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5 Zusammenfassung

Hintergrund: Die auf modernen Mehrzeilen-Spiral-CTs basierende Technik der
Perfusionscomputertomographie stellt eine nichtinvasive Methode zur In-Vivo-Messung von
KenngroBen der Tumorgefaphysiologie dar. Da es im Falle von Patienten mit
Plattenepithelkarzinomen der Mundhdhle und des Oropharynx mit den gebrauchlichen, oft
Anwendungsbeschrankungen unterliegenden diagnostischen Instrumenten und den von Thnen
erfallten Merkmalen teilweise nicht hinlidnglich gelingt, einen Tumor zur Therapieadaptation
optimal zu charakterisieren, kdnnten zusétzliche funktionelle Daten weitere Einblicke in seine
Biologie gewihren. Die vorliegende Arbeit zielte darauf ab, die Auspragung der durch die
Perfusions-CT bereitgestellten MeBparameter in den verschiedenen Kategorien der
Komponenten des TNM-Systems und des Gradings zu untersuchen. Hierdurch sollte das Wirken
angiogenetischer Prozesse im Laufe der Progression und in Relation zur Aggressivitit dieser
Malignome beleuchtet werden.

Methodik: 42 Patienten mit einem erstmalig aufgetretenen, noch unbehandelten
Plattenepithelkarzinom der Mundhéhle und des Oropharynx wurden im Zuge des routinemiflig
durchgefiihrten Stagings bei Untauglichkeit fiir die Durchfiihrung einer MRT an einem
Mehrzeilen-Spiral-CT inklusive einer CT-Perfusionstechnik auf Dekonvolutionsbasis untersucht.
Durch die PCT wurden die Parameter Blutflul, Blutvolumen, mittlere Transitzeit und
Permeabilititsoberflichenprodukt erfait. Gemessen wurden diese mittels Regions of Interest
(ROIs) innerhalb von quantitativen Farbkarten. Die Plazierung erfolgte sowohl im Bereich des
Primarius als auch in Vergleichsregionen auf der symmetrisch dem Tumor gegeniiberliegenden
Seite und jeweils beidseitig in Speicheldriisen und nuchaler autochthoner Riickenmuskulatur.
Ausgewertet wurden die Messungen im Tumor sowie die Differenzen zwischen diesen und den
Werten der Vergleichsregionen. AnschlieBend wurden statistische Testungen auf
Unterschiedlichkeit zwischen den Kategorien des T-Stadiums und Gruppen mit bzw. ohne
Vorliegen eines Lymphknotenbefalls vorgenommen. Die urspriinglich geplante Betrachtung von
Fernmetastasierungsstatus und histologischem Grading lieB die Zusammensetzung des
Patientenkollektivs nicht zu. Hinzu kamen Testungen mit weiteren Variablen, welche als
mogliche Confounder aufzufassen waren: das Patientenalter, das Geschlecht und die
Lokalisation des Primarius.

Ergebnisse: Signifikante Unterschiedlichkeit lieB sich fiir die Blutvolumina in den T-Stadien 2

und 3 (p<0,001) sowie 2 und 4 (p=0,006) nachweisen. T2-Tumoren wiesen dabei die grofiten
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Werte auf, T3-Tumoren die geringsten. Die mittleren Blutvolumina der Kategorie T4 lagen
dazwischen. Ebensolche Verhiltnisse galten fiir die Differenzen der Tumorwerte zu den Werten
der Muskulatur bilateral (ipsilateraler Muskel: T2 zu T3: p<0,001, T2 zu T4: p=0,002;
kontralateraler Muskel: T2 zu T3: p=0,001, T2 zu T4: p=0,002) und partiell zu den Werten der
Gegenseite (T2 zu T3: p=0,011). BlutfluB und mittlere Transitzeit zeigten sich nicht signifikant
unterschiedlich iiber die T-Stadien hinweg. Im Falle des Permeabilititsoberflachenprodukts
ergab sich singuldr eine signifikante Unterschiedlichkeit zwischen Stadium T2 und T4 fiir die
Differenz Tumorwert-kontralaterale Muskulatur (p=0,008). Die Wertebereiche der Parameter in
den Kategorien der T-Stadien tiberschnitten sich trotz signifikanter Unterschiede. Einer
Korrektur beziiglich multipler Testung hielten nur die Signifikanzen fiir die Zusammenhinge
zwischen T-Stadium und Blutvolumen des Tumors sowie den Differenzen dessen zu den
Muskelwerten génzlich stand. Beziiglich des Vorliegens bzw. Fehlens einer Metastasierung des
Karzinoms in die regionalen Lymphknoten waren keine signifikant verschiedenartigen Werte der
MelBgroflen nachweisbar. Gleiches galt fiir die Confoundervariablen, welche punktuell mit den
Werten einzelner Vergleichsregionen, aber nicht mit jenen des Tumors bzw. den Differenzen
Tumor-Vergleichsregion signifikant verkniipft waren. Eine Ausnahme bildete die Differenz der
mittleren Transitzeiten von Tumor und kontralateraler Speicheldriise, die eine signifikante,
jedoch nicht nach Bonferroni-Korrektur haltbare Verschiedenheit zwischen Patienten mit
Mundboden- und Zungengrundkarzinomen aufwies (p=0,018).

SchluBfolgerung: Im Rahmen der vorliegenden Arbeit konnte eine Verbindung zwischen
PCT-basiertem stromenden Blutvolumen von Plattenepithelkarzinomen der Mundhdéhle und des
Oropharynx und der Tumorgrofe, repriasentiert durch das T-Stadium geméall TNM-
Klassifikation, demonstriert werden. Es erwies sich, dafl das Blutvolumen im Zuge des
Wachstums der Karzinome abnimmt. Diese Erkenntnis konnte, falls sie in weiteren Studien
bestitigt werden kann, Eingang in die therapeutischen Uberlegungen finden. So hat die
Blutversorgung eines Tumors beispielsweise Einflu3 auf die Wirksamkeit von Radio- und
Chemo- sowie antiangiogenetischer Therapie. Nicht aufzeigen liel3 sich eine Assoziation von
PCT-Parametern und dem, prognostisch relevanten, Vorkommen eines Lymphknotenbefalls.
Offen fiir die Beantwortung durch zukiinftige Studien bleiben Fragen zum Verhéltnis von PCT-
GroBen zu weiteren Bezugvariablen wie Fernmetastasierung und histologischem Grading sowie
der Bedeutung der priatherapeutischen Ergebnisse der Perfusions-CT beziiglich der Prognose der
Patienten. Das Monitoring des Verlaufs konservativer Therapien sowie die Detektion von
Rezidiven sind weitere Anwendungszwecke. Die Evaluierung der PCT hierfiir und der Vergleich

mit anderen Techniken konnen ihren Platz im diagnostischen Methodengefiige definieren helfen.
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6 Verzeichnis der haufig verwendeten Abkirzungen und Symbole

Abkiirzung/Symbol

a

BF

BV

Ca, tiss ,v ,e
CT

df

E

h(t)
H(t)
HU
IRF, R(t)
k
MRT
MTT
MVD
n

PCT
PDGF
PET
PIGF
PS

ROI
Sx
SPECT

TAC

Bedeutung

Signifikanzniveau (tolerierte Wahrscheinlichkeit fiir
den Fehler 1. Art)

Blutfluf3, ,,blood flow*

Blutvolumen, ,,blood volume*

Konzentration in Arterie, Gewebe, Vene, Extravasalraum
Computertomographie

Freiheitsgrade

Extraktionsfraktion, ,,extraction fraction‘

Dichtefunktion der Transitzeiten

Verteilungsfunktion der Transitzeiten=kumulative Dichtefunktion
Hounsfield Units, CT-Zahl bzw. CT-Dichte
Impulsrestfunktion, ,,impulse residue function*

Anzahl der Einzeltests bei multipler statistischer Testung
Magnetresonanztomographie

mittlere Transitzeit, ,,mean transit time*
Mikrogefafidichte, ,,microvessel density*

Fallzahl

Perfusions-CT

,platelet derived growth factor*
Positronenemissionstomographie

»placenta growth factor*

Permeabilitdtsoberflichenprodukt,
»permeability surface area product®

Wabhrscheinlichkeit des Auftretens eines Testergebnisses unter
Geltung der Nullhypothese

Radius bzw. Korrelationskoeffizient

Region of Interest, Mefregion
Standardabweichung
Single-Photon-Emissionscomputertomographie
Zeit

,,time-attenuation curve*

Testgrofle Mann-Whitney-U-Test
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Abkiirzung/Symbol
UICC

Bedeutung

Unio internationalis contra Cancrum, International Union against
Cancer

extravasales Volumen

,,vascular endothelial growth factor*
arithmetisches Mittel

Testgrofle Kruskal-Wallis-Test
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