomische Engstellen, wie zum
Beispiel dem Foramen stylomastoideum, bedingt wurde [74, 76— 78]. Eine
Fazialisparese als Erstsymptom tritt bei malignen Tumoren wesentlich haufiger auf

uber alle low- und high-grade-Karzinome mit einer Rate von in etwa 25-50% [10].
5.2.3 Dauer klinischer Symptome

Die Beschwerdedauer praoperativ wurde von 89,9% der Patienten in einem Zeitraum
von Monaten bis Jahren angegeben. Dies lasst einen niedrigen Leidensdruck,
fehlende Malignitatskriterien und ein langsames Wachstum der Raumforderung

vermuten, welches typisch ist fur eine gutartige Raumforderung [10, 15, 35, 73].
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Warthin-Tumore und tumorahnliche Lasionen wurden zugiger operiert als die tGbrigen
gutartigen Raumforderungen. Uber die Ursachen dieser schnelleren Behandlung
lasst sich im Nachhinein nur spekulieren. Ein Faktor kdnnte ein relativ hoher Anteil
von schmerzenden Superinfektionen bei Warthin-Tumoren und von chronisch-
sklerosierenden Sialadenitiden bei den tumoréahnlichen Lasionen sein. In einigen
wenigen Fallen konnte auch der Verdacht auf eine Malignitat in der
Feinnadelpunktionszytologie oder in der klinischen Verdachtsdiagnose, der fast
ausschlief3lich in diesen beiden Gruppen geaul3ert worden ist, ausschlaggebend fur
einen schnelleren Operationstermin gewesen sein. Bei den tumorahnlichen Lasionen
war in 22,9% der Falle durch den praoperativ untersuchenden Arzt keine Dignitét
oder genauere Spezifizierung der Raumforderung zu bestimmen und es wurde der

Verdacht auf eine unklare Schwellung/Tumor angegeben.
5.2.4 Diagnostische Methoden

Das diagnostische Prozedere beim untersuchten Patientenkollektiv bestand zunachst
aus der Inspektion und Palpation der Drise im Rahmen der Erstvorstellung (in 95,2%
der Félle) an die sich standardmafRig eine Sonographie der Druse und der
Halsweichteile anschloss (in 87,7% der Falle). Die fehlenden Prozentwerte lassen
sich auf eine fehlende Dokumentation zurtickfihren. Bei 52% der Patienten wurde
zusatzlich noch eine Feinnadelpunktionszytologie durchgefiuhrt. Weitaus seltener
wurde eine Schnittbildgebung durchgefuhrt (MRT in 15,2% der Félle, CT in 3,9% der
Falle). Eine postoperative histopathologische Diagnostik wurde in allen Fallen
durchgefuhrt. Bei unklaren pathologischen Befunden wurde eine
Referenzuntersuchung im Speicheldrisenregister in Hamburg angefordert und

hierdurch die Spezifitat der Diagnose erhoht.

Die hier gefundenen Haufigkeiten des Einsatzes der diagnostischen Methoden
decken sich mit den Ergebnissen einer Umfrage an deutschen HNO-Kliniken aus
dem Jahr 2006. Hier wurde in 98% der Kliniken ein Ultraschall des Halses
durchgefiihrt. Computertomographie und MRT gehdren seltener in das diagnostische
Prozedere und werden in jeweils 14% und 28% der HNO-Kliniken benutzt. Fir 34%

der Kliniken ist die Feinnadelpunktion Teil der Standarddiagnostik [16].

Es lasst sich daher feststellen, dass am Klinikum Heilbronn, wie auch an den meisten

anderen deutschen Kliniken, der Ultraschall zum Goldstandard der bildgebenden
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Primardiagnostik bei gutartigen Tumoren der GI. parotis zahlt. Zusammen mit der
Inspektion und Palpation von Druse und Halsweichteilen sowie FNPZ ist die
Sonographie ausreichend zur Therapieplanung [129]. Computertomographie und
MRT haben einen weit geringeren Stellenwert. Die diagnostische Wertigkeit dieser
Verfahren ist laut der Autoren der Umfrage umstritten, da sie keine héhere Spezifitat
und Sensitivitdt als die Sonographie besitzen und eine sichere Zuordnung des
Tumors zu Innen- oder Auf3enlappen auch hiermit nicht gewahrleistet ist [16].
Higashino et al. konnten jedoch mit Hilfe des Ultraschalls anhand der Bestimmung
der ,minimum fascia-tumor distance (MFTD) signifikante Unterschiede zwischen
oberflachlichen und tiefen Tumoren sowie Tumoren des Unterpols und der tiefen
Tumore feststellen. Ein Tumor, bei dem die MFTD > 3mm gemessen wird, gehoért mit
hoher Wahrscheinlichkeit dem tiefen Lappen an [130]. Fur Raumforderungen des
tiefen Lappens der GI. Parotis und der kleinen Speicheldriisen des Mundraums und
des Rachens sind MRT und CT die Diagnostikverfahren der ersten Wahl, da der
Ultraschall hierfur nicht tief genug auflost oder die Strukturen mit dem Schallkopf

nicht zu erreichen sind [131].

Die Feinnadelpunktionszytologie (FNPZ) gehort bei einigen Autoren zur
praoperativen Standarddiagnostik, da sie eine hohe diagnostische Sensitivitat und
Spezifitat bei geringen Kosten besitzt [17, 131, 132]. In knapp Uber der Halfte der
Falle des Heilbronner Patientenkollektivs wurde eine FNPZ durchgefuhrt, und bei
circa einem Dirittel der deutschen Kliniken wird sie regelhaft angewendet [16].
Griunde hierfir kénnten einerseits die unzureichende Zuverlassigkeit der Diagnostik
an kleineren Kliniken sein oder die Notwendigkeit der Durchfiihrung durch einen mit
Speicheldriisentumoren erfahrenen Zytopathologen, der meist nur an gréf3eren
Zentren vorhanden ist [14, 16]. In Heilbronn wurden die Proben in den allermeisten
Fallen zur Beurteilung an einen niedergelassenen, mit der Speicheldriisenpathologie
erfahrenen Zytopathologen geschickt. Es war bei 26,3% derjenigen Patienten, bei
denen eine Feinnadelpunktion erfolgte (80 von 304 Patienten), keine Auswertung
maoglich, da das Zellmaterial ungentigend war. In der retrospektiven Analyse von
Zbaren et al. am Universitatsspital Bern mit einer Gesamtzahl von 228 Patienten, bei
denen eine préaoperative FNPZ durchgefihrt wurde, konnte in 5,7% der Falle keine
Aussage Uber das Probenmaterial gemacht werden (nondiagnostic smears) [17].
Laut Stanley et al. gelingt eine Verbesserung der Resultate der FNPZ durch

sorgfaltige Vorbereitung und bestmogliche Technik. Hierzu gehort die Wahl der
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richtigen Technik und GroRe der Nadel bei der Punktion. Die besten Resultate
wurden beobachtet, wenn die Person, welche die Punktion durchfuhrte, auch mit der
pathohistologischen Probenaufbereitung vertraut war [133]. Eine Verringerung der
Rate an nicht aussagekraftigen FNPZ kann auch durch die sofortige Beurteilung
durch einen Zytopathologen und erneute Punktion bei unzureichendem Material

erreicht werden [134]

Ein Grund fir die Ausschussquote von einem Viertel der Proben aus dem
Heilbronner Patientenkollektiv kann die mangelnde Qualitat der Probenentnahme wie
Platzierung der Nadel auRerhalb des Zielbereiches der Probenentnahme oder
Punktion von Nekrosen, Hamorrhagien oder Zysten innerhalb des Tumors, sein [17].
Wenn die Feinnadelpunktionen fachgerecht erfolgten, besal3en die Ergebnisse
dieser Feinnadelpunktionen einen hohen richtig-positiven Vorhersagewert fur
gutartige Tumore (97,8%). Der falsch-negative Vorhersagewert liegt bei 2,2% (vgl.
Kapitel 4.5.2.5.). Jedoch wurden keine bo6sartigen Tumore in diese Studie
miteingeschlossen, sodass keine Vorhersagewerte flr bdsartige Tumore erhoben
werden koénnen. Eine korrekte Zuordnung zu einem gutartigen oder bdsartigen
Tumor gelingt laut Literatur in 81-98%, eine spezifische Diagnose der Tumorentitaten
in 60-75% [2, 17, 135 — 137].

5.2.5 Validitat der praoperativen Diagnostik

In der hier vorliegenden Analyse konnte bei 14% der Patienten trotz weitreichender
Diagnostik praoperativ keine Zuordnung beziglich Dignitat oder Tumorart erfolgen,
sodass der Verdacht auf eine ,Unklare Schwellung/Tumor” dokumentiert wurde. Bei
1,4% wurde vor der Operation ,falschlicherweise“ ein maligner Tumor angenommen,
was sich in der histopathologischen Enddiagnose nicht bestatigte. Praoperativ
besteht also nicht nur in Ausnahmefallen Unschlissigkeit Gber eine Dignitat der
Raumforderung. Besonders oft kam dies bei Warthin-Tumoren (in 15,1% der Falle),
mesenchymalen Tumoren (in 23% der Falle) und bei den tumor&ahnlichen L&asionen
vor. Einige dieser Fallstricke in der Diagnose (,pitfalls“; benigne Raumforderungen,
die klinisch zunachst als maligne eingeschatzt werden) kénnen zum Beispiel
nekrotisierende Sialometaplasien, metaplastische Warthin-Tumore oder eine
sklerosierende polyzystische Sialadenopathie darstellen, die falschlicherweise als
Plattenepithelkarzinome, Mukoepidermoidkarzinome oder ahnliche maligne Tumore
interpretiert werden [120]. Da die klinische Diagnose, die FNPZ und auch die
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intraoperative Schnellschnittdiagnositk nicht eindeutig sind, muss die chirurgische
Tumorentfernung schonend und fazialiserhaltend erfolgen und das endgultige
Ergebnis abgewartet werden.

Der Rest der Tumore wurde richtigerweise schon praoperativ als gutartig erkannt
(84,5%). Vor allem im Hinblick auf benigne epitheliale Speicheldriisentumore und
benigne mesenchymale Tumore besteht eine hohe Ubereinstimmung zwischen den
Verdachtsdiagnosen des Klinikers und den  Abschlussdiagnosen des
Histopathologen, die sich durch einen hohen Kappa-Wert von 0,807 ausdrickt (vgl.
Kap. 4.2.5.2). Die Hohe des Cohens-Kappa-Wertes ist jedoch abhéngig von der
Anzahl der untersuchten Kategorien. Er fallt in der Regel hdher aus, je weniger
Kategorien eingeschlossen werden. In dieser Studie wurden 2 Kategorien (klinische
Verdachtsdiagnose vs. Abschlussdiagnose) verglichen und der Kappa-Wert fallt
somit tendenziell hoch aus. Ein Vergleich mit anderen Studien ist zudem schwierig,

wenn sich die Pravalenzen unterscheiden [138].

Bei der Einschatzung des  Kilinikers, ob es sich um  eine
mesenchymale/tumorahnliche Raumforderung oder um einen benignen epithelialen
Tumor handelt, ist die Angabe von Schmerz entscheidend. Die Chance fir einen
Verdacht auf eine mesenchymale/tumordhnliche Raumforderung ist Dbei
Schmerzangabe 3,6-mal erhdht gegentber der Chance fur einen Verdacht auf einen
benignen epithelialen Tumor. Die anderen ausgewdhlten Symptome, wie
Druckgefuhl oder Verschieblichkeit des Tumors, spielen keine Rolle bei der
Unterscheidung der Tumorentitaten.

Entscheidend fur die Therapieplanung ist die Feststellung des Tumorausmal3es und
folglich die praoperative Tumorgro3enbestimmung mit bildgebenden Verfahren.
Hierfir wurde die Reliabilitdt der Tumorgré3enbestimmung in Sonographie, MRT und
CT mit der TumorgroRenmessung des Histopathologen in der Abschlussdiagnose
verglichen. Hilfreich ist hierbei die Auswertung mit dem Intraklassen-
korrelationskoeffizient (ICC) und dem Bland-Altman-Plot [116, 121, 139]. Sowohl der
ICC als auch der Bland-Altman-Plot sind bei der Beurteilung der Reliabilitdt abh&ngig
von der Einschétzung des Untersuchers, da im Gegensatz zum Kappa-Koeffizienten
allgemeingultige Werte fehlen [116, 122, 138, 140, 141].
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Der ICC zeigt, dass die Ubereinstimmung der Messungen des maximalen
Tumordurchmessers zwischen den Untersuchungen mit bildgebenden Verfahren und
dem Histopathologen hoch ist. Als genaueste Messmethode mit den héchsten ICC-
Werten fallt hier die Computertomographie auf (einzelne Werte: 0,848,
durchschnittliche Werte: 0,918), gefolgt von der Magnetresonanztomographie
(einzelne Werte: 0,774, durchschnittliche Werte: 0,873). Die Sonographie ist weniger
verlasslich  bei der TumorgroRenbestimmung (einzelne Werte: 0,724,
durchschnittliche Werte: 0,840), die Unterschiede zu den anderen Messverfahren in
der Bildgebung sind jedoch gering und klinisch nicht relevant. Die Signifikanz der
ICC-Werte, angegeben durch die Spannweite der Konfidenzintervalle, nimmt von der
Sonographie bis zur Computertomographie ab (Einzelne Mal3e: 0,088(Sonographie)
< 0,189 (MRT) < 0,294 (CT); Durchschnittliche Maf3e: 0,060 (Sonographie) < 0,123
(MRT) < 0,185 (CT)). Die Sonographie weist die engsten Spannweiten der 95%-
Konfidenzintervalle auf. Ihre Messwerte haben somit die héchste Signifikanz der hier
betrachteten Bildgebungen. Dies korreliert auch mit der Fallzahl, die bei der
Sonographie am héchsten (459 Patienten), bei der Magnetresonanztomographie am
zweithdchsten (70 Patienten) und bei der Computertomographie am niedrigsten ist
(20 Patienten).

Der Bland-Altman-Plot lasst erkennen, dass die Untersucher der Bildgebungen
durchschnittlich kleinere Werte bei der Tumorgrol3enbestimmung messen, als der
Histopathologe, da die Mittelwerte der Messwertdifferenzen (MEAN) stets negativ
ausfallen. Die Computertomographie weist die geringste Schwankungsbreite aller
Messverfahren auf [20,82mm vs. 29,04mm (Sonographie) und 27,40mm (MRT)],
jedoch weichen im Mittel die Werte am stérksten von denen des Histopathologen ab
[-2,30mm vs. -0,65mm (Sonographie) und -0,59mm (MRT)]. Die hohen
Schwankungsbreiten von bis zu 29 mm und 95%-Grenzwerte von bis zu 15,5 mm
(Sonographie) abweichend vom Mittelwert sprechen fir eine erhebliche
Ungenauigkeit der Messmethoden, haben aber klinisch keine Relevanz. In der
Bildgebung und in der Histopathologie wurden alle Werte stets von Hand bestimmt
und unterliegen somit einer starken Untersucherabhangigkeit und Schwankung.
Direkte Vergleiche mit Untersuchungen anderer Kliniken sind daher auch nicht

maoglich.
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Es lasst sich feststellen, dass die Sonographie hinsichtlich der Reliabilitat der
TumorgréRenbestimmung bei gutartigen Tumoren ebenblrtig ist zu den teuren und
zeitintensiveren Schnittbildverfahren CT und MRT. Hochauflosende Sonographie und
MRT eignen sich gleichermal3en flir den Nachweis von Lasionen und ermdglichen
die Diagnose einer lokalen Invasion. Bei einer erheblichen Uberlappung der
morphologischen Merkmale zwischen den verschiedenen
Speicheldrisenpathologien, benignen wie malignen, sind sie jedoch der FNPZ

bezuglich des histologischen Vorhersagewertes unterlegen [80, 142].
5.2.6 Tumorlokalisation

Die Angabe Uber die Lage des Tumors innerhalb der zu operierenden Drise und
weitere Tumorherde auf derselben Seite sowie der gegenuberliegenden Seite ist

unerlasslich fur die Planung der Operation und das postoperative Prozedere.

Bis heute existieren keine einheitlich gultigen Vorgaben daruber, wie die Lage des
Tumors innerhalb der GI. parotis bezuglich Ober- oder Unterpol angegeben werden
soll. Lediglich die Einteilung in mediales und laterales Blatt der Driise wird durch die
Lage des Fazialisfachers einheitlich definiert. Im Jahr 2014 ziehen Ichihara et al. die
Grenze zwischen Ober- und Unterpol anhand der Lage des R. marginalis
mandibulae. Alle kranial dieses Fazialisastes werden als ,superficial tumor‘(wenn
lateral des N. fazialis gelegen) oder ,deep tumor® (wenn medial des N. fazialis
gelegen) bezeichnet. Jeder kaudal vom R. marginalis mandibulae gewachsene
Tumor wird ,lower pole tumor® genannt und je nach Lage zum Fazialisfacher weiter in
,superficial type“ (lateral) oder ,deep type“ (medial) eingeteilt [143]. Im Jahr 2010
ziehen Quer et al. die Grenze fur Tumorresektionen auf einer imagindren Linie
zwischen Fazialisbifurkation der Hauptaste (R. temporofazialis und R. cervicofazialis)
und Ductus salivatorius. Alle Tumorentfernungen kranial dieser Linie werden als
,superior® alle kaudal dieser Linie als ,inferior” bezeichnet und der Fazialisfacher als
Landmarke zwischen medial (,deep®) und lateral (,lateral*) gelegenen Tumoren
genommen. Die Drise wird hiermit in funf Level unterteilt: | (,lateral superior®), Il
(.lateral inferior®), lll (,deep superior®), IV (,deep inferior), V (,accessory“:. wenn
akzessorisches Parotisgewebe betroffen ist) [92]. Diese Klassifikation wurde 2016
mit kleineren Abanderungen von der European Salivary Gland Society (ESGS)
Ubernommen, um den Vorschlag fir eine einheitliche Klassifikation von

Parotidektomien entwerfen zu kénnen. Die Bezeichnung der Level Ill und IV wurde
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fur eine logischere Verknlpfung der kaudalen Drusenanteile angepasst (lll: “deep

inferior, 1V: ,deep superior®) [27].

An der HNO-KIinik in Heiloronn wurde die Einteilung in Ober- und Unterpol als
Lagebezeichnung nicht konsequent in den klinischen Berichten verwendet. Es
wurden verschiedene klinisch-anatomische Landmarken fir die Lagebezeichnung
benutzt. Einteilungen, wie ,praaurikular® oder ,kraniale Parotis“ wurden dem Oberpol
zugeordnet. Begriffe, wie ,Kieferwinkel® oder ,Parotisschwanz® wurden in den
Unterpol eingeordnet, ohne zwischen medial oder lateral gelegenen Tumoren zu
unterscheiden. Eine Einteilung in medial oder lateral gelegene Tumore des Oberpols
wurde wie in den vorhergegangenen Studien anhand des Fazialisfachers
vorgenommen. Grol3e, sich Uber mehrere Lappen erstreckende Tumore wurden in
eine eigene Kategorie aufgenommen. Die h&ufigste Lokalisation fur das Entstehen
eines Tumorgeschehens war der Unterpol (64,4% der Tumore), gefolgt vom
oberflachlichen Lappen des Oberpols (23,4% der Tumore). Seltener war ein
Wachstum im tiefen Lappen des Oberpols (3,9% der Falle) oder ein
lappentberschreitender Befall (7,9% der Falle) zu beobachten. Ichihara et al.
berichten bei insgesamt 426 gutartigen Tumoren Uber eine Verteilung des
Tumorbefalls getrennt nach der Lokalisation. Es kommen 51,5% der Tumore im
oberflachlichen Lappen des Oberpols, 32% im Unterpol und 16,5% der Tumore im
tiefen Lappen des Oberpols vor [143]. Quer et al. berichten Uber die
ResektionsausmalRe nach Parotidektomie anhand der Level, geben aber keine
Auskunft tGber den Wachstumsort der Tumore innerhalb der Gl. parotis. Insgesamt
wurden 44 Parotidektomien auf diese Weise klassifiziert. 53% der Parotidektomien
betrafen nur den Unterpol (47% das Level Il, 6% den kompletten Unterpol), in 2% der
Falle wurde ausschlie3lich eine Parotidektomie des lateralen Oberpols (Level 1)
durchgefihrt. In 43% erfolgte eine komplette laterale Parotidektomie oder subtotale
Parotidektomie des tiefen Oberpols oder Unterpols (Level 1+Il: 33%, Level I+lI+lll:
2%; Level 1+11+1V: 4%) [92]. Die genaue Angabe der Tumorlokalisation wurde bei den
hier genannten Studien nicht préoperativ gemacht. Dies hat insbesondere mit der
Schwierigkeit zu tun den Verlauf des N. fazialis direkt mit bildgebenden Verfahren
nachvollziehen zu konnen. Er kann nur indirekt Gber den Verlauf der V.
retromandibularis bestimmt werden [10]. Nach Higashino et al. ist es unter
Umstanden aber auch schon préaoperativ méglich den Wachstumsort zu bestimmen

mit der Ultraschalltechnik, welche die Bestimmung der ,minimum-fascia-tumor-
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difference“ (MFTD; siehe Kap. 5.2.4.) beinhaltet, und anschlieend die Ergebnisse
durch das System von Quer et al. zu klassifizieren [27, 92, 130].

Allgemein ist eine hohe Pravalenz von pleomorphen Adenomen und insbhesondere
Warthin-Tumoren im Unterpol bekannt [2, 67, 143]. In der hier vorliegenden Analyse
war mit 73,7% der Unterpol als Wachstumsort fur Warthin-Tumore am hdéchsten.
Auch die anderen gutartigen Tumore kamen hier doppelt so haufig vor wie im

lateralen Lappen des Oberpols.

Es wurden bei 21,1% der Warthin-Tumore multiple Tumorherde in der operierten
Drise beobachtet. Dieser Wert liegt leicht Uber dem in der Literatur angegebenen
maximalen Wert, der bei 12-20% der Warthin-Tumore liegt. Auch war der Anteil von
beidseitig vorkommenden Warthin-Tumoren mit 14.7% leicht hdher als in der
internationalen Literatur angegeben [2, 123, 124]. Multifokalitdt und Bilateralitat des
Warthin-Tumors werden vor allem bei starken Rauchern beobachtet [123].

5.2.7 Auswirkung ausgewahlter praoperativer Kriterien auf die

Operationsmethode

Die Entscheidung, welche Operation fur die Behandlung des Tumorleidens des
Patienten infrage kommt, erfolgt in der Regel préoperativ. Der behandelnde Arzt
verschafft sich durch die Symptome des Patienten, den Wachstumszeitraum und die
apparative Diagnostik einen Uberblick tber das Krankheitsbild und stellt eine
Verdachtsdiagnose. Anhand dieser Kriterien kann die Behandlung und somit das
operative Ausmald geplant werden. Laut Larian et al. spielen 5 Faktoren eine
wichtige Rolle bei der Entscheidung welche chirurgische Technik verwendet wird.
Dies sind die Histologie, GroRR3e, Beweglichkeit und Lage des Tumors innerhalb der

Drise und die Expertise des Chirurgen [144].

Es konnte festgestellt werden, dass die Chance auf einen Eingriff im Sinne einer
konventionellen Chirurgie um 2,5 erhoht ist, wenn die Verdachtsdiagnose ,benigner
epithelialer Tumor® lautet und nicht ,tumorahnliche/mesenchymale Raumforderung®.
Tumore mit dieser Verdachtsdiagnose wurden somit wahrscheinlicher mit einer
kompletten lateralen, subtotalen oder totalen Parotidektomie behandelt. Die tbrigen
der hier untersuchten Kriterien, wie die Angabe von praoperativem Schmerz,
Druckgefuhl, Verschieblichkeit und Durchmesser des Tumors oder das Geschlecht

und Alter der Patienten, spielten keinerlei Rolle.
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5.3 Therapie

Nach wie vor stellt die operative Therapie bei primaren gutartigen Tumoren der
Speicheldriisen die einzig kurative Méglichkeit dar [15]. Oft genlgt bei den benignen
Tumoren die partielle Resektion des betroffenen Drisenabschnittes. Im Falle der
Malignome muss zusatzlich erwogen werden, ob das komplette Driisengewebe,
Anteile des N. fazialis oder Halslymphknoten entfernt werden mussen [35]. Gutartige
Tumore bereiten praoperativ im Vergleich zu den bdsartigen Tumoren nur sehr
selten ernstzunehmende gesundheitliche Einschrdnkungen. Daher kann alternativ
auch mit einer ,wait-and-control“-Strategie verfahren werden, bei der regelmallige
Verlaufskontrollen erfolgen [129]. Es verbleibt jedoch eine Unsicherheit bezlglich der
tatsachlichen Dignitat. Durch das stetige Tumorwachstum wird die Resektion zudem
schwieriger und die Komplikationsrate steigt. Abseits von spezialisierten Zentren, an
denen eine genauere préaoperative Diagnostik gegeben ist (z.B. durch Identifizierung
einer Lasion durch FNPZ), sollte stets eine chirurgische Therapie erfolgen. Das
Risiko einen malignen Tumor zu Ubersehen, ist stets als héher zu bewerten, als das
Risiko einer Operation. In erfahrenen Zentren mit sicherer praoperativer Diagnostik,
kann im Falle des Warthin-Tumors ein konservatives Management angewendet
werden, da hier eine niedrige maligne Transformationsrate zu beobachten ist [67, 70,
129].

Uber das AusmalR der Gewebeentfernung und tiber die optimale operative Technik
zur Resektion des Tumors wird in der Literatur kontrovers diskutiert. Die alleinige
Enukleation von benignen Tumoren wird heutzutage als Kunstfehler betrachtet, da
gehauft Rezidive vom pleomorphen Adenom nach Verletzung der Kapsel auftraten
und Malignome innerhalb von gutartigen Tumoren nicht ausgeschlossen werden
kénnen [5, 15, 35]. Es besteht die Hoffnung durch andere minimalinvasive Verfahren,
wie der extrakapsuldren Dissektion und der partiellen Parotidektomie, die
postoperative Komorbiditat zu reduzieren, indem weniger gesundes Gewebe bei der
Tumorentfernung geopfert und der N. fazialis weitestgehend geschont wird. Die
Befurchtung vieler Gegner dieser Verfahren ist der Anstieg der Rezidive des
pleomorphen Adenoms, verbunden mit den operationstechnischen Schwierigkeiten
einer Rezidivoperation, die den Erhalt des N. fazialis unméglich machen kénnen,

ahnlich wie dies bereits bei der nun obsoleten Tumorenukleation geschehen ist [14].
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Die extrakapsulare Dissektion hat sich in etlichen Studien als Gberlegene Alternative
zum bisherigen operativen Goldstandard, der kompletten lateralen Parotidektomie
herausgestellt. Xie et al. konnten diese Technik vor allem fir Tumore empfehlen, die
klein (<4cm Durchmesser), verschieblich, nicht mit dem N. fazialis verwachsen und
im lateralen Lappen lokalisiert sind. Jedoch sollte diese Operation stets von einem
erfahrenen Operateur durchgefihrt werden, der im Falle einer intraoperativ
festgestellten Verwachsung mit dem N. fazialis auf eine konventionelle laterale
Parotidektomie umsteigen kann [23]. Laut Foresta et al. und Mantsopoulos et al.
seien bei dieser Therapie seltener Rezidive des pleomorphen Adenoms, permanente
Fazialisparesen und das Frey-Syndrom aufgetreten [22]. Albergotti et al. sahen eine
ausgeglichene Rezidivrate und Haufigkeit von permanenten Fazialisparesen bei
lateraler Parotidektomie und extrakapsularer Dissektion, jedoch ebenfalls weniger
Falle von Frey-Syndrom und weniger vortibergehende Fazialisparesen nach

extrakapsularer Dissektion [21].

Alternativ zur extrakapsularen Dissektion wird auch die partielle Parotidektomie von
einigen Autoren empfohlen. Roh et al. beobachteten ein kosmetisch und nerval-
sensorisch besseres Ergebnis, sowie eine bessere Speicheldriisenfunktion nach
partieller Parotidektomie gegentber der kompletten lateralen Parotidektomie oder
totalen Parotidektomie [20]. Beim direkten Vergleich von extrakapsularer Dissektion
und partieller Parotidektomie stellten Witt, Rejto et al. fest, dass nach extrakapsularer
Dissektion haufiger Rezidive des pleomorphen Adenoms und permanente
Fazialisparesen zu beobachten sind, jedoch transiente Fazialisparesen seltener
auftreten [145]. Zbaren et al. sehen daher in der partiellen Parotidektomie einen
guten Kompromiss zwischen extrakapsularer Dissektion und kompletter lateraler
Parotidektomie, da es auch fur weniger erfahrene Chirurgen eine sichere Prozedur
darstellt mit weniger Rezidiven als bei der extrakapsularer Dissektion und mit
weniger zu erwartenden postoperativen Komplikationen als bei der kompletten
lateralen Parotidektomie [19]. Die zuvor genannten Metaanalysen von Albergotti et
al., Foresta et al. und Xie et al. sehen dahingegen die extrakapsulare Dissektion den
Parotidektomien gegeniber stets als Uberlegen an [21 — 23]. Die Autoren machen
aber keinen Unterschied zwischen den einzelnen Parotidektomien, bei denen die
partielle laterale Parotidektomie vom Umfang der Gewebeentfernung mit der
extrakapsularen Dissektion zu vergleichen ist. Sie setzen die partielle Parotidektomie

gleich mit Verfahren bei denen der Fazialisfacher komplett dargestellt wird und das
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Risiko einer Operation durch multilokulére, rezidivierte oder medial des N. fazialis

gelegene Tumore erhoht ist.

Fur alle hier genannten operativen Standardverfahren lasst sich nach Durchschau
der Literatur festhalten, dass ein deutlicher Trend in der Bevorzugung
minimalinvasiver Verfahren bei der Behandlung von gutartigen Tumoren der Gl.
parotis erkennbar ist. Die Entscheidung welches Verfahren zu bevorzugen ist, hangt
mafgeblich von der Lage des Tumors innerhalb der Driise, der Grol3e und der
Pathologie des Tumors ab. Die verschiedenen Techniken sind also nicht als
miteinander konkurrierende sondern als sich erganzende Therapieverfahren zu
verstehen [129]. Eine extrakapsulare Dissektion ist bei kleinen, solitaren,
verschieblichen, nicht mit dem Fazialisnerven verwachsenen und im lateralen
Lappen gelegenen Tumoren zu bevorzugen [21 — 23]. Ist der Tumor mit dem N.
fazialis verwachsen oder liegt diesem unmittelbar an, sollte mit einer Parotidektomie,
das heif3t Aufsuchen des Fazialisstammes und Verfolgung bis zum Tumor, weiter
verfahren werden [23]. Ist davon auszugehen, dass die Tumormasse medial des N.
fazialis, das heif3t im tiefen Lappen, wéachst oder sehr grol3 beziehungsweise mit
multiplen Herden auftritt (im Sinne eines Befalls des tiefen und/oder lateralen
Lappens), ist eine Eskalation der Therapie bis hin zu einer subtotalen oder totalen

Parotidektomie mit Versuch des Fazialiserhaltes gerechtfertigt [5, 14].

Auch maligne Tumore kénnen mittlerweile durch ein selektives Vorgehen, welches
partielle und komplette laterale Parotidektomien einschliel3t, therapiert werden.
Dieses Vorgehen hat beziglich rezidivfreiem Uberleben und Gesamtiiberleben eine
ausreichende Radikalitat bestatigt, sodass subtotale oder totale Parotidektomien

nicht zwingend auf Malignome angewendet werden missen [146].

Bei dem in der hiesigen Studie betrachteten Patientenkollektiv wurden bevorzugt die
beiden Operationstechniken partielle Parotidektomie (in 55% der Félle) und
komplette laterale Parotidektomie (in 34,5% der Falle) durchgefiihrt. Andere spezielle
Operationstechniken wie die extrakapsulare Dissektion, subtotale Parotidektomie
und totale Parotidektomie, wurden nur selten angewendet, respektive in 1,5%, 4,8%
und 0,9% der Falle. Die minimalinvasive, funktionelle Chirurgie (extrakapsulare
Dissektion und partielle Parotidektomie) wurde Uber die Jahre zusehends haufiger
verwendet und loste ab dem Jahr 2011 die konventionell chirurgischen Techniken

(komplette laterale, subtotale und totale Parotidektomie) ab. Dies ist vor allem durch
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die Zunahme von partiellen Parotidektomien zu erklaren. Insgesamt nimmt die
H&aufigkeit der Operationen seit 2008 zu. Ursachlich fur den allgemeinen Anstieg der
Operationszahlen konnte auch die verringerte Operationsdauer und wachsende
Sicherheit in der Durchfiihrung von funktionellen Operationen durch hocherfahrene
Operateure spielen [20, 99, 144]. Uberdies kénnen auch kleinere Tumore ohne das
Opfer, grofRe Drisenteile entfernen zu missen, entnommen werden, sodass die
Bereitschaft fir den operativen Eingriff erhoht ist. Ubereinstimmend mit der
internationalen Literatur nehmen minimalinvasive Verfahren bei der Behandlung von
gutartigen Tumoren auch in der HNO-KIlinik Heilbronn eine zusehends bedeutendere
Rolle ein [18, 19].

Geschlecht und Alter sowie Grol3e, Anzahl und Art der entnommenen Tumore
unterscheiden sich nicht statistisch auffallig zwischen funktionellen und
konventionellen chirurgischen Verfahren. Beziglich der Voraussetzungen der
Patienten und der Tumore besteht somit kein Unterschied zwischen den operativen
Techniken. Jedoch liegen die Tumore bei den konventionellen Verfahren ungunstiger
innerhalb der Driise verteilt. Hier gibt es mehr Tumore im tiefen Lappen des
Oberpols und haufiger einen lappeniuberschreitenden Befall, wodurch das Risiko den
N. fazialis zu verletzen erhéht ist und tendenziell mehr funktionelles Gewebe entfernt
werden muss. Mithilfe der funktionellen chirurgischen Verfahren wurden prozentual
wesentlich mehr Tumore im Unterpol operiert (75,2%). Fur den Unterpol ist bekannt,
dass das Risiko einer Fazialisnervenverletzung durch den hier hohen Anteil an
Speicheldriisengewebe besonders niedrig ist [144]. Beide Verfahren besitzen eine
ahnlich hohe Rate an RO-Resektionen (Funktionelle Chirurgie: 94,5%; konventionelle

Chirurgie: 91,3%) und versprechen somit eine geringe Quote an Rezidiven.
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5.4 Postoperativer Verlauf

Ausschlaggebend fir eine erfolgreiche operative Therapie eines gutartigen Tumors
ist neben der vollstandigen Tumorentfernung eine niedrige Rate an Komplikationen,
insbesondere der schwerwiegenden wund dauerhaften Komplikationen wie
Fazialisparese und Frey-Syndrom. Zudem ist eine dauerhafte Rezidivfreiheit
anzustreben, da bei rezidivierten Tumoren das Risiko einer malignen Entartung
erhoht ist und sich Re-Operationen stets als komplexer gestalten und mit einem
erhdhten Operationsrisiko einhergehen [36]. Der Nachbeobachtungszeitraum sollte
sinnvoll gewahlt werden, um mdoglichen Rezidiven vorzubeugen und um
schwerwiegende Komplikationen wie Speichelfistel, Frey-Syndrom oder dauerhafte

Fazialisparese zu erkennen und angemessen behandeln zu kénnen.
5.4.1 Postoperative Komplikationen

In dieser Studie wurden unspezifische postoperative Komplikationen wie Serome,
Hamatome, Wundheilungsstérungen und sonstige Komplikationen (wie zum Beispiel
neuropathischer Schmerz) erfasst. Dartiber hinaus wurden Haufigkeiten der fir die
Parotischirurgie spezifischen Komplikationen wie eine Hypasthesie im Bereich der
Wange (Versorgungsgebiet des N. auricularis magnus), Speichelfisteln, Frey-

Syndrom, sowie transiente und permanente Fazialisparesen ausgearbeitet.

Die Fazialisparese ist neben der Rezidivrate die wichtigste spezifische Komplikation
an der der Erfolg einer Operationsmethode gemessen wird. Dabei muss zwischen
transienten und permanenten und zusatzlich zwischen partiellen und kompletten
Fazialisparesen unterschieden werden. Transiente Fazialisparesen sollten laut
Laccourreye et al. nach 18 Monaten zuriickgebildet sein [103]. Die Rate an
transienten Fazialisparesen ist einerseits abhangig von der Tumorgrof3e und der
Lage des Tumors innerhalb der Drise. Tumore im tiefen Lappen Uuber 4cm
Durchmesser gehen prozentual haufiger mit Fazialisparesen einher. Andererseits ist
die Rate nach Revisions-Operationen und zuriickliegenden Infektionen signifikant
erhoht [100]. Die Rate an transienten Fazialisparesen wird in der Literatur mit 10%
bis 25% angegeben, die Rate an permanenten Fazialisparesen reicht von unter 1%
bis 6% der Falle [10, 21, 22, 97, 99 -101, 145]. Guntinas-Lichius et al.
unterscheiden zuséatzlich zwischen partieller und kompletter Fazialisparese. Hierbei

erlitten von 295 Patienten 24% eine transiente partielle Fazialisparese und 3% eine
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transiente komplette Fazialisparese. Permanente partielle Fazialisparesen wurden in
5% der Falle gesehen und es traten keine permanenten kompletten Fazialisparesen
auf [98].

Bei nahezu allen operierten Patienten ist hinsichtlich des Frey-Syndroms zumindest
ein geringes gustatorisches Schwitzen nachweisbar [35, 94]. Die Raten fir ein
manifestes Frey-Syndrom schwanken aufgrund der Unterschiede in der Diagnostik-
und der angewendeten Operationsmethode. Die Raten fir ein Frey-Syndrom werden
in der Literatur angegeben von 1,3% (nach extrakapsularer Dissektion) bis 65,9%
(nach totaler Parotidektomie) [101, 103]. Durchschnittlich Gber alle Operationen an
der Gl. parotis betrachtet wird in 50% der Falle ein Frey-Syndrom erkannt, von denen
nur etwa 15% schwere Félle und am Ende nur 6% behandlungsbedurftig sind [94,
98]. Dennoch wurde in einer Untersuchung von Gunsoy et al. das Frey-Syndrom als
haufigste schwerwiegende Komplikation nach Parotidektomien aufgrund von
gutartigen Raumforderungen herausgestellt, die nachhaltig die Lebensqualitat der
Patienten signifikant beeinflusst. Die Autoren empfehlen daher Gber diese
Komplikation jederzeit detailliert aufzuklaren [147].

Speichelfisteln werden relativ selten beobachtet. In der Regel treten nach
Parotidektomien Speichelfisteln in 4-14% der Félle auf [94]. Eine Studie beobachtete
nach Parotidektomie lediglich in 2% der Falle Speichelfisteln [98]. Nach
extrakapsularer Dissektion kann die Rate niedriger ausfallen und liegt bei 0,3 bis
2,1% [101].

Parasthesien und Taubheit im Versorgungsgebiet des N. auricularis magnus sind
relativ haufig, da der N. auricularis magnus oft zum besseren Zugang zur Parotis
verlagert und/oder durchtrennt werden muss [91]. Es wird jedoch empfohlen, die
hinteren Aste des Nerven fiir eine schnellere und vollstandige Erholung der Sensorik
zu belassen [148]. Eine Studie konnte in 30,6% der Falle eine Hypé&sthesie im
Hautareal Uber der GI. parotis beobachten [149]. Eine andere Studie registrierte
direkt postoperativ in 31% nach partieller Parotidektomie (funktionelle Chirurgie) und
in 100% nach kompletter lateraler und totaler Parotidektomie (konventionelle
Chirurgie) eine verringerte Sensibilitat. Nach einem Jahr hatten in der ersten Gruppe
2% der Patienten eine Hypasthesie und in der zweiten Gruppe noch 16% eine

Hypéasthesie im Bereich des N. auricularis magnus [20].
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Unspezifische Symptome konnten nur in vereinzelten Studien, wie denen im
Folgenden genannten, gefunden werden: Serome kommen in 1% der Falle,
Wundheilungsstorungen in bis zu 4% der Falle und Hamatome in bis zu 6% der Falle
vor [20, 98, 100].

In dem vorliegenden Patientengut war bei 74,6% der Patienten keinerlei
postoperative Beeintrachtigung der Fazialisfunktion zu beobachten. In 24,1% konnte
eine transiente Fazialisparese bei den Patienten diagnostiziert werden. Dieser Wert
liegt knapp unterhalb der oberen Rate von 25%, die in anderen Studien beobachtet
wurde [10, 97, 99]. 20,6% hatten eine reine Fazialisschwache des R. marginalis
mandibulae und 3,5% eine Schwache eines anderen oder mehrerer Aste des N.
fazialis. Der R. marginalis mandibulae ist somit in Ubereinstimmung mit der Literatur
der Fazialisast mit dem hdchsten Risiko einer Verletzung [94]. Eine permanente
Fazialisparese wurde bei 1,4% der operierten Patienten gesehen. 1,2% zeigten eine
partielle und 0,2% eine komplette Parese. Diese Werte liegen im unteren Bereich der
Vergleichsstudien, wo permanente Paresen in bis zu 6% der Falle beobachtet
worden sind [10, 21, 22, 97 — 101]. Guntinas-Lichius et al. sahen permanente
partielle Paresen in 5% der Falle und keine permanenten kompletten Paresen [98].
Frey-Syndrom und Speichelfisteln stellten eine Ausnahme dar und wurden im
Vergleich zu den anderen Studien seltener erfasst. Ein Frey-Syndrom wurde bei
0,5% der Patienten und Speichelfisteln bei 2,8% der Patienten notiert. Hypasthesien
im Versorgungsgebiet des N. auricularis magnus waren haufiger mit 18,3%, jedoch
niedriger als bei den bereits genannten Vergleichsstudien [20, 149]. Unspezifische
Komplikationen wurden mit wechselnder Haufigkeit registriert und waren in dem hier
untersuchten Patientengut 6fter zu beobachten als in den Vergleichsstudien. Haufig
fehlen direkte Vergleiche mit anderen Studien, da diese Kategorien nicht gleichwertig
erfasst worden sind. Serome wurden mit 9,9% fast zehnmal haufiger gesehen, als in
der Literatur. Hamatome wurden bei 2,4% der Patienten registriert. Seltener als bei
den zwei vergleichbaren Studien (in 3-6% der Falle) [98, 100]. Fur die Kategorien
,sonstige Wundheilungsstérungen® (wie Infektion, Wunddehiszenz, Narbenkeloid)
und ,sonstige Komplikationen® (wie Neuropathischer Schmerz, Schwellungen uvm.),
welche hier aus Grinden der Vollstandigkeit der statistischen Erhebung gewahlt
wurden, fehlen Vergleiche in der internationalen Literatur. Respektive wurden diese
Komplikationen in dieser vorliegenden Studie in 6,4% und 7,1% der Falle

beobachtet.
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5.4.1.1 Auswirkung der operativen Methode auf die Komplikationen

Betrachtet man die Komplikationen getrennt nach den erfolgten operativen Methoden
ergibt sich ein differenzierteres Bild, welches auch die Risiken der einzelnen
Operationen bertcksichtigt. In der (berwiegenden Mehrheit der aktuellen
Publikationen findet ein Vergleich des bisherigen Goldstandards in der Behandlung
von gutartigen Tumoren der Gl. parotis - der kompletten lateralen Parotidektomie -
mit der minimalinvasiveren Methode - der extrakapsularen Dissektion - statt. In dieser
Studie wurden extrakapsuldre Dissektionen nur in wenigen Ausnhahmefallen
durchgefiihrt. Stattdessen entwickelte sich die partielle Parotidektomie zum
Standardeingriff bei der Behandlung gutartiger Raumforderungen. Trotzdem soll
beiden Methoden - als den minimalinvasiven, funktionellen Eingriffen - Rechnung
getragen werden und die Rate an Komplikationen mit denen der konventionellen
Methoden - komplette laterale, subtotale und totale Parotidektomie — verglichen
werden.

Uberblickend konnten keine statistisch auffalligen Unterschiede (p=0,120) zwischen
der funktionellen und konventionellen Chirurgie bei dem untersuchten Patientengut
festgestellt werden. Jedoch leiden prozentual mehr Patienten nach einem
konventionell chirurgischen Eingriff unter einer transienten oder permanenten
Fazialisparese, als nach einem funktionell chirurgischen Eingriff (Funktionell: 21,1%
transiente Fazialisparesen/Fazialisschwéachen, 0,9% permanente Fazialisparesen;
Konventionell: 29,7% transiente Fazialisparesen, 1,7% permanente Fazialisparesen).
Falle von Frey-Syndrom traten nur in der Gruppe der konventionellen Chirurgie auf,
der Anteil dieser Patienten an der Gesamtzahl der Gruppe war aber gering (1,3%,
p=0,071). Speichelfisteln traten in dieser Gruppe ebenfalls statistisch auffallig
(p=0,024) haufiger auf als in der Gruppe der funktionellen Chirurgie (respektive in
4,8% und 1,5% der Falle). Ursachlich kann fur beide Komplikationen sein, dass in
der konventionellen Chirurgie mehr Gewebe entfernt werden muss und hierdurch ein
hoheres Risiko besteht, dass freiliegende Nerven zur Fehlinnervation der
Schweil’drisen der Haut fihren und freiliegende Speichelgange Uber die Haut
drainieren [91]. Auffallig ist der hohere Wert an Hypéasthesien in der Gruppe der
funktionellen Chirurgie (21,2%) im Vergleich zu der konventionellen Chirurgie
(14,8%). Eine rationale Erklarung besteht hierfir nicht. Oft war die postoperative
Dokumentation jedoch sehr vage, vermutlich auch weil eine Hypasthesie nach

entsprechender Gewdhnung nicht mehr als stérend empfunden wurde.
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Es bestehen keine statistisch auffalligen Unterschiede zwischen funktioneller und
konventioneller Chirurgie beim Auftreten von Seromen, Hamatomen und sonstigen

Wundheilungsstérungen oder sonstigen Komplikationen.

Bei der Anzahl der Komplikationen besteht ein statistisch auffalliger Unterschied
(p=0,026). Patienten nach funktionell chirurgischen Eingriffen geben haufiger
entweder keinerlei Beschwerden (52,9% vs. 43,5%) oder 2 Komplikationen
gleichzeitig an (14,1% vs. 10,8%). Bei Patienten nach konventionell chirurgischen
Operationen treten haufiger eine Komplikation (29,1% vs. 40,1%) oder Uber drei

Komplikationen gleichzeitig auf (4,0% vs. 5,6%).

Roh et al. haben in ihrer Untersuchung ein annéahernd vergleichbares Studiendesign
gewahlt [20]. Hier wurden jedoch zusétzlich die Komplikationsraten nach funktioneller
und konventioneller Chirurgie durch das prospektiv randomisierte Studienkonzept
direkt postoperativ und ein Jahr nach Operation bestimmt. Direkt postoperativ hatten
31% der Patienten nach funktioneller Chirurgie und 100% nach konventioneller
Chirurgie eine Hypasthesie (p<0,001). Eine vorubergehende Fazialisschwache kam
bei 12% der Patienten mit funktioneller Chirurgie und 33% der Patienten mit
konventioneller Chirurgie vor. Zu diesem Zeitpunkt sind die Raten von Hypasthesien
in beiden Gruppen wesentlich héher als in der hiesigen Studie (funktionelle Chirurgie:
31% vs. 21,2%, konventionelle Chirurgie: 100% vs. 14,8%). VorlUbergehende
Fazialisschwéachen traten in der hier vorliegenden Studie bei der funktionellen
Chirurgie wesentlich haufiger (12% vs. 21,1%) und bei der konventionellen Chirurgie
etwas seltener auf (33% vs. 28,7%). Ein Jahr spéater klagten bei Roh et al. nur noch
2% der Patienten mit funktioneller Chirurgie und 16% der Patienten mit
konventioneller Chirurgie Uber eine Hypéasthesie. Dies waren wesentlich weniger
symptomatische Patienten als bei dem Heilbronner Patientengut. Jedoch wurde in
Heilbronn auf eine systematische Nachkontrolle nach einem Jahr verzichtet, sodass
von einer ahnlichen Abnahme der Patienten mit Hypasthesie ausgegangen werden
kann. Féalle von Frey-Syndrom traten bei Roh et al. sowohl in der Gruppe der
funktionellen Chirurgie, als auch in der konventionellen Chirurgie auf und waren stets
haufiger als in der hiesigen Studie (funktionell: 3% vs. 0%, konventionell: 8% vs.
1,3%). Permanente Fazialisparesen traten bei Roh et al. nach der funktionellen
Chirurgie nicht auf und lagen mit 2% nach konventioneller Chirurgie ahnlich hoch wie

in der hier vorliegenden Studie.

104



Studien mit einer anderen Kategorisierung der operativen Methoden (Andere als
Jfunktionelle und ,konventionelle Operation) und der Komplikationen kamen zu
folgenden Ergebnissen. Die Rate der Speichelfisteln wurde bei Barzan et al. mit
0,3% nach extrakapsularer Dissektion und mit 6% nach Parotidektomie (ohne
weitere Unterteilung) angegeben [101]. Frey-Syndrome wurden getrennt nach den
einzelnen Operationstechniken in 1,3% bis 4,5% nach extrakapsularer Dissektion, 5
bis 6,9% nach partieller Parotidektomie, 13,1% bis 38% nach kompletter lateraler
Parotidektomie und in 65,9% nach totaler Parotidektomie beobachtet [21, 22, 101,
149]. Uberblickend uber alle Parotidektomien stellte eine Studie eine Rate an Frey-
Syndromen von 44% fest [101]. Nach kompletter lateraler Parotidektomie und totaler
Parotidektomie entwickelt die Halfte der Patienten ein Frey-Syndrom, von denen
jedoch nur 6% behandlungsbedurftig sind [98].

Eine transiente Fazialisparese wurde in der Studie von Albergotti et al. in 8% nach
extrakapsularer Dissektion und in 20,4% nach kompletter lateraler Parotidektomie
beobachtet [21]. Guntinas-Lichius et al. sahen nach kompletter lateraler und totaler
Parotidektomie in 24% eine partielle transiente Fazialisparese und in 3% eine
komplette transiente Fazialisparese [98]. Die Rate an permanenten Fazialisparesen
betragt fur die extrakapsuléare Dissektion 1,3% bis 1,6%, 1,1% bis 3,3% nach
kompletter lateraler Parotidektomie und 5% nach kompletter lateraler und totaler
Parotidektomie und 4% fir alle Parotidektomien zusammengenommen [21, 22, 98,
101, 101].

Andere Studien haben bei der Art der Komplikationen weit weniger Kategorien
untersucht, als in der hiesigen Untersuchung. Die Ergebnisse bezuglich der
Haufigkeit der einzelnen Komplikationen decken sich in dieser Analyse Uberwiegend
mit den Angaben aus der internationalen Literatur. Die extrakapsuléare Dissektion
scheint in den meisten Studien den Parotidektomien hinsichtlich des Auftretens von
Fazialisparesen, Frey-Syndromen und Speichelfisteln tberlegen. Die postoperative
Morbiditat des Patienten scheint verringert zu werden durch die primére Dissektion
des Tumors anstelle einer priméren Dissektion des Nerven [18]. Jedoch bendétigt
dieses Verfahren erfahrene Chirurgen, die im Zweifelsfall auch auf eine
Parotidektomie (mit nachtraglicher Nervendissektion) wechseln kdnnen und eine
zuverlassige technische Ausstattung mit Fazialismonitoring und intraoperativem

Ultraschall, um diesen Erfolg zu garantieren [18, 23, 144].
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Nicht nur die Art des operativen Eingriffes hat einen Einfluss auf die postoperative
Morbiditat, sondern auch die Position des Tumors innerhalb der Drise, die im Falle
eines Tumors innerhalb des tiefen Lappens mit einem invasiveren operativen
Vorgehen verbunden ist (siehe nachfolgendes Kapitel 5.4.1.4.). Um diese beiden
Sachverhalte logisch und einfacher miteinander verknipfen zu kdénnen, bendtigt es
eine neue Nomenklatur der Eingriffe wie diejenige, die von der ESGS vorgeschlagen
worden ist [12, 27]. Positive Erfahrungen hinsichtlich der Kommunikation zwischen
den behandelnden Arzten einer Klinik und der Vergleichbarkeit von Studien wurde

bereits in der Studie von Wong et al. herausgestellt [93].
5.4.1.2 TumorgréRe und Komplikationen

Etliche Studien konnten einen direkten Einfluss der Tumorgrof3e auf das Auftreten
von Fazialisparesen finden. Je gréf3er ein Tumor ist, umso hoher ist das Risiko fur
eine postoperative Fazialisparese [100, 150, 151]. Die GroRe des Tumors innerhalb
der GI. parotis gibt Auskunft Gber die Nahe zum N. fazialis. Tumore tber 5 cm hatten
in einer Studie zu uber 82% direkten Kontakt zum N. fazialis, wahrend Tumoren
unter 2 cm die Wahrscheinlichkeit einer Verwachsung mit dem N. fazialis am
niedrigsten war [138]. Nach extrakapsularer Dissektion von Tumoren, die kleiner sind
als 4 cm traten, in einer Untersuchung von Bradley Fazialisparesen mit einer Rate
von 4% auf, wahrend Tumore Uber 4 cm mit einer Rate von 21% einhergingen [139].
In einer anderen Studie, bei der Tumore grundsatzlich mit kompletter lateraler oder
totaler Parotidektomie entfernt worden waren, wurden mit ansteigender Tumorgrof3e
mehr transiente Fazialisparesen beobachtet. Tumore unter 2 cm gingen mit einer
Rate von 10% Fazialisparesen, Tumore zwischen 2cm und 4cm mit einer Rate von

11% und Tumore Uber 4 cm mit einer Rate von 20% einher [100].

In der hier vorliegenden Analyse wurde die Grenze fur die Untersuchung der
Zusammenhange von Tumorgrof3e zu Komplikationen bei 3 cm Durchmesser
festgelegt, da ab dieser Tumorgréf3e von einem Tumorbefall ausgegangen werden
muss der, laut der ESGS-Klassifikation, einen lappeniberschreitenden Befall indiziert
[27]. Es konnten keine statistisch auffalligen Unterschiede zwischen grof3en Tumoren
(Gber 3 cm) und kleinen Tumoren (kleiner oder gleich 3 cm) hinsichtlich der Art und
der Anzahl der Komplikationen festgestellt werden. Lediglich beim Auftreten von

Hypasthesien ist die Tendenz zu einem statistisch auffalligen Wert zu erkennen.
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Kleinere Tumore gehen prozentual haufiger mit einer Sensibilitatsstérung einher (in

20,2% der Félle vs. 12,9% der Falle mit Tumoren Uber 3 cm Durchmesser).
5.4.1.3 Tumorentitdten und Komplikationen

Es konnten Uberblickend keine statistisch auffalligen Unterschiede zwischen den
einzelnen Tumorentitdten des hier untersuchten Patientengutes beobachtet werden
hinsichtlich der Art und Anzahl der postoperativen Komplikationen. In etwa der Halfte
der Tumorféalle kam es postoperativ zu keiner Komplikation. In weiteren 30% trat eine
Komplikation und bei weiteren 20% traten zwei und mehr Komplikationen
postoperativ auf. Leider findet sich in den Literaturmitteilungen kein so detaillierter
Vergleich der Tumorentitaten im Hinblick auf Art und Anzahl der Komplikationen,
weshalb ein Vergleich mit der Literatur hier unterbleibt.

5.4.1.4 Tumorlokalisation und Komplikationen

Bezlglich des Auftretens von Komplikationen und der Abhangigkeit von der
Tumorlokalisation lasst sich bei den Heilbronner Patienten jeweils ein statistisch
auffalliger Wert beim Auftreten von postoperativen Fazialisparesen und der Anzahl
der Komplikationen beobachten (respektive p<0,001 und p=0,050). Patienten mit
einem Tumor im lateralen Lappen und einem Tumor im Unterpol waren weit 6fter von
einer Fazialisparese verschont (in respektive 78,7% und 76,5%) als Patienten mit
einem Tumor im tiefen Lappen des Oberpols oder einem lappeniberschreitenden
Befall (in respektive 47,6% und 57,8%). Grund hierfir kann die schwierigere
Praparation des Tumors sein, die oft mit einer Manipulation am Nerven im Sinne
einer Neurolyse einhergeht. Es muss mehr Gewebe entfernt werden. Weniger
invasive Operationstechniken werden bevorzugt bei lateral gelegenen Tumoren
eingesetzt. Tief liegende Tumore bendtigen eher Operationstechniken wie die
subtotale oder totale Parotidektomie [12, 14, 19, 134]. In der hiesigen Studie wurden
konventionell chirurgische Verfahren prozentual doppelt so haufig fur Tumore des
tiefen Lappens des Oberpols und dreimal prozentual haufiger far
lappenuberschreitende Tumore angewendet, als funktionell chirurgische Verfahren
(respektive in 2,7% vs. 5,6% und 4,2% vs. 13,7% der Féalle, p<0,001; vergleiche Kap.
4.3.1)).
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Prozentual besonders haufig kamen bei den Patienten mit tief gelegenem Tumor
oder lappeniberschreitendem Befall eine voribergehende Mundastschwéache direkt
postoperativ vor (tiefer Lappen des Oberpols: 33,3%, lappeniberschreitender Befall:
37,8%). Dies widerspricht den Erfahrungen in der Literatur, die eine niedrigere Quote
an Fazialisparesen fur den Ramus marginalis mandibulae voraussagt, da hier mehr
Speicheldrisengewebe oder —substanz vorhanden ist [144]. Jedoch wurden am
Unterpol gelegene Tumore in 75,2% der Falle durch funktionelle, minimalinvasive
chirurgische Verfahren in Heilbronn operiert (vergleiche Kap. 4.3.1.) gehen aber nur
in 20,6% der Falle mit einer voriibergehenden Mundastschwéache einher (vergleiche
Kap, 4.4.1.4).

Der prozentuale Anteil der postoperativ beschwerdefreien Patienten mit tief
gelegenen Tumoren und lappenuberschreitendem Befall war ebenfalls kleiner als der
Anteil der Patienten mit einem Tumor im lateralen Lappen des Oberpols oder einem
Tumors im Unterpol (33,3% und 31,1% vs. 52,2% und 51,6%). Patienten mit einem
Tumor im tiefen Lappen hatten 6fter zwei Komplikationen (in 28,6% der Félle) als in
der anderen Gruppen (lateraler Lappen: 11,8%, Unterpol: 12,0%,
lappentberschreitender Befall: 11,1%). Der prozentuale Anteil der Patienten mit
einer Komplikation war in der Gruppe der lappenuberschreitenden Tumore am
hdchsten (55,6% vs. 30,9% (lateraler Lappen), 33,3% (tiefer Lappen) und 32,1%
(Unterpol)). Wie weiter oben bereits angesprochen, war der Anteil der konventionell
chirurgischen Methoden bei tiefen Tumoren und lappeniberschreitendem Befall

besonders hoch.

Die Haufigkeit an transienten Fazialisparesen und die Anzahl der Komplikationen
hangt somit vor allem von der gewahlten Operationsmethode und der Lage des

Tumors ab.
5.4.2 Rezidive

Bei Durchsicht der internationalen Literatur ist das Auftreten von Tumorrezidiven
einerseits abhangig von der Art des Tumors und andererseits von der chirurgischen
Technik, die bei der Resektion des Tumors verwendet wird. Foresta et al. geben die
Inzidenz der Tumorrezidive Uber 1000 Patientenjahre an. Fur alle epithelialen
Tumorentitaten liegt hier nach extrakapsularer Dissektion der Wert bei 0,3 Féllen pro

1000 Patientenjahre und nach lateraler kompletter Parotidektomie bei 5,3 Féallen pro
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1000 Patientenjahre. Das pleomorphe Adenom allein fihrt nach extrakapsularer
Dissektion in 1,4 Fallen pro 1000 Patientenjahre und nach kompletter lateraler
Parotidektomie in 3,0 Fallen pro 1000 Patientenjahre zu einem Rezidiv [22]. Barzan
et al. sahen nach einem Nachbeobachtungszeitraum von mindestens 7 Jahren bei
3,15% der Patienten mit einem benignen epithelialen Tumor ein Rezidiv. Getrennt
nach den Operationsmethoden wurden hierbei nach extrakapsularer Dissektion bei
2,3% der Falle und nach einer Parotidektomie in 12% der Falle Rezidive beobachtet
[101]. In der Metaanalyse von Albergotti et al. wurde fur alle epithelialen Tumore
nach extrakapsularer Dissektion eine Rezidivrate von 1,5% und nach kompletter
lateraler Parotidektomie eine Rezidivhaufigkeit von 2,4% beschrieben [21]. In einer
weiteren Studie wurden bei 2% der 604 Patienten mit einem pleomorphen Adenom
ein Rezidiv beobachtet [99]. Das pleomorphe Adenom zeigt eine héhere Tendenz,
Rezidive zu verursachen (in 45% bei Verletzung der Kapsel), als viele andere
gutartige epitheliale Speicheldrisentumore und neigt bei langbestehendem
Wachstum in 4% zur malignen Entartung (zum Beispiel als Karzinom ex
pleomorphes Adenom) [3, 34]. Die Rate an Rezidiven bei Warthin-Tumoren nach
kompletter lateraler Parotidektomie wird mit 3 bis 4,7% angegeben [37, 99]. Aber
Rezidive vom Warthin-Tumor sind insgesamt sehr selten [9]. Wenn Warthin-Tumore
auftreten, dann laut Witt und Nicolai ,metachron als ein neuer Fokus oder nach
residueller inkompletter Entfernung von primaren multizentrischen Foki eines
Warthin-Tumors®. Die Behandlung in diesem Fall ist das chirurgische Management
mit einer partiellen lateralen Parotidektomie oder einer extrakapsularen Dissektion
[152].

In der hier vorliegenden Studie traten 3 Rezidive von Warthin-Tumoren in 9 Jahren
bei einer Gesamtzahl von 585 Patienten auf (0,5% aller benignen Tumore der Gl.
parotis in diesem Zeitraum, 1,2% der Warthin-Tumore), was ein niedrigerer Wert ist,
als in der Literatur angegeben. Warthin-Tumore waren im Gegensatz zu vielen
anderen Studien die haufigsten Tumore in der Studienpopulation. In 2 Fallen war die
Primaroperation eine komplette laterale Parotidektomie und in einem Fall eine
partielle laterale Parotidektomie. Eine partielle Parotidektomie wurde wie nach der
Empfehlung von Witt und Nicolai in zwei Rezidivfallen durchgefihrt [152]. Der
verbleibende Rezidivfall wurde mit einer totalen Parotidektomie behandelt.
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Entscheidend fur das Abschatzen des Risikos eines Rezidives durch die
behandelnden Arzte ist die Angabe des Resektionsstatus. In dieser Studie wurde der
Resektionsstatus mit der Nomenklatur nach TNM-Klassifikation der malignen Tumore
versehen (RO = Kein Residualtumor, R1 = mikroskopischer Residualtumor, RX = Das
Vorhandensein eines Residualtumors kann nicht beurteilt werden) [153]. In den
Berichten des Histopathologen wurde, wenn Uberhaupt, der Resektionsstatus mit
.,jumor in toto entfernt, ,Tumor nicht in toto entfernt* oder ,Unklarer
Resektionsstatus® bezeichnet. Benigne Tumore der Glandula parotis fihren seltener
zu Rezidiven als maligne Tumore, jedoch ist auch hier die Angabe Uber den
Resektionsstatus entscheidend, um das Auftreten von Rezidiven abschétzen zu
konnen. Eine eindeutige Nomenklatur wie bei den malignen Tumoren konnte die

Kommunikation zwischen Pathologe und Chirurg vereinfachen.
5.4.3 Nachbeobachtungszeitraum

Es wird fur die Beurteilung der Fazialisfunktion und des Frey-Syndroms ein minimaler
Nachbeobachtungszeitraum von 18 Monaten und eine 5-Jahres-Beurteilung
empfohlen [103].

Manche Autoren empfehlen einen mittleren Follow-up-Zeitraum von 10 Jahren, um
ein rezidivierendes pleomorphes Adenom diagnostizieren zu kénnen, da die meisten
Rezidive erst nach einem Zeitraum von 7 bis 10 Jahren auftreten [2, 154]. Andere
Autoren sind der Meinung, ein langjahriges Follow-up sei Uberflissig wenn in der
abschlieBenden histopathologischen Diagnostik eine intakte Kapsel festgestellt wird
und der Patient Unterricht erhalt in der selbststéandigen kérperlichen Untersuchung
und Uber die Symptome bei Wiederauftreten des Tumors [154]. Rezidivierende
pleomorphe Adenome sind mdglicherweise schwer kurativ zu behandeln. Bei einer
erneuten chirurgischen Therapie sollte das Ausmald der Erstoperation bekannt sein.
Die adjuvante Radiotherapie spielt neben einer Revisionsoperation eine
entscheidende Rolle in der Behandlung von rezidivierenden pleomorphen Adenomen
[155]. Betrachtet man alle benignen epithelialen Tumore, so liegt der mittlere
Zeitraum fur das Auftreten von Rezidiven bei Uber 5 Jahren [23].

Der mittlere Nachbeobachtungszeitraum am HNO-Klinikum Heilbronn ist mit 6,1
Monaten sehr kurz und erreicht nur in Einzelfallen beim pleomorphen Adenom einen

Zeitraum von 100 Monaten. Allerdings spricht die Nicht-Wiedervorstellung sowohl bei
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der niedergelassenen Arztin/beim niedergelassenen Arzt als auch in der Klinik fir
eine weitere Rezidivfreiheit. Dennoch kann Uber das Rezidivauftreten der Mehrheit
der Tumore kein abschlieBendes Urteil erfolgen, da bei einem Zeitraum von unter 5
Jahren viele falsch-negative Daten hierzu resultieren kénnen [23]. Auch fir die
sichere Beurteilung des Auftretens von postoperativen Frey-Syndromen ist ein

langerer Nachbeobachtungszeitraum mit Patientenfragebtgen zu empfehlen [103].
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6 Zusammenfassung

Gutartige Tumore der Gl. parotis stellen drei sehr heterogene Gruppen von Tumoren
dar, die sich in epitheliale, mesenchymale Tumore und tumorahnliche Lasionen
unterteilen lassen. Ziel der vorliegenden Dissertation war es, die Erfahrungen der
Klinik far Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde, Kopf- und Halschirurgie am SLK Klinikum
Heilbronn in der Diagnostik und Behandlung dieser Tumoren zu analysieren und sie
der internationalen Literatur vergleichend zu diskutieren.

Anhand des hier betrachteten Patientenkollektivs bestatigen sich Beobachtungen
von anderen Autoren hinsichtlich der Haufigkeit der einzelnen Tumore. Warthin-
Tumore und pleomorphe Adenome sind Ubereinstimmend mit der internationalen
Literatur mit Uber 91,2% die haufigsten gutartigen Speicheldrisentumore. Der
Warthin-Tumor ist mit 42,9% in dem Kollektiv der haufigste Tumor und nicht das
pleomorphe Adenom, dessen Anteil lediglich bei 25,8% liegt. Ursachlich hierfar ist
wahrscheinlich der hohe Anteil an Mannern und Rauchern in der Studienpopulation.
Der Anteil der restlichen epithelialen Tumore an allen benignen epithelialen Tumoren
liegt mit 8,8% nur leicht unter dem Wert in der internationalen Literatur. 4,4% der
Patienten litten an einem mesenchymalen, nicht-epithelialen Tumor. Das
Durchschnittsalter der Patienten ist mit 56,1 Jahren relativ hoch. Ebenso verhélt es
sich mit der Geschlechterverteilung mit einem hodheren Anteil des mannlichen
Geschlechts (m:w = 1,4:1). Dies ist unter anderem durch den hohen Anteil von
Warthin-Tumoren mit einem Erkrankungshdéhepunkt im hdheren Lebensalter und
Bevorzugung des mannlichen Geschlechts zu erklaren. Die tberwiegende Mehrzahl
der Patienten zeigt eine fir gutartige Tumore typische Mischung aus langsamem
Wachstum und Verschieblichkeit der Raumforderung, Schmerzlosigkeit und dem
Fehlen einer Fazialisdysfunktion. Die Haufigkeit der eingesetzten diagnostischen
Methoden wie Sonographie, MRT, CT und FNPZ deckt sich mit den Angaben aus
der Literatur Die diagnostischen Verfahren haben sich als verlasslich bei der
Vorhersage richtig-positiver Verdachtsdiagnosen und préoperativen Bestimmung der
TumorgroRe herausgestellt. Die Sonographie ist der Goldstandard der
Priméardiagnostik und eignet sich hervorragend zur Bestimmung der
Tumorlokalisation und Tumorgrof3e.

Ahnlich, wie auch in der internationalen Literatur zu beobachten, geht der Trend bei

der Behandlung von gutartigen Tumoren in der HNO-KIinik Heilbronn in Richtung
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minimalinvasiver Verfahren, da sie bei vergleichbarer Rezidivrate mit niedrigerer
Komplikationsrate einhergehen. Minimalinvasive Verfahren l6sen bei der Entfernung
von kleinen lateral gelegenen, gutartigen Tumoren der Gl. parotis zusehends die
konventionellen  Verfahren, hierbei insbesondere die komplette laterale
Parotidektomie, ab. Mit 55% war die partielle Parotidektomie der haufigste Eingriff
bei den Patienten, gefolgt von der kompletten lateralen Parotidektomie mit 34,5%.
Funktionell chirurgische Verfahren, wie die extrakapsulare Dissektion und die
partielle Parotidektomie wurden prozentual am haufigsten fir Tumore des Unterpols
eingesetzt, wahrend konventionell chirurgische Verfahren prozentual haufiger far
lappeniberschreitende Tumore und Tumore des tiefen Lappens verwendet wurden.
Statistisch aufféllige Unterschiede zwischen den operativen Herangehensweisen
konnten nur beim Auftreten von Speichelfisteln (p=0,024) und der Anzahl der
postoperativen Komplikationen pro Patient (p=0,026) beobachtet werden, die bei der
konventionellen Chirurgie fast ausschliel3lich hoher lagen. Tumorgrof3e und
Tumorentitat konnten keine statistisch auffalligen Unterschiede im Auftreten von
Komplikationen erkennen lassen. Die Lage des Tumors innerhalb der Drise hat
Einfluss auf das Auftreten von Fazialisparesen (p<0,001) und die Anzahl der
Komplikationen (p=0,050). Lappenuberschreitende Tumore und Tumore des tiefen
Lappens bergen eine hohere Gefahr, Fazialisparesen und zahlreiche Komplikationen
zu verursachen. Rezidive traten in dieser Studie nur selten auf (3 von 585 Patienten)

und betrafen nur Patienten mit einem Warthin-Tumor in der Vorgeschichte.

Um vergleichende Aussagen bezuglich OP-Verfahren und auftretenden
Komplikationen treffen zu konnen, sind einheitliche Klassifikationen und
Nachbeobachtungskriterien erforderlich. Hier kbénnte zum Beispiel eine fur benigne
Tumore modifizierte TNM-Klassifikation die pathohistologische Beurteilung des T-
und R-Stadiums bei benignen Tumoren vereinfachen. Die Einteilung der
Parotidektomien, wie von der European Salivary Gland Society vorgeschlagen,

konnte die Nomenklatur vereinheitlichen.
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