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Die Biirstenbiopsie als innovative Methode in der Friiherkennung

Mund- und Rachenkrebs gehdren weltweit zu den sechs hiufigsten Tumoren des Menschen. Durchschnittlich die Hélfte der betroffenen Patienten verstirbt
innerhalb von finf Jahren. Prof. Dr. Torsten W. Remmerbach, Griffith University (Australien), entwickelte 1997 ein Verfahren zur Fritherkennung von Tumoren
des Mund-Rachen-Raums. Es handelt sich dabei um ein biirstengestiitztes Ausstrichverfahren, das operative Eingriffe zur Probenentnahme minimieren soll.

ES Professor Remmerbach,
die Biirstenbiopsieist einrela-
tiv neues Verfahren. Kénnten
Sie unseren Lesern einen kur-
zen Einblick geben und erldu-
tern, welche Bedeutung die
Biirstenbiopsie fiir die Mund-
krebsfritherkennung hat?
Leider kommt es immer wie-
der im Rahmen der Friiher-
kennung des oralen Platten-
epithelkarzinoms zu gravie-
renden Irrtiimern und Ver-
sdumnissen, da es auch dem
erfahrenen Kliniker im Alltag
schwer féllt, suspekte Verédn-
derungen der Mundhohle hin-
sichtlich ihres biologischen
Verhaltensrichtig zuinterpre-
tieren. Ublicherweise wird in
solchen Fillen eine chirurgi-
sche Probeentnahme vorge-
nommen und die weitere The-
rapie vom Ergebnis der histo-
logischen Untersuchung ab-
hingig gemacht. Aber Pro-
beexzisionen sind als Me-
thode fiir die Fritherkennung
des oralen Plattenepithelkar-
zinoms wegen der Kkrank-
heitsbildiiberlagernden Kol-
lateraleffekte in der zahnérzt-
lichen Praxis ungeeignet. Da-
her entsteht in dieser wich-
tigen Phase der Friiherken-
nung bisher eine ,Uberwei-
sungshiirde®, die offenbar an
der langen Latenzzeit zwi-
schen Krankheitsausbruch
und Behandlungsbeginn in
derFachklinik mitbeteiligtist.
Haufig werden Mundschleim-
hautverdnderungen oder Pri-
kanzerosen gar nicht ent-
deckt, weil sie entweder zu
klein sind oder nicht speziell
danach gesucht wird.
Oftmals werden solche ver-
meintlich harmlose Verédnde-
rungen als nicht ,.biopsiewiir-
dig“ bewertet und eine kurz-
maschige Kontrolle fiir nicht
notwendig erachtet. Gerade
hier liegt der neue Ansatz ei-
ner minimalinvasiven Diag-
nostik mittels Biirstenab-
strich. Bei allen Verédnde-
rungen, wie Leukoplakien,
Lichen, Erythroplakien und
selbstverstdndlich bei Tumor-
verdacht, sollten zytologische
Préaparate gewonnenund vom
Pathologen untersucht wer-
den. Die Biirstenbiopsie
konnte einen Beitrag dazu
leisten, Plattenepithelkarzi-
nome frithzeitiger zu erken-
nen und somit die Sterblich-
keit zu senken.

B Wie wird die Biirstenbiop-
sie genau durchgefiihrt?

Die Basis unserer Methode
stellt die seit Jahren in der
Fritherkennung des Zervix-
karzinoms etablierte Exfolia-
tivzytologie dar. Das Verfah-
ren wurde entsprechend an
die Situation in der Mund-
hohle angepasst. Es kdonnen
oberfldchliche abgeschilferte
Zellen sowie mittlere undtiefe
Zellverbinde des Gesamtepi-
thels mittels einer speziellen
Biirste gewonnen, auf einen
Glasobjekttriager tibertragen

Lokalisation des Primartumors
im Kopf-Hals-Bereich:

Mundboden (36 %), Zunge(21 %),
Wangenschleimhaut (15 %), Lippen
(8%), Tonsillenregion (2%), Oro-
pharynx 2 %.

und anschliefend zytopatho-
logisch untersucht werden.
Damit stellt die Untersuchung
ein minimalinvasives Vorge-
hen dar, das weitestgehend
schmerzfrei ist und den Pa-
tienten in keiner Weise belas-
tet. Die Gewinnung représen-
tativer Zellen sollte mithilfe
eines speziell fiir die Mund-
hohle entwickelten Zellkol-
lektors erfolgen. Der Entnah-
mevorgang sollte pro Lasion
mindestens vier- bis fiinfmal
wiederholt werden, damit

eine ausreichende Anzahl
représentativer Epithelzellen
zur zytopathologischen Un-
tersuchung gelangen. Die al-
koholfixierten und getrock-
neten Priaparate werden nach
Papanicolaou gefarbt und an-

schlieend von einem erfah-
renen Zytopathologen un-
tersucht. Der Zahnarzt er-
halt dann vom Pathologen ei-
nen entsprechenden Unter-
suchungsbefund.

B8 Mundkrebs wird hdufig zu
spat erkannt und die Prog-
nose fiir die Patienten ist un-
glinstig. Woran liegt das und
wie stehen die Heilungschan-
cen in den verschiedenen
Stadien?

Neue chirurgische, strahlen-
sowie chemotherapeutische
Methoden sind verfiigbar,
dennochist esnicht gelungen,
die Fiinfjahresiiberlebensrate
der Tumorpatienten signifi-
kant zu verbessern. So stirbt
innerhalb dieses Beobach-
tungszeitraumes immer noch
durchschnittlich die Haélfte
der erkrankten Patienten.
Eine wichtige Ursache dieses
Dilemmas stellt der zu spéte
Therapiebeginn dar. Kurative
Behandlungsmoglichkeiten
bestehen vor allem im frithen
Stadium dieser Erkrankung.
Dabher ist die TumorgroBe fiir

das Uberleben des Patienten
von entscheidender Bedeu-
tung. Mehr als drei Viertel der
Patienten, deren Tumor Kklei-

folgenden fiinf Jahre nach
Erstmanifestation seine Er-
krankung nicht, 10-30% der
Patienten weisen bereits bei

Die Biirstenbiopsie konnte einen Beitrag dazu
leisten, Plattenepithelkarzinome friithzeitiger zu
erkennen und somit die Sterblichkeit zu senken.

ner als 2 cm ist, haben eine
Uberlebenschance in den ers-
ten fiinf Jahren von 80 %, wo-
hingegen diese auf unter 20 %
sinkt, wenn der Tumor bereits
Nachbarstrukturen befallen
oder Metastasen in lokoregio-
niren Lymphknoten gefun-
den werden. Da die Tumor-
grofe somit ein wichtiger
prognostischer Faktor ist,
muss neben einer Intensivie-

rung der Aufkldrung des Pa-
tienten iiber die Atiologie des
Plattenepithelkarzinoms, die
Friherkennung dieses Tu-
mors in der zahnirztlichen
Praxis verbessert werden.

B8 Wieso kommt es hdufig zu
einerVerschleppungder Diag-
nose? Werden die Symptome
zu spét erkannt? Hat der Pa-
tient keine Schmerzen?

Im Arbeitsgebiet des Zahn-
arztes ist das Problem der
Fritherkennung  bdsartiger
Tumoren, die ja in der Regel
fiir den Patienten selten
schmerzhaft sind, bis heute
nicht optimal gelost. Bereits
ausfiihrliche Studien in den
spiten Sechzigerjahren des
letzten Jahrhunderts haben
ausfiihrlich dargestellt, dass
die rechtzeitige Diagnosestel-
lung sowohl vom Patienten
selbst, aber auch durch den
erstbehandelnden Zahnarzt
oder Arztverzégert und damit
die Prognose des Patienten
deutlich verschlechtert wird.
In unserem Fachgebiet iiber-
lebt jeder zweite Patient die

Erstmanifestation Zweitkar-
zinome im Kopf-Hals-Bereich
auf. Im Gegensatz zu Karies
und Parodontalerkrankun-
gen, mit denen der Zahnarzt
taglich konfrontiert ist, wird
er wahrend seiner gesamten
Berufstétigkeit im Durch-
schnitt etwa drei bis vier Plat-
tenepithelkarzinome sehen
und erkennen miissen. Prob-
lematisch sind auch die man-

nigfaltigen Erscheinungsfor-
men dieser Entitdt, die dazu
fiihren, dass die meisten Tu-
moren erst in einem fortge-
schrittenen und damit prog-
nostisch ungiinstigen Sta-
dium erkannt werden. Noch
viel schwieriger wird es, soge-
nannte Prdkanzerosen oder
Praneoplasien als solche zu
erkennen und die entspre-
chende Diagnostik und The-
rapie einzuleiten.

B Durch welche Ursachen
wird Mundkrebs begiinstigt?
Wann steigt das Risiko fiir
solch eine schwere Erkran-
kung?

Es besteht heute kein Zweifel
mehr daran, dass chronischer
Tabakabusus die Hauptursa-
che fiir die Entstehung des
Mundkrebses darstellt. Alko-
hol wirkt synergistisch mit
dem Tabakgenuss als Risiko-
faktor fiir Karzinome des obe-
ren Verdauungstraktes. Die-
ser Synergismus ist im hohen
MaBe multiplikativ fiir die
Mundhohle. Nichtraucher mit
einem Alkoholgenuss von un-

ter 35 Drinks/Woche zeigten
z.B.in eineritalienischen Stu-
die ein Basisrisiko von 1, wo-
hingegen bei bis zu 60 Drinks/
Woche sich das Risiko auf 2
verdoppelte. Bei einem mittle-
ren Rauchverhalten verzehn-
fachte sich das Risiko bei ge-
ringem Alkoholkonsum und
stieg bei schwerem Alkohol-
konsum, auf 36 an. Bei schwe-
rem Tabakkonsum stieg das
Risiko von 17 bei geringem
Alkoholkonsum, auf fast 80
bei schwerem Alkoholkon-
sum an.

B Wie ist die diagnostische
Treffsicherheit Ihres Verfah-
rens?

Die orale Biirstenbiopsie mit
nachfolgender zytologischer

Begutachtung hat sich in der
Klinikroutine  tausendfach
bewidhrt. Es konnte in ver-
schiedenen Studien gezeigt
werden, dass der nachfol-
gende Einsatz adjuvanter Me-
thoden wie der DNA-Bild-
zytometrie, der AgNOR-Ana-
lysesowie deren Kombination
im Rahmen der Multimodalen
Zellanalyse einen wertvollen,
klinisch relevanten Beitrag
zur Verbesserung der Treffsi-
cherheitderzytologischen Di-
agnostikin dertéglichen Rou-
tine leistet und somit als Mar-
ker fiir neoplastische Trans-
formation in Mundschleim-
hautabstrichen die zytologi-
sche Diagnose von Mund-
krebs schérft und sichert.

ES Werden die Kosten fiir die
Biirstenbiopsie von den ge-
setzlichen  Krankenkassen
ibernommen?

Teile der hier dargestellten
Forschungsergebnisse haben
bei den Verhandlungen der
Spitzenverbédnde der gesetz-
lichen Krankenkassen und
der Kassenzahnérztlichen

Bundesvereinigung mafgeb-
lich dazu beigetragen, dass
die Gewinnung von Zellmate-
rial aus der Mundhohle zur
zytopathologischen Begut-
achtungindeniiberarbeiteten
Katalog des Einheitlichen Be-
wertungsmalfstabs fiir zahn-
arztliche Leistungen (BEMA)
dergesetzlichen Krankenkas-
sen ab dem 01.01.2004 unter
der Ziffer 05 aufgenommen
wurde. Die zytologische
Untersuchung wird vom Pa-
thologen iiber den EBM im
Rahmen der GKV abgerech-
net, wenn der Zahnarzt eine
formlose Uberweisung bzw.
Rezept fiir den Pathologen
den Proben beilegt.

B Wie bei jeder Anwendung
einer neuen Technik muss
man sicher auch die Biirsten-
biopsie erst erlernen. Werden
zu diesem Zweck Fortbil-
dungsveranstaltungen oder
Ausbildungsmoéglichkeiten
fiir Zahnérzte angeboten?
Jeder niedergelassene Zahn-
arzt sollte sich die nétigen Er-
fahrungen in der Gewinnung
zytologischen Materials mit-
tels Biirstenbiopsie aneig-
nen und alle Leukoplakien,
Lichen, Erythroplakien und
bei Tumorverdacht Biirsten-
abstriche vornehmen. Die
Abstrichtechnik ist einfach
zu erlernen und bedarf nicht
per se der Uberweisung zum
Oral- oder Kieferchirurgen.
Wie bei jeder Anwendung ei-
ner neuen Technik muss man
sich mit der Biirstenbiopsie
vertraut machen. Trotz einfa-
cher Handhabung kénnen fiir
den Ungeiibten bei der Ent-
nahme einige Schwierigkei-
ten in den verschiedenen Re-
gionen der Mundhohle auf-
treten. Unter Beriicksichti-
gung der nicht unerheblichen
Folgen einer unzureichenden
Abstrichentnahme fiir den
Patienten ist die individuelle
Schulung den Kollegen drin-
gend zu empfehlen. Bisher
bietet die Deutsche Gesell-
schaft fiir orale Diagnostika
in Leipzig (www.dgod.de)
in Zusammenarbeit mit den
Firmen ZL-Microdent (Bre-
ckerfeldt) sowie der Schwei-
zer Firma HeicoDent entspre-
chende Biirsten-Kurse mit
Workshops fiir die niederge-
lassenen Kollegen an. Zusétz-
lich werden seit Jahren ent-
sprechende  Fortbildungs-
kurse von der Sé&chsichen
Landeszahnédrztekammer
angeboten. &
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