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Biirstenbiopsie fiur die Mundkrebstritherkennung

Die Plattenepithelkarzinome der Mundhohle gehoren weltweit zu den sechs haufigsten Tumoren des Menschen und machen nach dem Surveillance, Epidemiology
and End Result Program of the National Cancer Institute of the United States Public Health Service etwa 95 % aller bosartigen Erkrankungen des Mund-, Kiefer- und
Gesichtsbereichs aus. Prof. Dr.Torsten W.Remmerbach schildert hier Symptomatik und diagnostische Methoden vonTumoren im Mund-Kiefer-Gesichtsbereich.

Trotz Einfiihrung neuer chi-
rurgischer strahlen- sowie
chemotherapeutischer Be-
handlungsmethoden ist es in
den letzten vier Jahrzehnten
weltweit nicht gelungen, die
Finfjahresiiberlebensrate
deutlich zu verbessern. So
stirbt innerhalb dieses Beob-
achtungszeitraumes immer
noch durchschnittlich die
Halfte der erkrankten
Patienten. Mehr als drei
Viertel der Patienten, de-
ren Tumor Kleiner als
2cm ist, haben eine
Uberlebenschance in
den ersten fiinf Jahren
von iiber 80 %, wohinge-
gen diese auf unter 20 %
absinkt, wenn Dbereits
bei Erstdiagnose lokale
Metastasen  gefunden
werden. So weist bereits
die Halfte aller Patien-
ten, bei denen ein Kar-
zinom der Mundhoh-
le diagnostiziert wird,
befallene lokoregiona-
re Lymphknoten sowie
Fernmetastasen auf.

Somit stellt die Tumor-

In der Regel machen Friih-
formen des Mundkrebses
im Sinne eines Karzinoma
in situ oder mikroinvasive
Karzinome keine Beschwer-
den. Differenzierte Patien-
ten berichten iiber gele-
gentliches Brennen bei dem
Genuss scharfer Speisen
oder ein ,Sandpapierge-

fithl“. Bei spéteren Verldu-

Synopsis adjuvanter
diagnostischer
Methoden

Visualisierung durch
klinische Inspektion

und Palpation

Die am haufigsten durchge-
filhrte (Screening-)Methode
der Tumorfritherkennung ist
die klinische Inspektion und

ten oralen Plattenepithelkar-
zinome durch die Kklinische
Inspektion und Palpation di-
agnostiziert. Das Verstidndnis
der klinisch normalen Struk-
tur und der Oberfldchenbe-
schaffenheit der verschiede-
nen Mundschleimhautregio-
nen erleichtert die Frithdiag-
nose von Mundschleim-
hauterkrankungen und somit

arztlichen Praxis nur bedingt
geeignet. Eine Voroperation
im Sinne einer Probeent-
nahme fiihrt zu reaktiven
Odemen oder Superinfektio-
nen, die eine genaue Ein-
schétzung der Tumorausdeh-
nung deutlich erschwert. Die
invasive Diagnostik sollte im-
mer dem Behandler vorbe-
halten bleiben, der sowohl die

von Karzinomen erfolgt die
topische Applikation mittels
ALA-haltiger Mundspiill6-
sung. Dadurch wird die syste-
mische Wirkung, z. B. Photo-
sensibilisierung der Haut,
vermieden. Im Intervall von
drei Stunden nach der ALA-
Applikation wird die Fluores-
zenzmessung durchgefiihrt.
Die so angeregte Bildung von
Protoporphyrin IX kann
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mittels Einstrahlung von
Licht der Wellenlidnge
von ca. A 400 nm zur Flu-
oreszenz angeregt wer-
den. Uber einen opti-
schen Filter zur Aus-
blendung des Anre-
gungslichtes konnen die
Karzinome durch rot
aufleuchtende Areale vi-
suell detektiert werden.
Die MaBizahlen der diag-
nostischen Treffsicher-
heit liegen im Durch-
schnitt fiir die Sensiti-
vitdt (,Kranke als krank
erkannt®) bei etwa 96 %

Abb.1: Leicht blutendes, nicht schmerzhaftes Ulkus im Bereich des linken Zungenrandes. Das zytologische Ergebnis der
Biirstenbiopsie war ,sicher positiv”.

Abb. 2: Das exophytisch, sehr langsam wachsende Plattenepithelkarzinom breitete sich im Bereich des rechten Zun-

genrandes aus.

(Zenk et al.2000) und der
Spezifitat (,Gesunde als
gesund®) bei 65 % (Suhr,

groBe einen wichtigen ~
prognostischen Faktor
dar, kurative Behand-
lungsmoglichkeiten be-
stehen vor allem im
frihen Stadium der
Krebserkrankung.Jeder
Zahnarzt sollte eine ent-
scheidende Rolle in der
Frithdiagnostik der Ma-
lignome der Mundhdohle
ibernehmen,umbeient-
sprechend friihzeitiger
Erkennungund Behand-
lung die Prognose des
Patienten bis hin zur
Heilung erheblich zu
verbessern. Nur durch
frithzeitiges Erkennen
und Abkldren von un-
klaren = Mundschleim-

Abb. 3: Das nach Papanicolaou gefarbte Ausstrichpraparat einer Biirstenbiopsie zeigt eindeutig Tumorzellen eines
Plattenepithelkarzinoms (63 x Objektiv).

pers. Mitteilung). Auf-
grund der geringen Spe-
zifitdt, des hohen techni-
schen und somit kos-
tenintensiven Aufwands
scheint diese Methode
fiir den Einsatz in der
zahnérztlichen Praxis
und somit als Screening-
Methode weniger ge-
eignet und bleibt den
grolen onkologischen
Zentren flr spezielle
Fragestellungen und der
Dispensairebetreuung
vonTumorpatienten vor-
behalten.

Leipziger minimal-

hautverdnderungen
wird es moglich sein, die
hohe Mortalitdit und
Morbiditdt des oralen
Plattenepithelkarzi-
noms zu senken.

Symptomatik

Da etwa 95 % aller bos-
artigen Tumoren im
Mund-Kiefer-Gesichts-
bereich zu den Karzino-
men zdhlen, ist das klini-
sche Leitsymptom hier
das Ulkus. Die Klini-
schen Erscheinungsfor-
men lassen sich in sog.

endophytische oder exo-
phytische Wuchsformen
unterteilen. Die selte-
neren Plattenepithelkarzino-
me wachsen endophytisch
(Abb.1),d. h.sie wachsen vor-
nehmlich nach innen krater-
formig in die Tiefe und zeigen
ein in der Regel unregelmaé-
Bigen derben Rand (Krebs-
héirte). Im Anfangsstadium
zeigen sie sich hdiufig
als kleine schlecht heilende
Wunden, bei denen die klas-
sischen Malignitdtszeichen
fehlen kénnen. Die dominie-
renden Formen sind die exo-
phytisch wachsenden Mund-
hohlenkarzinome (Abb. 2).
Diese wachsen nach auflen,
d.h. bilden mundhohlen-
warts gerichtete derbe, halb-
kugelige, blumenkohlartige
Knoten mit gelegentlich ulze-
rierter Oberflédche.

fen kommen ggf. Ein-
schrinkungen der Zungen-
beweglichkeit, Schluckbe-

schwerden, Sensibilitdtsaus-

Abb. 5: Vorbereitung der vier bis finf Objekttrager pro Lokalisation: Schreiben Sie den Namen des Patienten mit einem
Bleistift (liegt dem Set bei) auf den Mattrand des Objekttrégers. Bei verschiedenen Lokalisationen Objekttrager ent-
sprechend markieren.

Palpation der oralen Gewebe
und angrenzender Struktu-
ren. Diese Untersuchungs-
methode zeichnet sich da-

Abb. 6: ORCA-BRUSH® unter leichtem Druck mehrmals (10 x) auf der suspekten Schleimhautlasion um die eigene

Abb. 4: Wir verwenden das in der Leipziger Klinik entwickelte orale Zellentnahmesystem ORCA-BRUSH® Biirsten-
biopsie-Set der Firma ZL-Microdent, SchiitzenstraRe 6-8, 58339 Breckerfeld, www.zI-microdent.de

Achse drehen (~ Aufnahme von abgeschilferten Plattenepithelien).

auch des Mundkrebses. Diese
Untersuchungstechnik stellt
die Grundlage fiir alle Formen
desTargeting-Screenings dar,

Tumoroperation als auch die
onkologische Begleittherapie
und Nachsorge gewaihrleis-
ten kann.

»~Nur durch frithzeitiges Erkennen und Abkldrung von unklaren Schleimhautverdnderungen wird
es langfristig moglich sein, die unakzeptabel hohe Morbiditat und Mortalitat des oralen
Plattenepithelkarzinoms zu senken.“

falle, Kieferklemme, Kklo-
Bige verwaschene Sprache,
nicht heilende Extraktions-
wunden sowie Zahnlocke-
rungen, Schwellungen am
Hals, Schwellungen der gro-
Ben Kopfspeicheldriisen in-
folge von Infiltrationen der
Ductus parotidei sowie sub-
mandibulares dazu.

durch aus, dass sie einfach
und schnell ohne instru-
mentellen Aufwand in je-
der (zahn-)drztlichen Praxis
durchgefiithrt werden kann
und eine dem Patienten ver-
traute, in der Regel schmerz-
freie und Kkostenextensive
Untersuchungstechnik dar-
stellt. Somit werden die meis-

denn nur erkannte orale
Léasionen veranlassen den
Zahnarzt zu weiteren diag-
nostischen Mafnahmen. Chi-
rurgische Probeentnahme
Probeexzisionen sind als Me-
thode fiir die Fritherkennung
des oralen Plattenepithelkar-
zinomswegenihrerinvasiven
Vorgehensweise in der zahn-

Aminoldvulinsdure
(ALA)-gestiitzte
Fluoreszenzdiagnostik

Seit einigen Jahren wird in
wenigen  Universitatsklini-
ken der Einsatz der ALA-ge-
stitzten  Fluoreszenzdiag-
nostik zur Visualisierung von
Plattenepithelkarzinomen
erprobt. Fiir den Nachweis

invasive Biirstenbiospie
Seit 1997 wird in der
Leipziger Universitéts-
klinik ein interdiszipli-
ndr entwickeltes Ver-
fahren angewendet, das
ohne groBen techni-
schen und zeitlichen
Aufwand auch dem nie-
dergelassenen Zahnarzt
ermoglicht, eine Abkla-
rung des biologischen
Verhaltens (gut- oder
bosartig) von unklaren
Schleimhautbefunden
zu erreichen. Hierzu
werden mit einer spe-
ziellen Birste von der
entsprechenden Lésion
im Mund Epithelzellen
gewonnen, die dann
nach  entsprechender
Aufarbeitung in einem
Labor vom Zytopatholo-
gen ausgewertet werden kon-
nen (Abb. 3). Mithilfe dieser
Technik lassen sich Tumoren
frithzeitig aufdecken: So lag
in der Leipziger Klinik die
Aufkldrungsrate der richtig
erkannten Tumoren (Sensiti-
vitét) fiir die konventionelle
Zytologie des oralen Platten-
epithelkarzinoms bei 94 %,
diesichaber durch diezusitz-
liche Anwendungeiner unter-
sucherunabhingigen DNA-
Bild-Zytometrie auf 98 %, ge-
messen am ,Goldstandard®
Histologie, steigern lieB3. Die
Spezifitit liegt bei 99 % bei
kombinierter = Auswertung
(Remmerbach et al. 1999,
2000,2001,2004, 2006).

Die Grundlage unserer Tech-
nik stellt die Exfoliativzytolo-




