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Auswirkungen des N-Status auf das Uberleben
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Medikamentose Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren Boysen M, et al. Acta Oncologica 1992; 31: 455-460
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Auswirkungen der HLK-Metastasenlokalisation
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Kirschner MJ, et al. Strahlenther Oncol 1997; 173: 362-368
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Gliederung

o Klassifikation

o Sentinel Node

« cNO

e pN1

e CNZ2

 Neck dissection nach RCT

 Neck dissection bel Hautkarzinomen
« Ankulndigungen
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Neck dissection

Zentrale chirurgische Mal3nahme im
Behandlungskonzept von allen Kopf-Hals-
Karzinomen

- Staging
- Therapie

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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The Journal of the

American Medical Association

Publishhed under the Awusplioes of the Bomrd of Trustees

Vor. XLVII.

EXCISION OF CANCER OF THE HEAD
AND NECK. .
WITH SPECTAL REFERENCE TCI THE PLAN OF DISSECTION

BASED ON ONE HUNDRED AND THIRTY-TWO
OPERATII)NS.*

GEORGE CRILE, M.D,.
CLEVELAND, O.
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Neck dissection

Zentrale chirurgische Mal3dnahme im
Behandlungskonzept von allen Kopf-Hals-Karzinomen

Mehr als 100 Jahre altes Verfahren
- standardisierte Indikationen ?

- standardisierte Nomenklatur ?

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Klassifikation

Radikale Neck dissection (RND)
Modifiziert radikale Neck dissection (MRND)
Selektive Neck dissection (SND)

- Sentinel Node ?

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren



DEUTSCHE Fbertus o
sscess KREBSGESELLSCHAFT E.V.

S
) I Universitatsklinikum I
wase2”) B Hamburg-Eppendorf

Robbins KT et al. Arch Otolaryngol Head Neck Surg. 2002; 128: 751-758
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Sentinel Node — Marburger Erfahrungen
=> Exstirpation nur eines SN (SN1) ist nicht reprasentativ!

=> Lymphatic mapping mit SN 1-3 bestatigt das Konzept der SND
(SSND) with Ausraumung der Hauptmetastasierungsregionen

Dunne AA et al. (2001) Auris Nasus Larynx 28:249-252
Werner JA et al. (2002) Br J Cancer 23:711-715
Werner JA et al. (2005) Acta Otolaryngol 125:403-408

=> Sollen bis zu drei Tracer-aufnehmenden Lymphknoten entfernt
werden oder stellt sich die Frage nach einer weiter
eingeschrankten selektiven Neck dissection (z.B. SND lla-Il
oder Ib-lla = SSND)?

=> 2010: SN zeigt keinen Vorteil zur Entscheidung um ein
chirurgisches Staging (SN oder ND)
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Elektive Neck dissection beim cNO Hals
bel Kopf-Hals-Karzinomen

o Okkulte Lymphknotenmetastasierung < 30% der Falle

e bis zu 70% unnotig vorgenommene Neck dissections

=> Ziel. Reduktion der Anzahl chirurgisch destruierter
zervikaler Lymphknotensysteme und damit Erhalt derer
Funktionen
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cNO Hals - Staging
« Palpation
 Ultraschall
* FNAC ?
e CT/MRT?
e PET ?7?

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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cNO Hals beil Kopf-Hals-Karzinomen

Klinischer NO Hals — Standards zum Staging ?

Pathohistologische Aufarbeitung der Lymphknoten(metastasen)

Umgang mit Mikrometastasen
Wertigkeit des Sentinel Node Mapping

Indikationen zur Neck dissection beim cNO Hals

Indikationen zur Strahlentherapie beim cNO Hals

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Rezidivrate nach histopathologisch
negativer Neck dissection

Bei Patienten mit histopathologisch negativen Neck
dissection Praparat wird tUber eine Rezidivrate von
ca. 10% berichtet, so dass man annehmen muss,
dass vorhandene Metastasen In den resezierten
Lymphknoten nicht detektiert wurden.

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Bedeutung von Mikrometastasen und
Isolierten Tumorzellen

Die Prognose von Patienten, die ausschliel3lich Mikrometastasen
hatten, iIst vergleichbar mit der von Patienten ohne
Lymphknotenmetastasen. Das Vorhandensein von Mikrome-
tastasen hat moglicherweise keine klinische Konsequenz.

Einige Autoren berichten Uber einen prognostischen Wert der
|dentifikation von Mikrometastasen und isolierten Tumorzellen.
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Die Lymphknotenmetastase

Prozess der lymphogenen Metastasierung

Metastasieren Lymphknotenmetastasen?

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Die Lymphknotenmetastase

Prozess der lymphogenen Metastasierung

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Prozess der lymphogenen Metastasierung

Nguyen DX et al. Nat Rev Cancer 9: 274-284 (2009)

Metastasierung:. Abfolge von Ereignissen, die durch
unterschiedliche Klassen von Genen gesteuert wird

Verantwortliche Gene fur
- Initilerung der Metastasierung
- Progression der Metastasierung
- Virulenz der Metastasierung
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Nguyen DX et al. Nat Rev Cancer 9: 274-284 (2009)

Unterschiedliche Ereignisabfolge und unterschiedliche
Organsysteme flr jede Tumorentitat

Unterschiede gibt es auch in zeitlicher Hinsicht
(Mamma- und Prostata-Ca-Metastasen nach
Jahrzehnten)

Die lange Latenz spricht fur eine Weiterentwicklung der
malignen Zellen innerhalb des erreichten Organs

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Prozess der lymphogenen Metastasierung

Nguyen DX et al. Nat Rev Cancer 9: 274-284 (2009)

Disseminierte Tumorzellen weisen andere
Veranderungen auf als die Zellen des Primartumors,
was dafur spricht, dass die Disseminierung von
Tumorzellen ein frhes Ereignis in der
Tumorentwicklung darstellt

Spezielle Faktoren steuern die Organspezifitat der
Metastasen, die fur Infiltration und Ansiedlung im
Organ notwendig sind

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Die Lymphknotenmetastase

Metastasieren Lymphknotenmetastasen?
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Metastasieren Lymphknotenmetastasen?

Holzel D et al. Zentralbl Chir 133: 582-589 (2008) [4 8]

D. Holzel:

Lymphknotenmetastasen metastasieren nicht

Es gibt keine Metaanalyse konsistenter randomisierter
Studien, die den Nutzen der elektiven Neck
dissection (ND) auf die Prognose belegt

Die ND ist beim NO-Hals fragwurdig

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Metastasieren Lymphknotenmetastasen?

Holzel D et al. Zentralbl Chir 133: 582-589 (2008) [4 8]

D. Holzel:

Regionares Tumorwachstum ist bisher bei keinem
Karzinom als Ursache flr eine Fernmetastasierung
belegt worden.

Positive Lymphknoten sind nur ein Indikator fur
Tumorzellen und deren Dauer.

Es besteht ein dringender Forschungsbedarf !

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Postoperative Radio(chemo)?

Bel Nachwels einer singularen Lymphknotenmetastase (pN1)
gibt es bisher keine eindeutige Therapieempfehlung bezuglich
einer postoperativen Strahlentherapie.

Die Bestrahlung wird zunehmend als ,fakultativ* angesehen.

Problem: Zur Entscheidung fur oder gegen eine Radiatio mit
sehr gewichtigen Folgen und Nebenwirkungen fehlen immer
noch wirklich belastbare Parameter

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Unverblindete, multizentrische, prospektive,
randomisierte Studie: pN1-Studie

Wirksamkeit einer postoperativen adjuvanten Strahlentherapie bei
Patienten mit einem Plattenepithelkarzinom der Mundhohle oder
des Oropharynx und gleichzeitig histologisch gesicherter solitarer
Ipsilateraler zervikaler Lymphknotenmetastase (pN1)

DOSAK

Arbeitsgemeinschaft Onkologie der Dt. Gesellschaft flr
HNO-Heilkunde, Kopf- und Halschirurgie

Arbeitsgemeinschaft Radioonkologie

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Effectiveness of adjuvant radiotherapy in patients with
oropharyngeal and floor of mouth squamous cell
carcinoma and concomitant histological verification of
singular ipsilateral cervical lymph node metastasis (pN1-
state) — a prospective multicenter randomized controlled
clinical trial using a comprehensive cohort design

Trials 2009, 10: 118 (epub ahead)

M. Moergel, A. Jahn-Eimermacher, F. Krummenauer, T.E.
Reichert, W. Wagner, T.G. Wendt, J.A. Werner, B. Al-Nawas

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Effectiveness of adjuvant radiotherapy in patients with
oropharyngeal and floor of mouth squamous cell
carcinoma and concomitant histological verification of
singular ipsilateral cervical lymph node metastasis (pN1-
state) — a prospective multicenter randomized controlled
clinical trial using a comprehensive cohort design

Trials 2009, 10: 118 (epub ahead)

M. Moergel, A. Jahn-Eimermacher, F. Krummenauer, T.E.
Reichert, W. Wagner, T.G. Wendt, J.A. Werner, B. Al-Nawas
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cN2-Hals
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Ausmall der Neck dissektion bel N2

N2a und N2b

Ipsilateral: modifiziert radikale Neck dissection
kontralateral: selektive Neck dissection ?

N2c

ipsilateral: modifiziert radikale Neck dissection

kontralateral: modifiziert radikale (selektive) Neck diss.

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Ist die selektive Neck dissection zur Therapie des
klinischen N+-Halses geeignet?

Die Ergebnisse unterstitzen die Reliabilitat der SND als
Stagingmethode beim klinischen NO-Hals. Die SND ist auch als
Therapie des pN1- (und pNZ2b-) Halses geeignet. Eine
postoperative Radiotherapie ist nicht gerechtfertigt bel
Patienten mit pN1-Hals ohne extranodales Wachstum. Beim
PN2b-Hals spricht die Rezidivrate flr eine adjuvante
postoperative  Radiotherapie. Das Vorhandensein von
extranodalem Wachstum trotz postoperativer Radiotherapie ist
mit einem hoheren Rezidivrisiko assoziiert.

Schmitz S et al. Eur Arch Otorhinolaryngol. 2008
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Vorgehen bel perstistierenden
Lymphknotenvergrof3erungen
nach erfolgter
Radio(chemo)therapie
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Lymphknotenkontrolle bei Patienten mit kompletter Remission
nach N2- und N3-Situation ohne Neck dissection

Hintergrund

 Die persistierende Lymphknotenvergrof3erung nach RCT wirft
folgende Fragen auf:

ND in allen Fallen?
ND nach 6, 9, oder 12 Wochen?
e Randomisierte Phase-IlI-Studie:

84 Patienten mit pratherapeutischer N2 oder N3 Situation bei
Plattenepithelkarzinomen von Mundho6hle, Pharynx und
Larynx
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Lymphknotenkontrolle bei Patienten mit kompletter Remission
nach N2- und N3-Situation ohne Neck dissection

Arm A: Patienten mit kompletter Remission des Primartumors
aber persistierender LymphknotenvergroRerung wurden 12
Wochen nach RCT einer ND unterzogen

Arm B: unauffalliges FDG-PET, ND wurde nur bei 26 Wochen
nach RCT bestehenden Residual-Lymphknotenvergrol3e-
rungen durchgefthrt

Medianes follow-up: 4,3 Jahre

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Lymphknotenkontrolle bei Patienten mit kompletter Remission
nach N2- und N3-Situation ohne Neck dissection

Ergebnisse

 Lymphknoten-Kontrollrate: 12 Wochen nach RCT: 63% fir
N2 und 40% flr N3

« Bei 1l Patienten Regredienz der vergrof3erten
Lymphknoten nach 12 Wochen

 Keiner der Patienten mit einer kompletten Remission im
Bereich des Halses entwickelte Spatmetastasen

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Verzicht auf Neck dissection des N2- und N3-Halses nach RCT
von fortgeschrittenen Kopf-Hals-Plattenepithelkarzinomen?

Studiendesign

« 80 Patienten mit fortgeschrittenem Kopf-Hals-Karzinom und N2-
oder N3-Situation

» 54/80 Patienten wurden evaluiert

Ergebnisse

e Nur 3 von 43 Patienten mit kompletter Remission bei N2-Hals
ohne Neck dissection entwickelten ein regionales Spatrezidiv
nach durchschnittlich 15 Monaten
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Verzicht auf Neck dissection des N2- und N3-Halses nach RCT
von fortgeschrittenen Kopf-Hals-Plattenepithelkarzinomen?

Schlussfolgerung

« Komplette Remission nach N2: keine Indikation ftr ND 12
Wochen nach RCT

* Die Identifizierung von Hochrisikopatienten flr die
Entwicklung von Spatmetastasen ohne ND weiterhin unklar

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Lymphknotenmetastasen bel
Plattenepithelkarzinomen der Kopfhaut

Medikamentdse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Inzidenz der Lymphknotenmetastasen
bel Plattenepithelkarzinomen der
Kopfhaut

Stirn, Schlafe, Augenlider, Wange, Nase
Metastasierungsrate bis zu 5%

Ohrmuschel
Metastasierungsrate bis zu 10%

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren
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Parotideale Lymphknoten

Die Glandula parotis enthalt ca. 20 bis 30 intra- oder paraglandular LK, die
miteinander in Verbindung stehen und eine funktionelle Einheit bilden.

Sie drainieren die Lymphe hauptsachlich aus den ipsitaleralen Hautarealen
der Stirn, Schlafe, Augenlider, Wange und Ohrmuschel.

Die efferenten Lymphkollektoren der parotidealen Lymphknoten
transportieren die Lymphe aufgrund der engen topographischen Beziehung
hauptsachlich in die craniojuguléar lokalisierten Lymphkoten (Level I1).

Medikamenttse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren



Prognostische Bedeutung
der lokoregionaren Metastasierung beil
Plattenepithelkarzinomen der Haut

Die Funf-Jahres-Uberlebensrate der Patienten mit
lokoregionar metastasierten Plattenepithelkarzinomen der
Haut betragt ca. 25%.

Bernstein et al., Dermatol Surg 1996; 22: 243-254
Rowe et al., J Am Acad Dermatol 1992 26: 976-990

Medikamentdse Tumortherapie der Kopf-, Hals-Tumoren



Fruhzeitige Indikation zur lat.
Parotidektomie und SND

Augenlid, Stirn/Schlafenbereich, Nacken/ Ohrmuschel

GrofRe >1.5cm
Infiltrationstiefe >4 mm

histologisches Grading geringgradig oder undifferenziert

Immunsupprimierte Patienten



3. Treffen der

Interdisziplinaren
Arbeitsgruppe

,Kopf-Hals-Tumore*
24. Marz 2010, Regensburg



CURRENT CONCEPTS IN HEAD & NECK SURGERY AND ONCOLOGY
Start of the IFHNOS World Tour 2010:

Frankfurt, Germany, October 3-5, 2010

respresenting Western Europe and Northwest Africa



3.-5. Oktober 2010

www.Ifhnosworldtourfrankfurt.org
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