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1. Einleitung und Vorstellung des Themas

1.1. Einleitung

Bei Glomus caroticum -Tumoren handelt es sich um seltene Neoplasien ausgehend
von dem Glomusorgan im Bereich der Bifurkation der A. carotis communis. Sie
zahlen zu den von Paraganglien ausgehenden Tumoren und bilden in der Gruppe
der Kopf-/ Hals- Paragangliome den Hauptanteil. Zu der Gruppe der Paragangliome
gehoren zudem die Glomus jugulare- und tympanicum -Tumore, sowie die Glomus
Aorticum -Tumore. Alle diese Paragangliome treten insgesamt mit einer Inzidenz von
0,001% in Deutschland auf (pro Jahr ca. 800 Neuerkrankungen) [Schipper 2004]. Bei
in grolen Hohen lebenden Menschen (Anden / Mexiko) findet sich eine gesteigerte
Inzidenz [Kloeppel 1981]. In seltenen Fallen findet sich ein bilaterales Auftreten oder
gar eine multilokulare Manifestation.

In der Literatur werden die Glomus caroticum -Tumore haufig abhangig von der
angewandten Definition als invasiv, nichtinvasiv, semimaligne oder selten auch als
maligne definiert. Diese Malignitat wird mit 2 -15 Prozent [Kloeppel 1981, Singh
2006] beziffert und basiert entweder auf einer Zellabsiedelung im Sinne einer
Metastasierung in die regionalen Lymphknoten oder, in noch selteneren Fallen, auch
in entfernte Organe. Selbst ein Teil der als benigne klassifizierten Tumore weisen ein
invasives, destruktives und damit das Leben des Patienten gefahrdendes Wachstum
auf, werden aber dennoch abhangig von der vorgenommenen Einteilung als nicht-
maligne klassifiziert.

Aus der potentiellen Malignitat und der destruktiven Potenz des lokalen Wachstums
resultiert in vielen Fallen, unabhangig von der Grolle des Primartumors und einer
vorhandenen Absiedlung, die Indikationsstellung zur Therapie. Die Behandlung der
Glomustumore besteht entweder in der chirurgischen Exstirpation oder in einer
konservativen Behandlung zur Reduktion des Tumorfortschrittes. In einigen Zentren
wird vor der operativen Behandlung eine interventionelle Embolisation des Tumors
durchgefuhrt, um die Perfusion des Gewebes zu reduzieren und intraoperativ den
Blutverlust zu verringern [Boedecker 2004, Singh 2006].

Eines der Primarziele der Tumorchirurgie ist die Entfernung in toto des Tumors zur
Heilung und Rezidivprophylaxe, was bei der anatomischen Lage der Glomus
caroticum -Tumore und einer moglichen Infiltration von benachbarten Gefallen mit

einem Gefaliersatz einhergehen kann. Des weiteren kann es bei Glomus caroticum -
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Tumoren wie auch bei den Tumoren des Glomus jugulare und tympanicum zur
Infiltration von benachbarten Hirnnerven kommen.

Ein nicht operativer Therapieansatz im Sinne von Radiatio oder Embolisation gilt
heute nur als Therapieoption bei zu hohem Operationsrisiko.

In der Klinik fir Gefalichirurgie und Nierentransplantation der Heinrich-Heine-
Universitat Dusseldorf wurden im Zeitraum von 1988 bis 2008 insgesamt 36
Patienten mit Glomustumoren operativ behandelt. Anhand dieses Patientengutes
sollen die Dignitat und die Therapiefolgen im Langzeitverlauf untersucht werden, um
in der Folge daraus Ruckschlisse auf die Dignitat, die Indikationsstellung und die
damit verbundene Dringlichkeit einer Tumorexstirpation bei diagnostizierten Tumoren

des Glomus caroticum zu ziehen.



1.2. Vorstellung des Themas

1.21. Definition der Glomus caroticum -Tumore

Glomus caroticum-Tumore sind seltene, von nicht-chromaffinen Paraganglien der
Halsregion ausgehende Neoplasien des Glomus caroticum, die von den an Kopf und
Hals auftretenden Paragangliome mit ca. 60—70 % [Davidovic 2005] den Hauptanteil
ausmachen. In der Gruppe der Paragangliome werden sie normalerweise zu den
nicht chromaffinen parasymphatischen Paraganglien gezahlt. Einige Autoren ordnen
die Glomus caroticum -Tumor aufgrund der in seltenen Fallen nachgewiesenen
marginalen Katecholaminsekretion den chromaffinen Tumoren zu [Franca 2005].

Es findet sich groRenorientiert die Einteilung nach Shamblin [Shamblin 1971] in drei
Typen:

Typ 1 Tumore, die nur geringgradig mit der Adventitia der Gefalde verwachsen und
von kleiner Grofde sind;

Typ 2 bilden die Tumore, welche aufgrund ihrer fortgeschrittenen Grole die Gefalle
im Bereich der Carotisgabel partiell umschlielen und dementsprechend grof3flachig
mit der Adventitia verwachsen sind,;

Typ 3 stellen die Tumore dar, die die Carotisgabel vollig umschlielen und

dementsprechend immer einen Gefaliersatz notwendig machen.

N

Type | Type I Type Il
Abb. 1. Gré3eneinteilung nach Shamblin [Shamblin 1971, Kotelis 2008]



1.2.2. Synonyme fiir Glomus caroticum -Tumore

Da Glomus caroticum -Tumore von Paraganglien ausgehen, werden sie in der
Literatur auch synonym als Paragangliome bezeichnet. Normalerweise nicht
katecholamin-produzierend, bezeichnet man sie als nicht-chromaffine
Paragangliome. Selten werden sie, aufgrund der dann nachgewiesenen marginalen
Katecholaminsekretion, auch als chromaffine Paragangliome bezeichnet [Franca
2005]. In alterer und englischsprachiger Literatur findet man auch den aus dem
Griechischen abgeleiteten Begriff des Chemodectom (chemia = Durchfluss,
dechesthai = erhalten und oma = Tumor) [Rutherford 2005, Kléppel 1981]. Aufgrund
ihrer beobachteten Katecholaminsekretion erfassen sie einige Autoren auch unter
den neuroendokrinen Tumoren. Verallgemeinernd werden die Glomus caroticum-

Tumore auch als Karotisgabeltumor bezeichnet

1.2.3. Anatomie und Physiologie des Glomus caroticum

Das Glomus caroticum liegt anatomisch posteromedial in der Bifurcation der
A. carotis communis. Es ist bilateral angelegt, und weist physiologisch eine GrofRe
von ca. 3-7 mm Durchmesser und ein Gewicht von ca. 3—-15 mg auf. Um seine
physiologische Funktion erfillen zu koénnen liegt es entweder sehr dicht an der
posteriomedialen Adventitia der A. carotis communis oder direkt in der Adventitia. Es
ist mit dem sogenannten Mayerschen Band, einem fibrovaskularen Strang, an das
Gefal} fixiert [Barnes 2005]. Seine Lage variiert wenig. Die Blutversorgung erfolgt
uberwiegend aus der Arteria carotis externa, die auch Glomusarterie genannt wird,
und zwar vorwiegend aus dem proximalen Anteil dieser Arterie, oder gemeinsam mit
Asten der A. carotis interna. Der venodse AbfluR erfolgt Uber die Venae
laryngopharyngeae oder lingualis. Die nervale Versorgung erfolgt Uber den N.
glossopharyngeus und den N. vagus.

Eine funktionelle Beziehung zwischen Glomus und Pressorezeptorzellen des
Karotissinus ist noch nicht eindeutig geklart. Eine verstarkte Reaktion auf Hypoxie
wird einerseits bei Menschen, die in grolen Hohenlagen leben, aber auch bei Herz-
Lungen-Erkrankungen beschrieben [Saldhana 1973, Arias-Stella 1976, Singh 2006].
Es soll als Chemorezeptor auf Anderungen der Partialdriicke der Blutgase und des
pH-Wertes des Blutes reagieren und somit zur Steuerung von Atmung und Kreislauf

beitragen.



1 Paragangliom
jugulare

2 Paragangliom
tympanicum

3 Ganglion nodo-
sum

4 N.glosso-
pharyngeus

5 Paragangliom
caroticum
6 A.carotis interna

7 N.vagus

8 A.carotis com-
munis

9 Paragangliom
aortale
10 Aorta

11 A. puimonalis

Abb. 2. Anatomische Lage des Glomus caroticum [Girolami 2003]

1.2.4. Histologie der Glomus caroticum -Tumore

Histologisch zeichnen sich Glomus caroticum -Tumore durch unterschiedlich grofe,
von Kollagen- und Retikulinfasern eingehullte Zellkomplexe, die sogenannten
,Zellballen®, mit einer ausgepragten Vaskularisierung aus. In einigen Fallen finden
sich auch umgebende hyaline Fasern. Es werden, abhangig vom Zell / Gefal3-
verhaltnis, der adenomatdse Typ (hoherer Zellanteil) und der angiomatdse Typ
(hdherer Gefalanteil) unterschieden. Die Tumorzellen weisen einen hohen
Zytoplasmaanteil mit eosinophil — granularem, PAS - negativem agryophilem
Zytoplasma auf. In der Ubersicht finden sich eine deutliche Kernpolymorphie und
eine haufig zu beobachtende Mehrkernigkeit der Zellen mit niedriger Mitoserate
[Ki6ppel 1981, Rutherford 2005]. Generell unterschieden werden zwei Zellgruppen -
die Haupt- und Sustentakularzellen, wobei sich in den Hauptzellen grole Mengen

Mitochondrien und kleine, neuroendokrin tatige Granula darstellen lassen.
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1.2.5. Endokrinologie der Glomus caroticum -Tumore

Bei der immunhistologischen Untersuchung der Glomustumore zeigen sich die
Hauptzellen deutlich positiv fur Chromogranin A, Synaptophysin und NSE
(Neuronenspezifische Enolase), wobei sich das Zytokeratin nicht, oder nur
geringgradig, darstellen laft. Chromogranin A stellt als eines der klassischen
Granine einen intravesikularen Peptidhormontransporter dar. Der Chromogranin A-
Nachweis durch ELISA oder RIA aus den Gewebeproben stellt einen Standardtest
bei der Suche nach neuroendokrinen Tumoren dar. Die Sustentakularzellen weisen
eine deutliche Positivitat fur S 100 und GFAP auf. Sie bilden die Proteine S 100 und
das GFAP (Glia fibrillary acidic protein) als Zellstabilisator zwischen einzelnen Zellen
[Barnes 2005]. Die Beobachtung dieser Exprimation der Sustentakularzellen wird von
einigen Autoren als Hinweis auf mogliche Malignitat gedeutet [Schmahl 2008]. Bei
der Betrachtung der gebildeten Neuropeptide stellt sich heraus, dal} Serotonin in der
Nachweisuntersuchung das am haufigsten gefundene Neuropeptid darstellt [KIGppel
1981].

Eine tatsachliche, generalisiert wirksame endokrine Aktivitdt wird den Glomus
caroticum -Tumoren nur in sehr seltenen Fallen nachgewiesen [Carroll 2004]. Bei
den in der Literatur als chromaffin bezeichneten Fallen war die gefundene
Katecholaminsekretion jedoch nicht pathologisch erhoht oder kreislaufwirksam
[Rutherford 2005]. Alleine die Bildung von Chromogranin A deutet jedoch auf eine

chromaffine Tendenz hin.

1.2.6. Inzidenz und Epidemiologie der Glomus caroticum -Tumore

Das Auftreten von Glomus caroticum -Tumoren wird zumeist im Erwachsenenalter
beschrieben. Es findet sich in Deutschland eine Inzidenz von 0,001% pro Jahr, was
ca. 800 Neuerkrankungen pro Jahr entspricht [Schipper 2004].

Es finden sich in der uns vorliegenden Literatur nur zwei Falle kindlicher
Erkrankungen an einem Glomus caroticum -Tumor. Der jlingste Patient war ein 6
Monate altes Kleinkind [Taylor 1940]. Des weiteren ist eine Erkrankung bei einem 5
jahrigen Kind beschrieben worden [Green 1908]. Ein gehauftes Auftreten wird bei
Menschen, die in groRer HOhe leben oder unter krankheitsbedingter chronisch
hypoxischer Stoffwechsellage (z. B. COPD, Tuberkulose) leiden beobachtet [Wang
2000].
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In der Literatur findet sich eine hohere Erkrankungsrate beim weiblichen Geschlecht
[Barnes 2005, Davidovic 2005].

Eine familidare Haufung wird in Zusammenhang mit dem MEN 2 - Syndrom, dem
Hippel - Lindau - Syndrom, der Neurofibromatose und der Carney’schen Trias
gesehen. [Kloeppel 1981]. Bei der Carney’schen Trias handelt es sich um einen
Symptomenkomplex aus pulmonalen Chondromen, GIST Tumoren des
Verdauungssystems und Paragangliomen unterschiedlicher Lokalisation [Emmel
2006]

In genetischen Untersuchungen von Girolami und Mitarbeitern wurde beobachtet,
dass sowohl unifokale als auch eine multifokal vererbbare Mutationen, zu einer
familiaren Haufung fuhren konnen [Girolami 2003].

Weitere Autoren beschreiben 10% der Glomustumore als autosomal dominant
vererbt [Barnes 2005]. Es handelt sich hier um Mutationen der Gene SDHD und
SDHC, die beide flir Proteine der mitochondrialen Atmungskette kodieren [Barnes
2005]. In aktuellerer Literatur werden hereditar vererbte Glomustumore mit bis zu 35
Prozent beziffert [Fakhry 2008]. Auch hier werden Mutationen der oben genannten
Gene sowie des SDHB Gens beschrieben und eine Screeninguntersuchung
betroffener Patienten empfohlen [Antonello 2008]. Des weiteren auftern Fakhry und
Mitarbeiter die Vermutung, dass ein bilaterales Auftreten direkt mit einer genetischen

Pradisposition einhergeht.

1.3. Klinik der Glomus caroticum -Tumore

1.31. Anamnese und klinische Symptomatik

Anamnestisch findet sich bei Patienten mit einem Glomustumor eine seit langerem
bestehende und langsam grofler werdende, horizontal verschiebliche
Raumforderung am Vorderrand des M. sternocleidomastoideus.

Diese ist im weiteren langfristigen Verlauf oft verbunden mit Schluckbeschwerden
und Heiserkeit. In einigen Fallen wurde Uber Druckschmerzhaftigkeit,
Kopfschmerzen, Synkopen und die Beschwerden eines Horner — Syndroms
berichtet. In seltenen Ausnahmefallen wurde ein moglicherweise durch die geringe
Katecholaminsekretion der Paragangliome ausgeldster Hypertonus oder eine Flush —

Symptomatik [Wang 2000] beschrieben.
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1.3.2. Differentialdiagnose
Bei der Differentialdiagnose der schmerzlosen Raumforderung im Bereich des
vorderen Halsdreieckes kommen in erster Line lymphatische Tumore in Betracht.
Hier waren als haufigste die chronifizierende Lymphadenopathie nach Infekten im
Hals - Rachen - Bereich oder eine Neoplasie des lymphatischen System zu nennen.
Bei den benignen Differentialdiagnosen kommen ebenso Carotisaneurysmen oder
Halszysten als Ursache in Frage. Zu den malignen Differentialdiagnosen zahlen
Neoplasien der Schilddrise (anaplastische oder medullare Schilddrisenkarzinome).
Eine weitere haufig zu beobachtende Differentialdiagnose stellen die Karzinoide dar.
Diese gut differenzierten neuroendokrinen Tumore des diffusen neuroendokrinen
Systems treten im Halsbereich haufig in der Nahe des Larynx und der Schilddrise
auf. Postoperativ lassen sich diese, wie auch die seltener auftretenden alveolaren
Weichteilsarkome, Olfaktoriusneurinome und Hamangioperizytome sehr gut aufgrund
ihrer Zytopathologie von den Glomus caroticum -Tumoren unterscheiden [Kl6ppel
1981, Barnes 2005].
Als zusammengefasste Aufstellung soll die folgende Auflistung [Pourhassan 2007]
dienen:
Differentialdiagnose der collaren Schwellung:

1. Abszess
Aneurysma ( A. carotis communis, interna oder externa)
Glomustumor
Halszysten mediale oder laterale
Karzinommetastasen
Lipom

Lymphome ( Hodgkin / non- Hodgkin)

© N o O K~ DN

Lymphadenitis bei infektioser Genese

9. Lymphadenitis ( spezifisch bei z.B. Tuberkulose)
10.Lymphknotenschwellung ( M. Boeck / Lues/ Tularamie/ AIDS)
11.benigne kindliche Lymphknotenschwellung
12.Vagusneurinom

13.Schwannom

14.Struma

15.Weichteilsarkom

13



1.4. Diagnostik der Glomus caroticum -Tumore

1.4.1. Korperliche Untersuchung

Bei der klinischen palpatorischen Untersuchung des Patienten zeichnen sich die
Glomus caroticum -Tumore haufig durch das sogenannte ,Fontaine-Zeichen aus.
Hierbei findet sich eine horizontal verschiebliche Raumforderung, die allerdings in
der vertikalen Ebene eine deutliche Fixierung, das heil3t nur eine eingeschrankte bis
gar keine Verschieblichkeit aufweist.

Indolenz bei lokalem Druck ist ein weiterer Hinweis, der allerdings nur geringe

Spezifitat aufweist.

1.4.2. Ultraschalldoppler

Die B-Bild-Sonographie mit dem linearen 3,5mhz Schallkopf und Duplexsonographie
ist im Rahmen der Diagnostik unklarer Raumforderungen im Halsbereich die erste
apparative und auch nichtinvasive Untersuchung. Die Glomustumore zeigen sich hier
als gut vaskularisierte Raumforderung in der Carotisgabel, die Beeintrachtigung und
Impression der Arteria carotis lasst sich beurteilen und die Tumorausdehnung kann
bestimmt werden. Die Glomustumore zeigen sich in der Duplexsonographie als
echoarme, solide und stark perfundierte Tumormasse [Huber 2004]. Wenn
Kontrastmittel appliziert wird, zeigen sie sich als hyperdenser, gut von der A. carotis

externa abzugrenzender Tumor [Hoffmann 2000].

1.4.3. CT und MRT

Trotz der immer besser werdenden sonographischen Maoglichkeiten wird die
Computertomographie und besonders die Magnetresonanztomographie vor
operativer Intervention in der Literatur zur Beurteilung der Infiltration von
benachbarten Strukturen - insbesonders der Carotiden und der begleitenden und
maglicherweise infiltrierten nervalen Strukturen empfohlen.

In der Magnetresonanztomographie stellen sich die Paragangliome eindeutig dar —
es finden sich scharf begrenzte Raumforderungen mit hypointensen Arealen in der
T1 Gewichtung [Barnes 2005]. In der T2 Gewichtung zeigt sich das sogenannte
"Pfeffer—Salz Phanomen" bei Raumforderungen mit einer Grélze von mehr als 2 cm

[Barnes 2005]. Das Computertomogramm und das MRT erlauben die valide
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Unterscheidung zwischen moglicherweise organisiertem Aneurysma und Neoplasie
[Rutherford 2005].

Abb. 3.: Computertomogramm mit axialer Darstellung eines Glomus caroticum -

Tumors rechts auf Hbhe der Bifurkation

Abb. 4.: Computertomographische koronare Rekonstruktion bei rechtsseitiger

Erkrankung.
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1.4.4. Angiographie

Die intraarterielle Angiographie ruckt mit fortschreitender Entwicklung der
Duplexsonographie bei rein chirurgischem Vorgehen immer weiter in den
Hintergrund. Im Rahmen einer interventionell/chirurgischen Kombinationstherapie
wird sie immer noch in Einzelfallen auch praoperativ zur Differentialdiagnose und
Identifikation der betroffenen Gefalde durchgefluhrt. Manche Autoren beschreiben das
angiographisch darstellbare ,Lyra — Zeichen“ als Hinweis auf einen Glomus
caroticum -Tumor [Davidovic 2005].

Als alleiniges Instrument zur Diagnostik wird die Angiographie heute zumeist von der

Duplexsonographie in Kombination mit Magnetresonanztomographie abgelost.

MASKE BILDZ- MASKE BILD|
3 415 3 =

Abb. 5. Digitale Subtraktions Angiographie eines Glomustumors in der frih- und
spatarteriellen Phase. Neben der typischen leicht bogenférmigen Aufweitung der
Carotisgabel (Lyra) zeigt sich in der spateren Aufnahme die ausgepragte

Vaskularistion des Tumors.

1.4.5. Diagnostische Laboruntersuchungen

Die Laborchemie ist zur Diagnostik eines Glomustumors nicht hinreichend
verlasslich. In vereinzelten seltenen Fallen ist eine grenzwertige Erhohung der
Katecholamine bei chromaffinen Glomustumoren zu beobachten [Carrol 2004, Luna -

Ortiz 2005, Isik 2006], die jedoch nicht als alleiniges diagnostisches Kriterium zu
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verwerten ist. Fur den Fall, dal® der Patient eine Vorgeschichte mit Hypertonus -
Episoden oder Flush - Symptomatik bietet, wird sie von einigen Autoren [Franca

2003] als weitere Diagnostik hinzu gezogen.

1.4.6. Szintigraphie

Die Octreotid-Szintigraphie ist eine praoperative und gegebenenfalls auch
postoperative diagnostische Untersuchung, um eine moglicherweise bestehende
multilokulare Manifestation auszuschlielen. Mit Hilfe der Szintigraphie gelingt es
selektiv die neuroendokrin-aktiven Zellen darzustellen und damit zum einen
praoperativ Absiedelungen, zum anderen aber auch Resttumoren oder Rezidive
darzustellen [Barnes 2005].

Insbesonders zur Identifikation oder bei Verdacht auf ein hereditares Auftreten ist die
Diagnose eines multifokalen Befalls ausschlaggebend, so dass hier die Octreotid-
Szintigraphie zum Screening der Familie in Kombination mit weiteren genetischen
Untersuchungen genutzt werden kann [Barnes 20095)].

Eine weitere diagnostische Moglichkeit stellt die F18—-Dopa
Positronenemissionstomographie dar, die eine hdhere Sensitivitat als die Octreotid-
Szintigraphie bei Tumoren mit einer Gréle kleiner 1 cm aufweist, da im Kopf — Hals
Bereich keine physiologische Speicherung des Kontrastmediums
Dihydroxyphenylalanin stattfindet und so schon kleine pathologisch speichernde
Zellformationen sicher nachgewiesen werden konnen [Hoegerle 2003, Boedeker
2004].

1.5. Behandlungskonzepte bei Glomus caroticum -Tumoren

1.5.1. Chirurgisches Behandlungskonzept

Die chirurgische Therapieoption der Wahl stellt die radikale Exstirpation des Tumors
dar. Der in der Klinik fur Gefalichirurgie und Nierentransplantation des
Universitatsklinikums Dusseldorf durchgefuhrte Zugangsweg ist ventral des M.
sternocleidomastoideus entlang des Muskelverlaufes.

Nach schrittweiser Praparation des Unterhautfettgewebes erfolgt die Spaltung der
ventralen Halsfaszie. Im weiteren Verlauf erfolgt dann die Darstellung der
praetrachealen Halsfaszie und die Spaltung derselben unter Darstellung der

Gefallnervenstrasse. Im Anschluss hieran erfolgt die Darstellung, Freipraparation
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und Exstirpation des vorliegenden Tumors. Abhangig von der vorgefundenen
Situation muld gegebenenfalls das betroffenen Gefalles durch ein autologes Venen -
Interponat (z. B. V. saphena magna) ersetzt werden.

In einigen Kliniken wird zur Reduktion des Blutungsrisikos groRenabhangig eine

praoperative Embolisation des Tumors angestrebt [Boedeker 2005].

1.5.2. Radiologisch — interventionelles Behandlungskonzept

Da es sich bei den Glomustumoren um gut vaskularisierte Tumore handelt, ist die
radiologisch - interventionelle Embolisation eine Therapieoption. Ziel der Therapie
stellt hier eine kathetergesteuerte Unterbindung der Blutzufuhr des Tumors dar, um
ein weiteres Wachstum zu stoppen, beziehungsweise eine Tumorreduktion
herbeizufuhren. Der primare Erfolg der kompletten Zerstorung des Tumors hangt von
einer homogenen und den gesamten Tumor betreffenden, ausreichend langfristigen
Okklusion des tumorspezifischen GefalRsystemes ab [Guilani 2005]. Die
intracranialen Meningeome sowie die Paragangliome im Bereich der A. carotis
externa stellten vor 20 Jahren eine der Hauptindikationen fir eine primare
Embolisationen dar [Valavanis 1993].

Eine weitere radiologisch - interventionelle Option stellt die Embolisation bei
fortgeschritten grolRen oder verzweigt infiltrativn wachsenden Tumoren zur
GroRenreduktion und Verminderung der Blutungstendenz und dann zweizeitigen
operativen Sanierung dar [Boedeker 2004].

Komplikationen sind bei der intraluminalen Plazierung der Katheter moglich und
basieren zumeist auf einer Fehlplazierung des Katheters oder der Verschlussspiralen
und damit ischamisch bedingten neurologischen Ausfallen [Burrows 1985,
Boedecker 2004].

Eine letztendlich noch denkbare, aber absolute Reservetherapieoption bei
eingeschrankter Operabilitat und palliativer Indikationsstellung ist die perkutane
Radiatio, die als Ziel eine Reduzierung des Tumorwachstums hat und nicht als
kurative Mdglichkeit gesehen werden kann [Boedeker 2004]. Liapsis und Mitarbeiter
empfehlen hier eine perkutane Bestrahlung mit 180 — 200 rad / Tag uber 5 Wochen
bis zu einer Gesamtdosis von 4500 rad bei einem primar inoperabelen Tumor mit

z. B. ausgedehnter nach intrakranial reichender Ausdehnung [Liapsis 2000].
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1.5.3. Konservative Therapiekonzepte

Ein rein konservatives Vorgehen empfiehlt sich bei Glomustumoren nicht, da von
einem, wenn auch langsamen, fortschreitenden Wachstum mit zunehmender
Symptomatik durch Extension und Destruktion [Gaylis 1977] bei verzogerter
endgultiger Therapie auszugehen ist. Ein konservatives Zuwarten ist lediglich
aufgrund einer erheblich eingeschrankten Lebenserwartung aufgrund weiterer
Erkrankungen mit einhergehender Inoperabilitat gerechtfertigt.

1.6. Definition der Malignitét in der Medizin

Allgemein wird mit dem Begriff ,maligne“ die Eigenschaft einer Erkrankung
bezeichnet fortschreitend, zerstorerisch und zum Tode fuhrend zu verlaufen. Das
heil3t, dass die als maligne bezeichneten Tumoren auch histologisch ein schnelles,
infiltratives und destruktives Wachstum aufweisen. Histozytologisch bedeutet dies,
dall die Tumoren eine hohe Mitoserate, hohe Kernpolymorphismen, einen Verlust
der normalen Kern—Zytoplasmarelation und eine deutliche Zellpolymorphie
aufweisen. Desweiteren weisen die Neigung, Metastasen oder Fernmetastasen
abzusiedeln, sowie die Tendenz Rezidive zu bilden, auf eine Malignitat hin [Roche
Lexikon der Medizin 2005].

1.7. Dignitat der Glomus caroticum-Tumore

Bei der Beurteilung der Dignitat von Glomus caroticum -Tumoren finden sich in der
aktuellen Literatur nach wie vor keine Ubereinstimmenden Daten. Im
englischsprachigen Raum werden zumeist nichtinvasive, lokal invasive und
metastasierende Geschehen unterschieden. Als maligne werden hier — trotz der,
unter Umstanden durchaus lebensbedrohlichen, lokal invasiven Wachstumstendenz
— nur die lokal oder entfernt metastasierenden Prozesse definiert. Desweiteren findet
man bei der Recherche unterschiedliche Autoren, die Paragangliome aufgrund des
lokal invasiv und zerstérerischen Wachstums als maligne, wegen nicht eindeutig
absehbarem Fortschreiten als semimaligne, aber auch in seltenen Fallen aufgrund
des sehr langsamen und damit erst spat klinisch bedeutsamen Wachstum sowie der
fehlenden histologischen Merkmale als benigne [Liapsis 2000] bezeichnen.

Ein weiterer Beurteilungsansatz der Dignitat liegt in der Metastasierung [Boedeker
2004] und Rezidivneigung [Lazaro 2003] als ausschlaggebendem Merkmal fur

Malignitat. Hier werden statistisch 2-12 Prozent der parasympatischen
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Paragangliome anhand der vorhandenen lokalen oder fernen Metastasierung als
maligne definiert [Barnes 2005]. Einige Autoren halten die Glomustumore flr
benigne, solange keine Metastasierung stattgefunden hat, mit Eintreten einer

Metastasierung beurteilen sie dann die Tumore als maligne [Lee J.H. 2002]
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2, Fragestellung

- Welche praoperativen Untersuchungen sind als Standard zu verwenden?

- Wie ist die Dignitat der Glomustumore zu beurteilen?

- Rechtfertigt allein die Diagnose eines Glomustumors die Operation?

—->Welche Kriterien sind zur Indikationsstellung des operativen Vorgehens sinnvoll?

- Wie hoch und gravierend sind Mortalitat und Morbiditat bei Patienten mit

verifiziertem Glomustumor postoperativ anzusiedeln?

- Reicht eine alleinige Exstirpation des Tumors aus, oder ist eine zusatzliche
erweiterte Resektion der umliegenden Lymphknoten im Sinne einer Neck -
Dissektion zum Ausschlul einer Metastasierung indiziert?

- Ist bei einer Infiltration der GefalRe von einer erhdhten Rezidivquote auszugehen?

- Bestatigt die Kontrolle im Langzeitverlauf die gestellte operative Indikation?
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3. Patientenkollektiv und Methodik

Eingeschlossen in diese Studie wurden alle Patienten der Klinik fur Gefalichirurgie
der Heinrich Heine Universitat Dusseldorf, die vom 01. Januar 1988 bis zum 30. Juni
2008 an einem Glomustumor behandelt wurden.

Die erhobenen Patientendaten basieren auf praoperativen, teilweise auch aushausig
durchgefuhrten und postoperativen Untersuchungen vor Entlassung aus der
stationaren Behandlung sowie Operationsberichten, Anamnesebodgen,
Verlegungsbriefen, radiologischen Befunden, Laboruntersuchungen und
histologischen sowie immunhistochemischen Befunden, sowie Entlassungsbriefen
aus den Patientenakten. Aus den zur Verfugung stehenden Unterlagen wurden die
durchgefuhrten praoperativen diagnostischen Untersuchungen, die Zuweiser, die
patientenspezifischen Daten (Geburtstag, Alter, Alter bei Op, Anamnese,
Adressdaten etc.), praoperative Symptomatik, gewahltes Vorgehen, postoperative
Beschwerden und Befunde, Nachuntersuchungen, deren Zeitpunkt und Ergebnis,
Befinden der Patienten postoperativ und im Verlauf sowie ein ausfihrlicher
histologischer und immunhistochemischer Befund erhoben und verglichen.
Desweiteren wurde Kontakt zu den Patienten und den Hausarzten aufgenommen
und szintigraphische und sonographische Nachuntersuchungen sowie aktuelle
Anamnesen durchgeflhrt.

Die durchgefuhrte praoperative Diagnostik ist zum Grofteil aushausig erfolgt, so dal}
die Patienten mit der mdglichst genau verifizierten Verdachtsdiagnose eines
Glomustumors hier vorgestellt wurden. Praoperativ wurde zu Beginn des
betrachteten Zeitraumes die Angiographie regelhaft durchgefiuhrt. Mit Verbesserung
der duplexsonographischen Moglichkeiten kam es nur noch in Einzelfallen zur
Durchfihrung einer Angiographie. Es werden weiterhin die Computertomographie
sowie die Magnetresonanztomographie zur Optimierung der praoperativen
Diagnostik herangezogen. Abhangig davon, aus welchem Fachbereich die
Zuweisung erfolgte, waren fachspezifische Untersuchungen ( HNO / Neurologie) vor
der Vorstellung durchgefuhrt worden. Hier in der Klinik wurden fachspezifische
Untersuchungen nur bei praoperativ bestehenden neurologischen Ausfallen zur
Statuserhebung veranlallt. Bei Verdacht auf eine generalisierte Tumorerkrankung
bzw. zum Ausschlufd eines multilokularen Befalls wurde in einigen Fallen praoperativ

eine Octreotid-Szintigraphie durchgeflihrt. Regelhaft wird in der Heinrich Heine
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Universitat eine Duplexsonographie und ein MRT des Halses zur Validierung der
Diagnose praoperativ durchgefuhrt.

Sind die praoperativen Untersuchungen erfolgt und die Indikation gestellt, so wird in
der Gefalchirurgischen Klinik der Heinrich-Heine-Universitat die Exstirpation
durchgefuihrt. Die groRenorientierte Stadieneinteilung der Glomustumore nach
Shamblin [Shamblin1971] wurde an der Heinrich Heine Universitat nicht genutzt.
Standardisiert wurden die Patienten postoperativ vor Entlassung aus der stationaren
Behandlung nochmals duplexsonographisch auf GefalBkompromitation und
persistierende Tumoranteile untersucht. Bei Verdacht auf Rezidiverkrankung wurden
im Verlauf Octreotid-Szintigraphien durchgefuhrt. Aufgrund des grélieren Aufwandes
begrenzten sich die hausarztlichen, bzw. heimatnahen Verlaufsuntersuchungen
zumeist auf HNO oder neurologische Duplexsonographien.

Bei persistierender Symptomatik im Rahmen von Hirnnervenlasionen wurden
neurologische Folgeuntersuchungen engmaschig durchgefihrt.

Im Rahmen dieser Dissertationsarbeit wurden alle in DUsseldorf operierten Patienten
zu einer Nachuntersuchung eingeladen. Desweiteren wurden Befragungen bezlglich
der Lebensqualitat anhand standardisierter Fragebégen durchgefihrt. Hierflr wurde
der standardisierte Fragebogen EORTC QLQ-C30 in Verbindung mit dem
Zusatzbogen EORTC QLQ-H&N35 der Studiengruppe fur Lebensqualitdt der
europaischen Gesellschaft fur Krebsforschung und Therapie in der Version 3.0
(siehe Anhang) angewendet [Aaronson 1993]. Es handelt sich hierbei um einen
anerkannten standardisierten Fragebogen zur Beurteilung der Lebensqualitat bei
Patienten mit Tumoren im Bereich des Halses beziehungsweise nach Operationen
im Bereich des Halses. Der Fragebogen beinhaltet insgesamt 65 Fragen. Der erste
Teil des Fragebogens behandelt das Allgemeinbefinden und mdgliche
Einschrankungen des taglichen Lebens. Der zweite Teil beschaftigt sich mit dem
Lokalbefund und gezielten Fragen nach dem postoperativen lokalen Schmerz,

beziehungsweise den schmerzbedingten Einschrankungen.
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4. Ergebnisse

4.1. Geschlechter- und Altersverteilung

Bei dem untersuchten Patientenkollektiv von insgesamt 36 Patienten mit 39
Glomustumoren handelte es sich in 13 Fallen um mannliche Patienten und in 23
Fallen um weibliche Patienten. Dies bedeutet prozentual eine Geschlechterverteilung
von 36 Prozent mannlichen und 64 Prozent weiblichen Patienten. Bei der
geschlechterspezifischen Altersverteilung in  dem von uns untersuchten
Patientenkollektiv zeigte sich ein Hdhepunkt der diagnostizierten Glomustumore
unabhangig vom Geschlecht zwischen dem 40. und 50. Lebensjahr. Das
durchschnittliche Alter der Patienten betragt zum Zeitpunkt der Operation 48,33
Jahre mit einer Bandbreite von 17 (jungster Patient) bis 78 (altester Patient) Jahren.
Bei den weiblichen Patienten liegt der Mittelwert bei einer Spanne von 17 bis 75
Jahren mit durchschnittlichen 50,78 Jahren deutlich héher als bei den mannlichen
Patienten mit einem Altersdurchschnitt von 44,0 Jahren bei einer Bandbreite von 31

Jahren bis 78 Jahren bei Operation.

Altersverteilung der Glomustumoren nach Dekaden

Anzahl aus dem Patientenkollektivs
S

<30 <40 <50 <60 <70 <80

Alter bis einschlieBlich

@ mannlich O w eiblich

Abb. 6.: ménnliche und weibliche Altersverteilung nach Dekaden
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4.2, Praoperative Symptomatik

Bei den klinischen Befunden steht an erster Stelle die lokale Schwellung, die den
Patienten selbst beziehungsweise im Rahmen einer arztlichen Untersuchung
aufgefallen ist. Desweiteren finden sich Schluckbeschwerden oder Heiserkeit als
Anzeichen flr eine mechanische Kompression mit nervaler Beteiligung. In 16 Fallen
fiel den Patienten eine in Einzelfallen an GroRe zunehmende Schwellung im Bereich
des Halses auf. In weiteren jeweils 5 Fallen traten Heiserkeit mit Stimmermudung
und Schluckbeschwerden und einem begleitenden Druckgefuhl auf. In einem Fall
fuhrten wiederholte Synkopen wund deren Abklarung zur Diagnose eines

gefalverlegenden Glomustumors mit vaskularer Folgereaktion.

Praoperative Symptome
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Abb. 7. : préoperativ diagnostizierte Symptome der behandelten Patienten
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43. Praoperative Diagnostik

Bei 25, also 69,99 Prozent der behandelten Patienten, wurde praoperativ eine
Ultraschalldiagnostik  durchgefuhrt. Hierzu zahlen sowohl die akustischen
Ultraschalldoppler- als auch die duplexsonographischen Untersuchungen.

Bei 17 Patienten, die einen Anteil von 47,22 Prozent ausmachen, wurde eine
Computertomographie zur weiteren Evaluation gemacht. In 14 Fallen, das bedeutet
bei 38,88 Prozent, wurde eine Magnetresonanztomographie durchgefuhrt.
Insgesamt wurden bei 25, also 69,99 Prozent der insgesamt behandelten Patienten,
Schnittbilduntersuchungen zur Diagnosefindung durchgeflhrt.

Bei weiteren 20 Patienten, die einem Anteil von 55,55 Prozent entsprechen, wurde
praoperativ eine Angiographie veranlasst. Letztendlich wurde bei 5 Patienten
praoperativ die Durchfuhrung einer Octreotid-Szintigraphie zum Ausschlul} einer
metastatischen Besiedelung veranlasst. In 3 Fallen wurde aushausig eine
praoperative Biopsie zum zytologischen Ausschlufl} eines Malignoms durchgefthrt.
Sieben der untersuchten Patienten wurden genetisch untersucht, wobei eine
hereditare Pathogenese aufgrund einer SDH Mutation bei diesen Fallen praoperativ
im Institut fir Humangenetik nicht nachgewiesen werden konnte.

Bei den untersuchten Patienten zeigte sich in nur einem Fall eine SDH Mutation. Es
handelte sich hierbei um einen Patienten mit beidseitigem Befall, der jedoch weder
anamnestisch einen Anhalt fur eine familiare Haufung noch in den weiteren

Untersuchungen pathologische Auffalligkeiten bot.

praoperative Diagnostik
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Abb. 8.: An der HHU Duisseldorf durchgefiihrte prédoperative Diagnostik
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4.4. Seitenverteilung

In unserem behandelten Patientenkollektiv fanden sich in 6 Féllen, das bedeutet in
16,99 Prozent, beidseitige Tumore. In 4 Fallen waren dies mannliche Patienten, in 2
Fallen weibliche Patienten. In 3 der oben genannten Falle wurde die Gegenseite
zweizeitig ebenfalls operiert. In einem Fall war die Gegenseite bereits aushausig
operativ saniert, in zwei Fallen wurde die Operation der Gegenseite aufgrund der
geringen Tumorausbreitung auf einen spateren Zeitpunkt verschoben. In allen 6
Fallen wurden Blutproben zur zweizeitigen genetischen Beurteilung entnommen und

konserviert.

Seitenverteilung der Glomustumore
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Abb.9.: Seitenverteilung der behandelten Glomustumore
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4.5. Therapie

Bei allen 36 in der Universitat Dusseldorf operierten Patienten wurden die 39
Glomustumore makroskopisch in toto reseziert. In 3 Fallen mussten Vagusanteile
mitreseziert werden, da intraoperativ schon makroskopisch eine Infiltration mit
O0dematdser Veranderung teilweise langstreckiger Vagusanteile festgestellt wurde.
Des weiteren kam es in 3 Fallen zu einer Gefaliresektion der A. carotis externa bei
Infiltration der benachbarten Gefale ( Abbildung beispielhaft).

Abb. 10. : Glomus caroticum -Tumor mit Infiltration des begleitenden Gefaldes.
Koronarschnitt, (MRT, T1 gewichtet), groBer Pfeil = Tumor, kleine Pfeile =
Gefallinduktion
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Bei insgesamt 7 weiteren operierten Patienten, also 19,44 Prozent aller behandelten
Patienten, wurde ein autologer venoser Gefaldersatz bei Beteiligung der A. carotis
interna durchgefuhrt. In einem Fall wurde der Eingriff bei Rezidivtumor mit Infiltration
der benachbarten Lymphknoten zu einer Neck Dissection erweitert.

In einem Fall war der Tumor mehrere Jahre zuvor radiologisch interventionell
embolisiert worden.

Operation
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Abb. 11.: operatives Vorgehen bei den an der HHU Diisseldorf operierten
Glomustumore

Bezogen auf die international anerkannte Tumorklassifikation nach Shamblin
[Shamblin 1971] fanden sich bei den 39 operierten Tumoren 14 Falle also 35,89
Prozent , die dem Stadium 1 zuzuordnen sind. In 13 Fallen, also 33,33 Prozent, war

intraoperativ eine Zuteilung in Stadium 2 vorzunehmen. 12 behandelte Tumore, also
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30,76 Prozent aller operierten Tumore, wurden anhand der GréRenausdehnung und

Infiltration dem Stadium 3 zugeordnet.

Tumoreinteilung nach Shamblin
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@

Stadium 1 Stadium 2 Stadium 3

Stadium

Abb. 12.: Tumoreinteilung der an der HHU operierten Glomustumore nach Shamblin

4.6. Postoperative Untersuchung

Bei 35 Patienten wurde duplexsonographisch postoperativ ein freier Fluss der
Carotisstrombahn dokumentiert. Bei einem Patient fiel in der Kontrolle eine
Verlegung der Strombahn auf, die zu einer Revision zwang. In 14 Fallen der
behandelten 36 Patienten, was prozentual 38,88 Prozent darstellt, wurde bis auf die
standardisiert durchgefuhrte duplexsonographische Kontrolle postoperativ keine
weitere Abschlul3- oder Verlaufsdiagnostik dokumentiert. Desweiteren wurden alle
Patienten, bei denen neurologische oder cervicale Pathologien auftraten, gezielt den
neurologischen, neurochirurgischen oder HNO - Kliniken unseres Hauses zur
Abklarung, Therapie und gegebenenfalls zur Befundkontrolle vorgestellt.

Aulerdem wurden die radiologischen Moglichkeiten der Octreotid-Szintigraphie in 12
Fallen also bei 33,33 Prozent, die der MRT in 4 Fallen, also bei 11,11 Prozent, und
die der Computertomographie bei 7 Patienten, also 19.44 Prozent postoperativ
durchgefuhrt. Die radiologischen postoperativen Untersuchungen dienten der
Beurteilung des Op—Gebietes, dem Ausschluld eines multilokularem Befalls und zur

Verlaufsbeurteilung. Insgesamt wurde bei 8 Patienten, das heil3t bei 22 Prozent,
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postoperativ die Moglichkeiten der Schnittbilddiagnostik, teilweise auch in

Kombination der Techniken, zur Abschluf3diagnostik genutzt.
postoperative Nachuntersuchungen
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Abb.13.: postoperative Untersuchungen, die bei den behandelten Patienten

durchgefiihrt wurden

4.7. Pathologie

Die entnommenen Praparate wurden alle im Institut fur Pathologie der Heinrich-
Heine-Universitat Dusseldorf sowohl mikroskopisch als auch auf ihre
immunhistochemischen Eigenschaften untersucht. Es wurden verschiedene
Farbetechniken wie die Gomori, die normale HE und die van-Giesson Farbung
angewendet. In den durchgeflhrten histologischen Aufarbeitungen zeigten sich
regelmalig fibrinds gekapselte, gut vaskularisierte Tumore mit der typischen ballen-
beziehungsweise nestformigen Zellanordnung im Kollagenfaserverbund. Die Zellen
stellten sich zytoplasmareich, isomorph und teilweise mit mehreren Nucleolen dar.
Die zur immunhistochemischen Aufarbeitung entsandten Praparate zeigten 24
Chromogranin A positive histologische Ergebnisse, was 61,53 Prozent der Praparate
entspricht. In 9 Fallen, die einen prozentualen Anteil von 23,07 Prozent ausmachen,
konnte eine positive Reaktion auf NSE beobachtet und dokumentiert werden.

Positive Ergebnisse fur Suchtests nach dem S-100 - Protein fanden sich in 18 Fallen,
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also 46,15 Prozent, und bei 5 Praparaten (entspricht 12,38 Prozent) wurde eine
positive Reaktion auf Synaptophysin beobachtet. In 4 Fallen, also 10,25 Prozent,
zeigten sich hohe, teils atypische Mitoseraten. Bei 4 weiteren Praparaten konnte
eine in toto Resektion wegen teils resektionsrandinfiltrierenden Tumorauslaufern

nicht histologisch bestatigt werden.

immunhistoschemische Auswertung
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Abb. 14.: immunhistochemische und mikroskopische Auswertung der Préparate

Eine Lymphknotenmetastasierung fand sich in 3 Fallen. Dies entspricht einem
prozentualen Anteil von 8,33 Prozent des gesamten Kollektivs von 36 Patienten. Die
Lymphknoten wurden nur bei intraoperativ makroskopisch oder praoperativ
diagnostisch dargestelltem Verdacht auf pathologische Veranderung separat
entnommen.

Bei den ubrigen, dem Praparat anhaftenden oder im umgebenen Fettgewebe
einliegenden, entnommenen Lymphknoten fand sich eine rein entzindliche
Veranderung im Sinne einer unspezifischen begleitenden Lymphadenitis.

In einem Fall zeigte sich ein lokal aggressiv infiltrierendes Tumorbild mit intra - und
perineuraler Infiltration.

Insgesamt musste damit bei 4 der behandelten Patienten von einem malignen
Tumorbefall ausgegangen werden. Alle dieser 4 Patienten waren intraoperativ als

Stadium 3 nach Shamblin [Shamblin 1971] eingeteilt worden.
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Die therapeutischen Verlaufe der Patienten verhielten sich wie in der unten

angefuhrten Tabelle dargestellt.

Patient Op Malignitats- Mutation Nachuntersuchungs- Ergebnis
kriterium zeitraum

W, 17 Exstirpation Lk - keine 72 Monate Kein Rezidiv
Metastase

M,31 Exstirpation Lk - SDH - 60 Monate fragl. Rezidiv
Metastase Mutation unter

Beobachtung
M,53 Exstirpation Lk - keine Postoperativ verstorben

Vagusresektion Metastase

M,51 Exstirpation lokal invasiv keine postoperativ lost

Abb. 15. Tabelle des Behandlungsverlaufes der malignen Glomustumore

4.8. Postoperativer Verlauf

Wahrend des stationaren Aufenthaltes war bei 2 der 39 in der Gefalichirurgie der
Universitat Dusseldorf operierten Glomustumore eine Revision notwendig. Es
handelte sich hierbei einmal um eine Nachblutung am Operationstag, sowie eine
Thrombektomie bei Verschlulyd des Veneninterponats. Diese 2 Falle stellen 5,12
Prozent der insgesamt operierten 39 Glomustumore dar. Auler diesen 2
revisionspflichtigen Komplikationen stellten sich bei weiteren 17 operierten
Glomustumoren postoperative passagere Nebenwirkungen ein. Wovon jedoch nur
ein Fall - ein perioperativ eingetretener Apoplex - als Major-Folgewirkung zu
beurteilen ist. Bei den Ubrigen Fallen handelt es sich um periphere Nervenlasionen
mit teilweise passagerem - also im Rahmen des stationaren Aufenthaltes schon
rucklaufigen - Symptomen. Im Einzelnen verteilten sich die Lasionen wie folgt: 4 mal
N. vagus, 8 mal N. Recurrens ( hiervon 2 bei Entlassung schon passager), 3 mal N.
Fascialis (hiervon 1 passager), 3 mal N. Hypoglossus, 3 mal N. Glossopharyngeus,
sowie 4 Patienten mit Ausbildung eines Hornersyndroms. In 6 Fallen waren die
Ausfalle praoperativ. schon durch die Tumorkompression oder Infiltration
nachweisbar. Dies wiederum bedeutet, dal® bei dem von uns untersuchten und
behandelten Patientenkollektiv ein zentrales Defizit in einem Fall auftrat, was einer

zentralen Morbiditat von 2,56 Prozent entspricht. Peripher zeigte sich ein Defizit in 25
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Fallen, was wiederum einer peripheren Morbiditat von 64,10 Prozent entspricht.
Insgesamt kam es bei 26 Patienten, das bedeutet 66,66 Prozent, zu einer
neurologischen Beeintrachtigung nach der Operation. Bei 3 Patienten waren die

Pathologika schon vor Entlassung in Remission.

Postoperative Komplikationen
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Abb.16.: postoperative Komplikationen bei den operativ therapierten Glomustumoren

An der Shamblin Klassifikation orientierend kam es in 2 der 14 als Stadium 1
deklarierten Tumoren zu einer passageren nervalen Lasion.

Bei 7 der 13 Tumoren des Stadium 2 kam es ebenfalls zu einer passageren nervalen
Symptomatik. In 2 dieser 13 Falle war intraoperativ eine Resektion der betroffenen
Nervenfasern notig. In einem Fall der Stadium 2 Tumore war eine partielle
Gefalresektion indiziert.

Die 12 als Stadium 3 klassifizierten Falle wiesen bei 6 Patienten passagere nervale
Lasionen auf. In 2 der 6 Fallen war eine partielle Resektion der nervalen Fasern
indiziert. In 8 Fallen war eine Gefaliresektion, vereinzelt auch mit Interponateinsatz,

notig. Eine Patientin wies auch im Follow-Up persistierende neurologische Ausfalle

34



auf. Bei insgesamt 3 der 12 Tumoren des Stadium 3 zeigte sich in der histologischen

Auswertung eine Metastasierung.

Stadieneinteilung nach Shamblin und Folgeverladufe
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Abb. 17.: Stadieneinteilung nach Shamblin und Folgeverldufe

4.9. Follow-Up / Langzeituntersuchungen
Bei den Follow-Up Untersuchungen der in Gefalchirurgie der Heinrich-Heine-
Universitat operierten Patienten fanden sich in einem Zeitraum von durchschnittlich
4,18 Jahren und Beobachtungszeitrdumen von 6 Monaten bis zu 15 Jahren in 3
Fallen Rezidive bei insgesamt 25 nachuntersuchten Patienten.
Eines dieser Rezidive wurde 11 Jahre nach der Erstoperation in unserem Haus
diagnostiziert und konnte im Diagnosejahr reseziert werden. Das zweite wurde in
einer Kontrollszintigraphie 5 Jahre nach der Erstoperation diagnostiziert und wird
weiterhin kontrolliert. Der dritte zu den Rezidiven gezahlte Befund stellt ein Residuum
dar, welches postoperativ in einer Kontrollcomputertomographie diagnostiziert wurde
und mittlerweile 14 Jahre nach Operation keine Grolenzunahme aufweist. Vier
weitere Patienten wiesen bei erster Vorstellung in der Heinrich-Heine-Universitat
teilweise mit Intervallen von bis zu 11 Jahren nach aushausiger Erstoperation oder
Embolisation ein Rezidiv auf, welches erfolgreich von uns reseziert werden konnte.
Betrachtet man alle Patienten von der ersten Diagnosestellung an, so fanden sich
langfristig Uber einen Zeitraum von bis zu zwanzig Jahren, bei insgesamt 7 der 39
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operierten Tumoren, also in 17,94 Prozent, postinterventionelle, gegebenenfalls
nochmals zu operierende Rezidive des Glomustumors. Von allen 36 Patienten sind 2
Patienten an nicht-Glomustumor-assoziierten kardiopulmonalen Erkrankungen
verstorben.

Neun Patienten, von denen 4 postoperativ Pathologika aufwiesen, sind im Follow-Up
insgesamt verloren gegangen, so dass zu diesen keine weitere Aussage zu treffen
ist. Im Langzeitverlauf kam es bei 11 weiteren Fallen im Rahmen von
AnschluBheilbehandlungen und Rehabilitationsmallnahmen zu einer deutlichen
Besserung der Symptome. Insgesamt fanden sich nur bei 4 Patienten zum Zeitpunkt
der Datenerhebung im Langzeitintervall persistierende Beschwerden, wobei es sich
in einem Fall um die Folgen des intraoperativen Schlaganfalles und in den Ubrigen 3
Fallen um im Verlauf rucklaufige Schluck- und Sprachstorungen handelt, die auch

vor der Operation schon bestanden.

Follow Up
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Abb.18.: klinischer Verlauf im Rahmen der Nachuntersuchungen

4.10. Beantwortung der EORTC QLQ Fragebogen

An der Beantwortung der 65 Fragen bezluglich des postoperativen

Allgemeinbefindens generell und bezogen auf das Operationsgebiet nahmen 12

Patienten teil, was einen prozentualen Anteil von 33,33 Prozent ausmacht. In den

beantworteten Fragebdgen fanden sich nur 4 Falle, bei denen ausgepragte, teils
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uber Jahre bleibende Beschwerden im Bereich des Halses im Sinne von Schluck-
und Geschmacksstorungen, Heiserkeit und Unfahigkeit, laut zu intonieren sowie
deutliche postoperative Beeintrachtigung des Allgemeinbefindens im Rahmen der
Ausdauer und Belastbarkeit aufgetreten waren. Es fanden sich hier Uberwiegend
Antworten im Bereich 3 oder 4 (maRige bis starke Einschrankungen und
Schmerzen). Die Ubrigen 8 Patienten haben keine pathologischen subjektiven
Beschwerden und sind nach wie vor unverandert belastbar und konstituiert
(Antworten im 1 und 2 Bereich gleichbedeutend mit keiner oder nur einer geringen
Einschrankung).

Aufgrund der niedrigen beantworteten Fallzahl und der damit verbundenen geringen

Validitat erfolgt die Auswertung der Bogen nur deskriptiv.
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5. Diskussion

5.1 Einschatzung der Datenerhebung

Bei der Beurteilung retrospektiv erhobener Daten spielen mehrere Kriterien eine
Rolle, die die Aussagekraft der Datenlage teilweise relativieren. Bei den in dieser
retrospektiven Studie erhobenen Daten handelt es sich groBtenteils um Daten,
welche aus den archivierten Patientenakten entnommen wurden. Hierbei spielt bei
der Befundbeschreibung der zumeist subjektive Aspekt des behandelnden Arztes,
wie auch das subjektive Empfinden des Patienten eine Rolle.

Die Art und Ausfuhrlichkeit der Dokumentation stellt erneut einen oft nicht
standardisierten Parameter dar, auf den im nachhinein kein Einflu® zu nehmen ist.
Der lange Beobachtungszeitraum, der aufgrund des seltenen Auftretens reiner
Glomustumore des Glomus caroticum nétig ist , um eine reprasentative Fallzahl zu
erreichen, erschwert die Objektivitat der Datenlage erneut, da zum einen Patienten
nicht mehr zu erreichen waren, um an der Befragung teilzunehmen, und zeitlich
versetzt Fragen Uber das damalige Befinden und die damaligen Symptome gestellt
wurden, die haufig mit einigem zeitlichen Abstand durch den Patienten anders

geschildert und empfunden werden.

5.2 Diagnostik

Bei dem von uns in einem Zeitraum von 20 Jahren behandelten Patientenkollektiv
wurden bei 7 Patienten praoperativ Computertomographien, bei 14 Patienten MRT
Untersuchungen, bei 25 Patienten Sonographien und bei 20 Patienten diagnostische
Angiographien durchgefuhrt. Im Laufe der Jahre nahm die Sonographie und die MRT
Untersuchung einen immer groferen Stellenwert ein; so wurde das erste MRT zur
Diagnostik eines Glomustumors an der Heinrich-Heine-Universitat 1989
durchgefuhrt.

Phlebs und Mitarbeiter sehen bei der Benutzung des MRT und der Sonographie den
klaren Nutzen in der moglichen Identifikation der umgebenden Weichteile, und damit
in einer Beurteilbarkeit der Invasivitdt sowie in der oftmals charakteristischen
Darstellbarkeit des Tumorgewebes [Phlebs 1983 und 1990]. In der Uniklinik
Dusseldorf hat eine klare Reduktion der durchgefuhrten Angiographien zugunsten
der MRT Diagnostik stattgefunden. Es werden hier bei bestehender

Verdachtsdiagnostik prainterventionell MRT Untersuchungen in Kombination mit
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Duplexsonographien durchgefuhrt. Bei der Planung des diagnostischen Ablaufes
kann so praoperativ eine genaue Vorhersage bezuglich der Ausdehnung und
Infiltration getroffen werden. Lloyd beschrieb 1993 in einer Studie die noch
deutlichere Darstellbarkeit der Glomustumore im Gardolinium verstarkten MRT [Lloyd
1993]. Unter Zuhilfenahme einer Magnetresonanzangiographie kann die
Gefalinfiltration der Tumoren unter Ausschluss der Risiken einer konventionellen
Angiographie und den zusatzlich nutzbaren diagnostischen Moglichkeiten ebenfalls
beurteilt werden [Steward 1997]. Dieses Verfahren wird an der HHU allerdings nicht
standardisiert genutzt. Von der reinen diagnostischen Angiographie als standardisiert
genutzter praoperativer Untersuchung hat man Abstand genommen. Falls sich
Gefalbeteiligungen und Verlaufe nicht durch weniger invasive Methoden darstellen
lassen, greift man dennoch im Einzelfall trotz der unerwlinschten moglichen
Nebenwirkungen auf die diagnostische Angiographie zurtck. Im Rahmen der
durchgefuhrten praoperativen Diagnostik verdrangt die progressiv weiterentwickelte
Magnetresonanztomographie in Kombination mit der Duplexsonographie die
ehemals im  Vordergrund stehende  Angiographie und die digitale
Subtraktionsangiographie.

Einige Autoren halten dennoch an der konventionellen Subtraktionsangiographie als
Standarddiagnostikum nach Verdachtsdiagnostik durch Dopplerultraschall und
gegebenenfalls zusatzlicher Computertomographie fest [Davidovic 2005, Singh
2006].

Von manchen Schulen werden die moéglichen Nebenwirkungen der Angiographie,
gerade im Hinblick auf eine geplante praoperative Embolisation und damit geplante
Tumorverkleinerung relativiert [Girolami 2003, Singh 2006]. Es werden hier zumeist
wasserlosliche, jodhaltige Kontrastmittel eingesetzt [Dawson 1985, Girolami 2003].
An der HHU wird dieses Verfahren weder diagnostisch noch als therapeutisches
Mittel im Sinne einer praoperativen Embolisation standardisiert eingesetzt. In den
von uns behandelten 36 Fallen trat ein Fall auf, bei dem Jahre zuvor eine
Embolisation aushausig durchgefuhrt worden war, bei der jetzt im Rahmen unserer
Behandlung ein Rezidiv aufgetreten war. Andere Kliniken nutzen diese Technik in
nahezu der Halfte der von ihnen behandelten Patienten [Singh 2006].

Die in unserem Patientenkollektiv zweifach durchgefuhrten aushausigen Biopsien
sind auf fragliche Befunde der bildgebenden Diagnostik mit weiterem diagnostischen

Klarungsbedarf zurickzufihren und nicht als diagnostischer Standard zu
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interpretieren. Die Feinnadelbiopsie bei unklarem Befund gilt wegen der Gefahren
eines moglicherweise okkulten Aneurysmas der A. carotis als obsolet [Matticari 1995,
Davidovic 2005].

Bei Verdacht auf gegebenenfalls bestehende Metastasierung, multilokularem Befall,
fraglicher Bildgebung sowie Verdacht auf eine mdglicherweise bestehende
Rezidivbildung drangt sich die 111 Iridium-Octreotid-Szintigraphie immer weiter in
den Vordergrund. Im Rahmen der weiteren Forschung bleibt die Beurteilung der 18
F-Dopa-Positronenemissionstomographie. Den ersten Forschungsergebnissen
zufolge zeigt sie gerade im cervicalen Bereich eine sehr gute Auflésung und
Spezifitat fur Paragangliome [Hoegerle 2003].

Grundsatzlich erfullt die bildgebende praoperative Diagnostik bei den
Glomustumoren zwei wichtige Aufgaben: Zum einen dient sie der Feststellung der
Diagnose, das heif3t der Identifikation des Tumors als Glomustumor. Hier sind die
computertomografischen, magnetresonanztomografischen und sonografischen
Befunde fur die Indikationsstellung von grof3ter Bedeutung. Zum anderen dient die
weitere praoperative Diagnostik der Beurteilung der direkten Nachbarschaft und der
Tumorausdehnung. Hier sind die Doppleruntersuchung, die Duplexdarstellung sowie
gegebenenfalls die angiographische Darstellung (MR—Angio, und konventionelle
Angiographie) von grofter Wichtigkeit, um betroffene Gefalle, das Ausmald der
Infiltration und die Tumorausdehnung darzustellen und dem Operateur eine

Operationsplanung zu ermoglichen.

5.3 Indikationsstellung

Die operative Exstirpation des Glomustumors stellt die einzige kurative Therapieform
bei Paragangliomen dar. Damit ist die Indikation zur Operation immer gegeben. Ein
tumorgréfienadaptiertes Vorgehen halten wir nicht fur indiziert, da ein, wenn auch
langsames, Tumorwachstum immer mit einer Komplizierung des operativen
Ansatzes und einer Zunahme der Beschwerdesymptome fur den Patienten
einhergeht. Die von einigen Autoren [Maier 1999, Hinerman 2000] vertretene
Auffassung, groRenabhangig eine zuwartende Haltung einzunehmen, bzw.
konservative Therapie einzuleiten sollte unserer Meinung nach nur bei absoluten
Kontraindikationen im Sinne von massiver Beeintrachtigung des Allgemeinzustandes

aufgrund anderer Erkrankungen geteilt werden [Hoffmann 2000].
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Unabhangig von dem zunehmenden chirurgischen Schwierigkeitsgrad bei
zuwartender Haltung sind das bestehende Risiko einer moglichen zunehmenden
Multizentritat und die bestehenden moglichen Nebenwirkungen der alternativen
Therapieoptionen wie auftretende Hirnnervenparesen sowie das Risiko einer

postradiogenen Malignomerkrankung [Schick 1998, Persky 2002] zu sehen.

54. Therapieverlauf

In den hier operierten 39 Glomustumoren wurde nur in einem Fall praoperativ
aushausig eine Embolisation durchgefiihrt; diese jedoch Jahre vor der chirurgischen
Behandlung durch uns, damals als endgultige alleinige Therapie. Als
Therapieoptionen mussen die konservative zuwartende Therapie, die reine primare
Radiatio, die endgultige Embolisation, das rein chirurgische Vorgehen sowie die
Embolisation mit Tumorreduktion und anschlieBender chirurgischer Sanierung
gesehen werden.

Der therapeutische Ansatz ist bei den genannten Therapieoptionen unterschiedlich
zu sehen. Die alleinige Embolisation und die primare alleinige Radiatio sind indiziert
wenn als therapeutischer Ansatz die reine Kontrolle der Tumormasse gesehen wird.
Aufgrund des langsamen Wachstums der Glomustumore und einer
Tumorverdopplungszeit zwischen 4,2 [Persky 2002] und 13,8 Jahren [Foote 2002]
kann dies eine palliative Alternative bei entsprechendem Patientengut sein.
Chirurgische Sanierung mit oder ohne praoperative Embolisation zielen auf eine
dauerhafte und vollstandige Entfernung des Tumors im Sinne einer Heilung ab
[Schick 1998, Hinerman 2001, Foote 2002].

Die praoperative Embolisation wird in der Literatur nicht einheitlich beurteilt. Mehrere
Autoren lehnen eine praoperative Embolisation zur Tumorreduktion wegen der
bestehenden maoglichen Nebenwirkungen im Sinne einer fraglich passageren
Hemiparese und Hirnnervenschadigungen ab [Thabet 2001, Patetsios 2002] oder
halten sie zum einen aufgrund der ausgeldosten Ischamie zunehmenden
Verwachsungen im intraoperativen Situs und zum anderen moglicherweise
persistierender Perfusion in den Randgebieten flur therapeutisch kontraindiziert [Litle
1996]. Singh beschreibt teilweise induzierte entzindliche Veranderungen, die einen
operativen Zugang erschweren [Singh 2006].

Andere Autoren wiederum beflrworten die Embolisation und streben eine Erhebung

zum Standard an, da sie eine Reduktion des Blutungsrisikos sowie der Tumormasse
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darstellen soll und somit den intraoperativen Verlauf erleichtert und die
intraoperativen Blutungen reduziert. [Wang 2000, Persky 2002]. Miller und
Mitarbeitern gelang es 2005 in 5 von 16 Fallen mit der praoperativen Embolisation
sowohl den intraoperativen Blutverlust als auch die Liegezeit im Vergleich mit den
ubrigen 11 behandelten Patienten zu verkurzen.

Boedecker und Mitarbeiter beflirworten eine praoperative Embolisation abhangig von
der Tumorklassifikation nach Shamblin und empfehlen die praoperative Embolisation
bei Stadien ab Shamblin 2 [Boedecker 2005].

An der Universitat Dusseldorf wurden keine Embolisationen durchgefiihrt. Bei allen
36 hier beobachteten Patienten hat sich kein Anlass zu einer praoperativen
Embolisation ergeben. Die intraoperative Massenblutung trat bei keiner der
durchgefuhrten Tumorexstirpationen als Komplikation auf. Als standardisierten
TherapiemalRnahme bei Glomustumoren halten wir die Embolisation wegen, wie
oben auch von anderen Autoren, schon erwahnter Risiken nicht flr geeignet. Die
aufgrund der bestehenden guten Vaskularisation der Tumore stattfindenden
Blutverluste waren erwartungsgemal® in klinisch tolerabelem Mal} vorhanden,
beeintrachtigten die Patienten nicht, und stehen unserer Meinung nach in keinem
Verhaltnis zu den moglichen negativen Auswirkungen einer praoperativen
Embolisation. Hier sehen wir vor allen Dingen eine drohende Gefahr durch die
Verfarbung der embolisieten Gefale und die dadurch einhergehende
makroskopische schlechte Unterscheidungsmoglichkeit von den zu schonenden
neuralen Strukturen. Bei der Behandlung weiter kranial gelegener Tumore (Glomus
jugulare etc.) mit drohendem intrakranialen Einbruch und ausgepragter Infiltration der

umliegenden Strukturen kann sie als begleitende Therapieoption indiziert sein.

5.5 Langzeiterfolge

Bei einer komplikationslosen chirurgischen in toto Resektion stellen sich sehr gute
Langzeiterfolge ein. Die von uns beobachteten Patienten wiesen nach einem
Beobachtungszeitraum von durchschnittlich 4,18 Jahren bei Beobachtungsspannen
von einem halben Jahr bis zu 15 Jahre nach operativer Sanierung nur in 3 Fallen
Rezidive auf. Auch andere Autoren weisen eine sehr niedrige Rezidivquote in langen
Behandlungszeitraumen von bis zu 30 Jahren auf [Franca 2003, Singh 2006]. Das

Gros der postoperativen Nebenwirkungen im Sinne von partiellen Nervenlasionen
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verhielt sich in der Verlaufsbeurteilung, teilweise unter physiotherapeutischer

Betreuung, deutlich rtcklaufig.

5.6 Beurteilung der Dignitat

Bei den an der Heinrich-Heine-Universitat operierten 39 Glomustumoren fand sich
nur in 3 Fallen eine Metastasierung in den lokalen Lymphknoten. Bei der ersten
Patientin handelte es sich um einen 3x2x0,7 cm grof3en Knoten mit zahlreichen
atypischen Zellnestern, deutlicher Verdrangung der Zellkerne und einzelnen bizarren
Zellen mit hyperchromatischen Zellkernen und einer Metastase in einem
anhangenden Lymphknoten sowie beidseitigem Befall.

Bei dem zweiten Patienten fand sich ein 4,5x2x1,5 cm grof3er Tumor mit maliger
Kernpolymorphie, betonten Vakuolen und Zellanordnung in Zellballen. Auch hier fand
sich als Dignitat charakterisierendes Merkmal die Metastasierung in einen
anhangenden Lymphknoten. Auch hier fand sich ein beidseitiger tumoréser Befall.
Bei dem dritten in unserem Kollektiv maligne bewerteten Patienten stellte sich in der
histologischen Untersuchung ein 6,8x4,5x3,4 cm grof3er Tumor mit Zellanordnung in
Ballen, bei hyperchromatisch betonten, vesikularen Zellkernen und polygonaler
Zellform. Auch hier fand sich eine Absiedelung der Tumorzellen in einem
umgebenden Lymphknoten, weswegen trotz niedriger Mitoserate von einer Malignitat
ausgegangen wurde.

Bei 3 der hier operierten Patienten traten nach der operativen Therapie in einem
Zeitraum von bis zu 9 Jahren lokale Rezidive auf.

Uber die Dignitat und deren Beurteilung von Glomus caroticum -Tumoren gibt es in
der Literatur viele teils unterschiedliche Meinungen. Davidovic zum Beispiel schlief3t
die histopathologische Beurteilung als Dignitatsbeurteilung aus. Die Definition als
maligne erfolgt zumeist aufgrund der selten beobachteten lymphatischen und noch
seltener beobachteten Fernmetastasierung. Hier sind Einzelfalle mit hepatogener
[Mall 2000], und ossarer [Kawai 1998, Lazaro 2003] Metastasierung beschrieben.

Die lymphatische lokale Metastasierung ist haufiger beschrieben, aber frihzeitig
durch Resektion in toto entfernt und damit endgultig therapiert, auch nicht beweisend
fur Malignitat [Patetsios 2002].

Manche Autoren beziehen sich auf die Invasivitat und das destruierende Wachstum
des Tumors und beschreiben einen invasiv gewachsenen Tumor als maligne [Por
2002].
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Allgemein gilt die Arbeitshypothese, das das Rezidivrisiko sowie das Risiko zur

Expression von Metastasen mit der diagnosenahen Exstirpation des Tumors und der

umgebenden Lymphknoten sinkt.

Die Beschreibung von Spatrezidiven und Metastasierungen bis zu 20 Jahre nach

operativer Therapie durch radikale chirurgische Entfernung der Glomustumore

[Kloeppel 1981,Barnes 2005] relativiert diese Aussage jedoch.

Um eine Ubersicht tiber die Haufigkeit der vorkommenden lymphatischen und

peripheren Metastasierungen zu erhalten wurden die vorliegenden

Veroffentlichungen in der folgenden Tabelle zusammengefasst und im Anschluf3

daran quantitativ erfasst. Die Beurteilung der Dignitat als maligne beruht auch in

diesen Veroffentlichungen auf den oben genannten Argumenten der lymphatischen

Metastasierung, des invasiven oder destruktiven Wachstums.

Ubersicht iiber die in der Literatur beschriebenen malignen Verlaufe bei Glomustumoren

Autor Jahr Patienten Verlauf
maligner Verlauf/ Lokales Rezidiv/ILymphknotenbefall/
Gesamtkollektiv [%] Fernmetastasierung
Kotelis 2008 117 52 m lokales Rezidiv mit intracranieller Ausdehnung
nach 3 Jahre mit Hydrocephalus
Fakhry 2008 3 (5)/23 54w Fernmetastasen, nach bis zu 30 Jahre
21w
66 m
van der Bogt 2008 2/94 lokale LK-Metastase
Makeieff 2008 1/52 lokale LK-Metastase
Saddoud 2006 11 30 m lokales Rezidiv nach 10 Jahren mit LK,
Wirbelkérper und Schadel-Metastasen
Smith 2006 6/71
Zheng 2005 1/28 32 m lokale LK-Metastase
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Uguz

Lazaro

Patetsios

Por

Pacheco-Ojeda

Dias da Silva

Mall

Mayer

Manolidis

Westerband

Defraigne

Namyslowski

Williams

Ghilardi

Zbaren

Merino

2004

2003

2002

2002

2001

2000

2000

2000

1999

1998

1997

1995

1992

1991

1985

1981

11

171

3/30

1710

3/79

171

1M

9/175

1/31

2/10

1M

3/33

2/32

11,5-13%/106

2/2

61m

29w

40m

56 w

61w

46m

41w

54w

lokale LK-Metastase

Wirbelkorper-Metastasen C5, T5 und T12

LK-Metastasen (2); Leber Metastase (1)

maligner Tu

Lungen-Metastasen nach 6 Jahren

lokale LK-Metastase

lokale LK-Metastase

lokale LK-Metastase

Leber- und Lungen-Met. nach 12 Jahre

post-op Radiatio bei malignen Glomustumoren

lokale LK-Metastase

bei jugulotymp. Glomustumor

lokales Rezidiv mit Metastasen

LK-Metastasen (1);Knochenmetastasen (1)

lokal in den Pharynx eingewachsen

maligne, post-op Radiatio

lokale LK-Metastase

Metaanalyse ( 1893 - 1980)
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Lack

Gaylis

Staats

Reese

Westbury

Warren

Session

Rabson

Friedmann

Romanski

Goormaghtigh

Turnbull

Ackermann

Morfit

1979

1977

1966

1963

1959

1959

1959

1957

1957

1954

1954

1954

1953

1953

4145

7/24

32/ 500

1/10

1/10

29w
54 w
55w
23w
46 w
38 m
63 w

41 m

22 m

alle verstorben bei Metastasierung

lokale LK-Metastase

lokale LK-Metastase

lokale LK-Metastase

lokale LK-Metastase

lokale LK-Metastase

8 Jahre spater Metastasen in distale LK

6 Jahre spater Metastasen in distale LK
16 lokale LK-Metastasen; 16 distale Metastasen
Metaanalyse bis 1966

lokale LK-Metastase

regionale LK-Metastase

regionale LK-Metastase/ distale Metastase
distale Metastase

distale Metastase

regionale LK-Metastase

regionale LK-Metastase

regionale LK-Metastase/ distale Metastase
distale Metastase

distale Metastase

regionale LK-Metastase

distale Metastase
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Lecompte

Spotnitz

MacComb

Donald

Pendergrass

Martelli

Goodoff

Harrington

Shawan

Duroux

Bérard

Gronberger

Sapegno
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Abb.19.: Ubersicht iiber maligne Verldufe bei Glomus caroticum -Tumoren in der

Literatur ( LK = Lymphknoten)

Es finden sich in den vorliegenden und ausgewerteten 52 Veroffentlichungen aus

den Jahren 1893 — 2008 unter Auslassung der in der Tabelle enthaltenen

Metaanalysen von Staats 1966 und Zbaren 1985 insgesamt 86 Patienten mit
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Metastasierung und Lymphknotenbefall bei einem Gesamtkollektiv von insgesamt
644 operierten Patienten. Dies stellt einen prozentualen Anteil von 13,53 Prozent
aller von den Autoren behandelten Patienten dar, wobei in dieser Auswertung nur die
Veroffentlichungen mit beschriebenen malignen Glomustumoren berucksichtigt sind.
Diese errechneten Zahlen decken sich auch mit der Metaanalyse von Zbaren et al
1985, der bei einem Kollektiv von 106 Patienten eine Malignitatsrate von 13 Prozent
beschreibt.

6. Beantwortung der Fragen

- Welche praoperativen Untersuchungen sind als Standard zu verwenden?

Dank der zunehmend genaueren Darstellbarkeit und besseren Verfligbarkeit kann
auf die aufwendige, mit moglichen Nebenwirkungen behafteten Angiographie unserer
Meinung nach verzichtet werden.

Die hohe Auflésung der mittlerweile verwendeten Magnetresonanztomographie in
Verbindung mit massiv verbesserter Duplexsonographie in der Hand des erfahrenen
Untersuchers gestattet es, diese beiden diagnostischen MalRnahmen als nicht
invasiven, risikofreien und aussagekraftigen Standard zu nutzen.

Alle zur Urteilsfindung hinzugezogenen Autoren sind sich einig, dal} die heutzutage
fast Uberall verfligbaren nichtinvasiven diagnostischen MalRnahmen der
Ultraschalluntersuchung sowie im  Bereich der  Schnittbildgebung die
Magnetresonanztomographie oder alternativ die Computertomographie als Standard
zu nutzen sind. Einige Autoren nutzen  weiterhin die invasive
Subtraktionsangiographie als Standarddiagnostikum [Franca 2003, Boedecker 2004],
was in unserer Klinik seit 2002 abgelegt wurde und nur noch in Einzelfallen
durchgefuhrt wird [Huber 2004].

Bei Verdacht auf Multizentritdt wird zur Zeit international die 111 Iridium-Octreotid-
Szintigraphie als meist verbreitetes Mittel genutzt. Hier bleibt es der weiteren
Verbreitung in Verbindung mit Verbesserung der Wirtschaftlichkeit der PET
Untersuchung uberlassen, ob die sensitivere 18 F-Dopa-PET Untersuchung der

Octreotid-Szintigraphie den Rang in den nachsten Jahren ablauft [Boedecker 2004].
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- Sind Glomustumore als maligne zu betrachten?

Der Definition nach erflllen die Glomustumore nicht unbestritten das Kriterium der
Malignitat. Da mehrere Verlaufe mit lokaler und peripherer Metastasierung
beschrieben wurden, ein lokal destruierendes Wachstum (mehr noch bei den Glomus
jugulare und Glomus tympanale -Tumoren aber auch bei Glomus caroticum -
Tumoren) ebenfalls bei fortgeschrittenem Wachstum beschrieben wurde und dann
von ernsthaften Komplikationen auszugehen ist, halten wir die Glomus caroticum-
Tumore fur semimaligne - in ihren Anfangsstadien benigne mit bei fortschreitendem

Wachstum deutlich ausgepragter maligner Tendenz.

- Rechtfertigt allein die Diagnose eines Glomustumors die Operation?

In Ubereinstimmung mit der relevanten Literatur vertreten wir den Standpunkt, dass
zur Zeit die chirurgische Versorgung der Glomustumore der alleinige
Schritt zur Heilung der an einem Glomustumor erkrankten Patienten ist.
Daher ist die Indikation zur operativen Versorgung unabhangig von Grofie und Klinik
zu stellen.

Ob eine praoperative Embolisation durchgefuhrt wird ist, abhangig von der
TumorgroRe und der moglicherweise einhergehenden GefalRkompromittierung,
gegebenenfalls zu Uberdenken. Wir empfehlen bei geplanter praoperativer
Embolisation ein Vorgehen nach den von Boedecker [Boedecker 2004]
angewandten Kriterien mit  groRenabhangiger  Indikationsstellung  zur
praoperativen Embolisation. Da bei dem fortschreitend invasiven Wachstum der
Glomustumore von zunehmenden Beschwerden und Ausfallen im Spontanverlauf
auszugehen ist, ist die Operation auch bei geringer Gréllenausdehnung des
Tumors unserer Meinung nach gerechtfertigt. Ob eine radiologische adjuvante
Therapie indiziert ist oder nicht, bleibt letztendlich weiterhin strittig.

Langzeitstudien mit hdoheren Fallzahlen kdénnen hier moglicherweise in Zukunft

Klarung bezuglich eines Goldstandards erbringen.
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- Welche Kriterien sind zur Indikationsstellung des operativen Vorgehens sinnvoll?

Da an der Heinrich-Heine-Universitat eine praoperative Embolisation nicht praferriert
wird, reicht uns die verifizierte Diagnose eines Glomustumors zur Indikationsstellung
zum operativen Vorgehen. Einige Autoren halten sich bei der Indikationsstellung und
Therapieplanung an die Tumorklassifikation nach Shamblin. Hier wird ab Shamblin 2
und Tumorgrollen von mehr als 3 cm eine superselektive praoperative Embolisation
angestrebt [Boedeker 2004].

Im Rahmen der immer genauer und hochauflésenderen praoperativen Diagnostik
kommen weit mehr Tumore frihzeitig zur Darstellung, was wiederum die Haufigkeit

der hiernach notwendigen adjuvanten Embolisation relativiert.

- Wie hoch und gravierend ist die perioperative Mortalitat und Morbiditat bei

Patienten mit Glomustumor?

Bei den von uns behandelten Patienten verstarb kein Patient aufgrund des
Glomus caroticum - Tumors oder aufgrund der operativen Intervention. Eine
auf Glomus caroticum - Tumoren basierende Mortalitat lasst sich auch in der
gesichteten Literatur nicht beziffern. Den Glomustumoren wird eine Inzidenz
von 0,001% zugesprochen, was mit einer Zahl von 800 Neuerkrankungen im
Jahr in Deutschland einhergeht.

Eine durch die Operation verursachte Morbiditat fand sich direkt postoperativ bei
66,66 Prozent der operierten Patienten. Diese hohe Morbiditat ist jedoch
unserer Meinung nach als passager zu bezeichnen, da bei 7,69 Prozent der
Patienten mit postoperativen Auffalligkeiten diese schon zum Entlassdatum
deutlich rucklaufig, und im Langzeitverlauf nur noch bei insgesamt 10,25
Prozent der Patienten persistierende Ausfalle vorhanden waren.
Bei diesen vier Patienten, die weiterhin pathologische Befunde aufweisen,
ist- bis auf eine Patientin, die intraoperativ einen Apoplex erlitt - im
Vergleich zum praoperativen Befund eine Besserung eingetreten, weswegen
die endgultige operative Morbiditat bei Glomustumoren an der Heinrich-Heine-

Universitat niedrig einzuordnen ist.
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- Reicht eine alleinige Exstirpation des Tumors aus, oder ist eine zusatzliche
erweiterte Resektion der umliegenden Lymphknoten im Sinne einer Neck-

Dissektion zum Ausschluld einer Metastasierung indiziert?

Eine Neck-Dissektion sowohl im klassischen Sinne als auch rein funktioneller Art
halten wir bei makroskopischem Ausschluld einer pathologischen Veranderung nicht
fur indiziert. Die umliegenden Lymphknoten wurden in allen an der Heinrich-Heine-
Universitat Dusseldorf durchgefuhrten Operationen mitreseziert und histologisch

ausgewertet.

- Ist bei einer Infiltration der Gefal3e von einer moglicherweise erhdhten

Rezidivquote auszugehen?

Bei einer Infiltration der GefalRe ist das betroffene Gefald mitzuresezieren und ein
Gefallersatz anzustreben. Bei einem solchen Vorgehen ist nicht von einer erhdhten

Rezidivquote auszugehen.

- Bestatigt die Kontrolle im Langzeitverlauf die gestellte operative Indikation?

Bei rucklaufigen Folgen der operativen Intervention, einer weltweit sehr geringen
Rezidivquote und gutem Allgemeinbefinden der Patienten im Langzeitverlauf ist die
operative Indikation unserer Meinung nach generell zu stellen.

Das zugige Angehen verringert die Affektion umliegender Strukturen bei geringerer
Groflde und damit ausbleibender Beteiligung der Umgebung, womit auch die zeitnahe
Intervention gerechtfertigt wird.

Die lange Tumorverdopplungszeit relativiert die Dringlichkeit der zeithahen
Intervention, sollte jedoch nicht zu einer abwartenden Haltung fuhren.

Die geringen postoperativen Beeintrachtigungen, die geringe Rezidivquote und die
damit abgewendeten schwerwiegenden Folgen im Spontanverlauf flr die Patienten
rechtfertigen die an der Heinrich-Heine-Universitat  stringent  gestellte

Operationsindikation.
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7. Zusammenfassung

71. Einleitung

Glomus caroticum -Tumoren sind seltene Paragangliome mit einer Inzidenz von
0,012 Prozent, die von sympatischen Fasern im Bereich der Carotisbifurkation
ausgehen und ein sehr langsames Wachstum haben. Die Therapie besteht in der
offenen chirurgischen Exstirpation. lhre Dignitat ist zumeist benigne; in Kasuistiken
und kleineren Serien in der Literatur finden sich Hinweise, die aufgrund eines lokal
infiltrativen Wachstums und einer Metastasierungstendenz einem malignen
Charakter entsprechen. Ziel dieser Arbeit ist es Diagnostik, Therapie und Verlauf der
36 an der Universitat Dusseldorf behandelten Patienten mit Glomustumoren
darzustellen und anhand einer Nachuntersuchung Uber Rezidivhaufigkeit, und

Dignitat in der Langzeitbeobachtung Aussagen zu treffen.

7.2. Ergebnisse

In der Zeit von 1988 bis 2008 wurden in der Klinik fur Gefalchirurgie und
Nierentransplantation der Heinrich-Heine-Universitat Disseldorf 36 Patienten an 39
Glomus caroticum -Tumoren operiert. Hierbei handelte es sich um 13 Manner (36 %)
und 23 Frauen (64%) mit einem mittlerem Lebensalter von 48,33 Jahren (bei einer
Altersspanne von 17 Jahren bis 78 Jahren). 22 der behandelten Tumore (52,28%)
waren rechtsseitig, 22 linksseitig (47,62%). In 6 Fallen (16,67%) handelte es sich um
beidseitige Erkrankungen, von denen 3 dann in der Folge auch zweizeitig bei uns
operiert wurden und die Ubrigen 3 regelmafRig im Verlauf kontrolliert werden. 16
Patienten stellten sich wegen einer lokalen Schwellung am Hals vor. Jeweils 5
Patienten wiesen Schluckbeschwerden beziehungsweise Heiserkeit auf. Bei einem
weiteren Patienten fand sich ein Hornersyndrom als klinisches Korrelat.

In 7,7 Prozent der operierten Falle zeigte sich ein Befall der ipsilateralen
Lymphknoten - periphere Metastasierungen wurden nicht beobachtet.

In allen in der Gefalichirurgie der Heinrich-Heine-Universitat Dusseldorf operierten
Fallen wurde ohne eine praoperative Embolisation eine direkte operative Therapie
durchgefuhrt. Es konnten trotz teils ausgepragter Tumorausdehnung und Infiltration
von Nachbarstrukturen in fast allen Fallen komplikationslose Exstirpationen
durchgefuihrt werden. Alle 39 Glomustumore wurden makroskopisch in toto reseziert.
Bei den Eingriffen handelte es sich in 34 Fallen um Primareingriffe, in 5 Fallen um

Rezidiveingriffe. In 3 Fallen (7,69%) mussten Vagusanteile mitreseziert werden.
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Gefaliresektionen waren bei 10 Eingriffen indiziert (A. carotis interna mit autologem
Veneninterponat 7 mal (17,95%); A. carotis externa mit distaler Ligatur dreimal
(7,69%). Die perioperative Mortalitat lag bei null. In nur zwei Fallen waren dringliche
zeitnahe Revisionen notig. Einmal handelte es sich um eine Nachblutung, einmal um
einen Interponatfrihverschlu®. In weiteren 25 Fallen kam es zu passageren
Nebenwirkungen, die bis auf 4 Falle alle deutlich rucklaufig waren. Auch bei den
verbliebenen 4 Fallen zeigt sich in 3 Fallen eine deutliche Remission.

In 4 Fallen ist der Definition zufolge von einem malignen Krankheitsbild auszugehen.
Es handelt sich hierbei um 3 Falle mit lokaler Lymphknotenmetastasierung und einen
Fall von lokal aggressiv destruktivem Wachstum.

Bei 3 der Patienten fanden sich im Langzeitverlauf Rezidive, die weiterhin unter
Beobachtung stehen und noch nicht symptomatisch sind.

Unter den Patienten, die an der Befragung zur Lebensqualitat teilnahmen, fanden
sich nur 4 Patienten, die persistierende Beschrankungen im Alltag aufweisen. Diese
4 Patienten sind mit den oben schon erwahnten Fallen mit Nebenwirkungen
identisch. Es handelt sich hierbei einmal um einen perioperativen Apoplex, der die
einzige zentral neurologische Morbiditat darstellt, und 3 Falle (12,0%) von peripherer
neurologischer Morbiditat, die sich jedoch im Rahmen der Langzeituntersuchung
rucklaufig verhielten.

In 9 Fallen war es uns nicht moglich Angaben zum Langzeitverlauf zu erhalten.
Anamnestische oder klinische Hinweise fur eine periphere Metastasierung haben

sich im Langzeitverlauf bei keinem Patienten ergeben.

7.3. Schlussfolgerung

Die operative Sanierung bleibt der einzige kurative Heilungsansatz bei Glomus
caroticum —Tumoren mit einer perioperativen Letalitat von 0 Prozent. Die adjuvante
praoperative Embolisation stellt eine weiterhin diskutierte praoperative Malinahme
dar, deren Nutzen erst mit hoheren Fallzahlen und objektivierter Beobachtung zu
beurteilen sein wird. Die Morbiditat mit Auftreten eines zentral — neurologischen
Defizites ist unter Ausnutzung gefafchirurgischer Techniken gering (2,56%). Im
Langzeitverlauf senkte sich die periphere permanente Nervenbeteiligung auf 12,0
Prozent. Aufgrund des madglichen destruktiven und potentiell metastasierenden
Charakters der Glomus caroticum -Tumore halten wir sie fir semimaligne und damit

eine kurative Sanierung und Indikationsstellung in jedem Fall fur indiziert. Die
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niedrige Inzidenz und teilweise erst spate Diagnosestellung machen eine statistisch
auswertbare Beurteilung schwierig. Es bleibt unter den zunehmend besseren
Diagnosemaglichkeiten abzuwarten, ob eine genauere fruhzeitige Diagnostik mit

einer Haufung der Inzidenz einhergeht.
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8. Abstract

8.1. Introduction

Tumors of the Glomus caroticum are rare paragangliomas with an incidence of
0,012% [Schipper 2004] originating from sympathetic fibres of the carotid bifurcation.
Growth is slow, and they frequently become symptomatic through local compression
and infiltration of neighbouring vascular and neural structures. Surgical resection is
the therapy of choice. In most cases they are considered to be benign but in some
case reports the authors assign a malignant character due to their infiltrative growth
and tendency to disseminate metastasis.

Aim of this study is to present patients with a glomustumor treated at our department
of vascular surgery at the Dusseldorf university hospital and to discuss rates of

reoccurrance and dignity during follow up.

8.2. Patients and methods

We included all patients which underwent resection of a glomustumor at the
department of vascular surgery and kidney transplantation at Dusseldorf University
Hospital between January 1988 and June 2008 in this retrospective Study. At follow
— up examination we documented the patient’s history and performed a physical
exam and duplex sonography. Furthermore each patient completed the questionaire
QLQ-C30 of the European Organisation for Research and Treatment of Cancer
(EORTC) and the questionaire module for head and neck QLQ — H&N35 to assess
quality of life [Aaronson 1993].

8.3. Results

Our material of 36 patients consisted of 13 men (36%) and 23 women (64%) at an
average age of 48,33 years (range 17 — 78). Before surgery 16 patients presented
with a local neck swelling, 5 patients each had difficulities swallowing or hoarseness.
Preoperatively we found a Horner's Syndrom in one patient. 22 tumors were found
on the right side of the neck (52,38%) and 20 on the left (47,62%). Six patients
showed bilateral tumors (16,67%), 3 of which were bilaterally excised. The other
three are still under surveillance without surgery at the other side. Altogether we
performed surgery of 39 Glomustumors in 36 patients. In all cases ( primary surgery

34 times, re — do surgery 5 times) we excised the tumors macroscopically in toto.
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Parts of the vagus nerve had to be resected in 3 patients (7,69%), resection of blood
vessels were unavoidable during 10 operations (ICA with autologous vein
interposition 7 times (17,95%); ECA with high ligation in 3 cases (7,69%)). There was
no perioperative mortality. In two patients we had to perform immediate revisions
(5,13%): in one case due to haemorraghe, in the other case due to the early
obliteration of a venous interposition graft. One Patient experienced a stroke with
motor aphasia and transient hemiplegia as the only central neurological deficiency.
Peripheral neurological lesions could be found as follows: vagal nerve 4 times;
recurrent nerve 8 times (twice transient); fascial nerve 3 times (one case transient);
hypoglossal nerve 3 times; glossopharyngeal nerve 3 times; ganglion stellatum with
Horner’s syndrom in 4 cases. According to the above mentioned lesions we had an
over all central neurological morbidity of 2,56 % and a short time peripheral
neurological morbidity of 64,10%. Divided into transient lesions and those suspended
until discharge from hospital they count for 7,69% (3 cases from 39 treated tumors)
and 56,41 % (22 cases of 39 treated tumors) respectively.

The histopathological findings comprised four cases in which tumor cells reached the
resection borders, one of these even showing a locally aggressive growth including
intra- and perineural infiltration. Lymphonodular invasion and settlement was found in
three cases. These findings suggested malignancy in 4 out of 39 excised
Glomustumors. (10,26%). 9 patients were lost in follow up. Today two patients have
deceased for other, cardiovascular reasons. The remaining 25 patients could be
followed up for 48,18 months (range from 6 months to 15 years). We diagnosed
recurrent disease in two cases: one patient underwent re-do surgery, and in the other
case a conservative regime was chosen due to a constant tumor size within the past
14 years. There were residual symptoms in four patients since surgery: the female
patient suffering from the stroke still complaints from symptoms of a residual
hemiplegia, and three other patients still showed persisting hoarseness or difficulities
to swallow secondary to the peripheral neural lesions. At long-term follow — up these
data represent a rate of 12,0% of peripheral neurological lesions ( 3 cases of 25
affected patients). There was no patient with evidence of a local or remote

dissemination of a Glomustumor.
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8.4. Conclusions

Surgical treatment of Glomustumors can be regarded as the only choice when aiming
at a complete cure of the disease. The overall mortality was 0 %. Morbidity was low
when applying vascular surgical techniques ( 2,56% central lesions). The incidence
of peripheral neurological lesions was high ( 64,10%), the benefit of radical tumor
excision prevailing them.

When regarding the long term follow-up a decreasing rate of 12,0% for persisting
peripheral neurological lesions is much lower. Due to their potency of infiltration,
invasion and dissemination Glomustumors should be regarded to be semi-malignant.
Therefore we see the indication for surgery at the time of diagnosis. We are curious
whether the incidence of Glomustumors will rise due to advanced use and technique

of routine diagnostic tools such as ultrasound, tomography and sintigraphy.
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12. Anhang

Fragebogen EORTC QLQ H&N 35

EORTC QLOQ - H&EN3S

Patienten berichten manchmal die nachfolgend beschriebenen Symptome oder Problems. Bitte
beschreiben Sie, wie stark Sie diese Symptome oder Probleme wilrend der letzten Woche

empfiunden haben.
Wiihrend der letzten Woche: Uberhaupt
micht Wenig MAissiz  Sehr

31. Hatten 5i= Schmerzen im hund? 1 2 3 4
32, Hatten Sie Schmerzan im Kisfa? 1 2 3 4
33, Hatten 512 wunde Stellen mn Mund? 1 2 3 4
34, Hatten Sie Halsschmearzen? 1 2 3 4
35.  Hatten 512 Problems, Flissiges zu schlucken? 1 2 3 4
36.  Hatten 512 Problems, weiche (plirierts)

Eost m schlucken? 1 2 3 4
37.  Hatten 5i= Problems, faste Kost zu schlucken? 1 2 3 4
38.  Haben 5ie sich verschluck:? 1 2 3 4
39, Hatten Si= Problems nut den Zihnen? 1 2 3 4
4.  Hatten S12 Problems, den MMund weit zu offuen’ 1 2 3 4
41,  Hatten Sie enen trockenen Mund? 1 2 3 4
42, Hatten Si= klebrigen Speichel? 1 2 3 4
43 Hatten Si= Probleme nut Threm Gauchssmn? 1 2 3 4
44 Hatten Sie Problems nut Thvem Geschmackssmn? 1 2 3 4
45 Musstan Sie hmsten? 1 2 3 4
45,  Waren Si= herzer? 1 2 3 4
47. Fubltan 51 sich krank? 1 2 3 4

43, Hat S Ir Aussshen gestént] 1 2 3 4



SERMRH

Wiihrend der letzten Woche: Uberhaupt
micht Weniz MAéssiz Sehr

49 Hatten 512 Schwierigkeiten beim Essen? 1 2 3 4
50, Hatten Sie Schwnerigkeiten, o Beisein Ihrer Famuhe zu essen? | 2 3 4
51.  Hatten Sie Schwierigkeiten, mn Beisein anderer Leuts mu eszen’ 1 2 3 4
52, Hatten Sie Schwierigkeiten, Thre Mahlzeiten zu gemessen? 1 2 3 4
53 Hatten Sie Schwierigkeiten, mit andaren Leutan zu sprechen’ 1 2 3 4
$4.  Hatten Sie Schwrerigkeiten, am Telefon zu sprechen? 1 2 3 4
55, Hatten Sie Schwierigheiten im Umgang mot Threr Fanulhe? 1 2 3 4
56. Hatten S12 Schwienigkeiten mm Umpgang mot Thren Freamden? 1 2 3 4
57, Hatten 512 Schwrerigkeifen, unter die Leuts zu zehen? 1 2 3 4
58.  Hatten Si2 Schwienigkeiten beim kérperlichen Kontakt

in der Fammlie oder mat Fraumden” 1 2 3 4
58 Hatten Sie wenizer Interessa an Sexualitzs? 1 2 3 4
60, EKomnten 5ie Sexnalitit weniger gemessen’? 1 2 3 4
Wiihrend der letzten Woche: Neim  Ja
6l. Haben S Schmerzmettel ainganormmen? 1 2
62.  Haben %ie e Maliung durch

Zusatzstoffe erganzt (auber Vitamme)? 1 2
63, Haben Sie eme Erndhnesssonds vernendet? 1 2
&4, Haben Sie an Gewicht abzenommen? 1 2

[

63. Haben Sie an Gewicht mugencmomen? 1



Fragebogen QLQ C30

EORTC QLQ-C30 (version 3.0)

Wir sind an eimgen Anzaben mteressiert, die Sie und Tue Gesundbeit betreffen. Bitte beantworten Sie die folgenden
Fragen zalbst, indem Sie die Zahl ankrewzen, die am besten auf Sie zunzffs Es gibt keine “nichtizen’™ oder “falschen”™
Antworten. Tue Angzben werden streng vertraulich behandelt.

Bitte tragen Sie Thre Initizlen ein L1
D Gebuatstag (Tag, Monat, Tahy) I
Dias hewtize Datom (Tagz, Monat, Tahe: < | T T

T'.Lberhaupt
picht Wenig Maigig Sehr
1. Bereitet ez Inen Schwrierigkerten sich karperlich anznstrangen
(z.B. eme schwere Einkaufstasche oder emen Koffer zu izgen’) 1 2 3 4

2. Bereret ez Imen Schwrerizkeiten, emnen Jinzeren
Spazierganz mu machen” 1

[
e
=

3. DBereitet es nen Schwierizhetten, eme kuze

Strecke aufier Haus zu gehen” 1 2 k] 4
4. hissen Sie tagsitber im Bett liegen oder m sinem Sessel sitzen? 1 2 3 4
5.  Brauchen Siz Hilfe bemn Essen, Anziehan, Waschen

oder Bemutzen der Toilette” 1 2 3 4
Wiihrend der letzten Woche: TUherhaupt

picht Wenig Maigig Sehr
6. Waren 5ie bet Ihrer Arbeit oder bel anderen

tagtizhichen Beschaftizungen singeschrinkt? 1 2 3 4

7. Waren 5ie bet Thren Hobbys oder andersn

Fretzeitbeschiffimumzgen eingeschranki? 1 2 3 4
3. Waren 5ie burzammig? 1 2 k] 4
S,  Hatten Sie Schmerzen? 1 2 3 4
10, Mussten Sie sich ansruhen? 1 2 3 4
11. Hatten 5ie Schlafsténmgen? 1 2 k] 4
12. Fiihlten 5ie sich selowach? 1 2 3 4
13, Hatten 5ie Appetitmanga]? 1 2 3 4
14, War Ihnen tibe]? 1 2 3 4

15, Haben Sis erbrochen? 1

[
e
=



Wiihrend der letzten Woche: Therhaupt
picht Wenig Migiz Sehr

16. Hatten Sie Verstopfimg? 1 2 3 4
17. Hatten Sie Durchfzll? 1 2 3 4
18, Waren 5ie mude” 1 2 3 4
19 Fihlten Sie sich durch Schmerzon in Tram

allsiglichen Leben beamaachtiz:? 1 2 3 4
20, Hatten 5ie Schwiengkeiten sich auf etwas zo konzentrieren,

zB. auf das Zeimmglesen oder das Fernsehen? 1 2 3 4
21. Fiihlten 5ie sich angespannt? 1 2 3 4
22, Haben 512 sich Sorgen gemacht? 1 2 3 4
23, Waren 5ie rerzbar? 1 2 3 4
24 Fiihlten Sie sich mederzeschlagen? 1 2 3 4
25 Hatten 5ie Schwiengkeiten, sich an Dinge zu enmmem” 1 2 k] 4
26, Hat I kérperheher Zustand oder e medizimische

Behandlungz D Fapulieplaben beemirichhgt? 1 2 3 4
27. Hat I kéiperhicher Zustand oder e medizimsche

Behandlung e Zusammensem cder Tue gememsamen

Untemehnmmgen mit andsren Menschen besmodchtizt? 1 2 3 4
28, Hat [ kérperhcher Zustand oder Thre medizimische Behandloz

fiir S1e fmanzielle Schwnengkeiten nut sich sebracht? 1 2 3 4

Bitte lrenzen Sie bei den folgenden Fragen die Zahl zwischen 1 und 7 an, die am
besten auf Sie zutrifft

28, Wie wirden Sie msgesamt lhren Gesundheitszustand wihvend der letzten Woche ainschitzan?
1 2 3 4 3 & 7

szl schlacht ausgezeichnat
30, Wie wirdsn Sie insgesamt Thre Lebensqualitat wihrend der letzten Woche emschitzen?
1 2 3 4 3 & 7

sehr schlacht ausgazeichnet



Zusammenfassung

Glomus caroticum -Tumoren sind seltene Paragangliome mit einer Inzidenz von
0,012 Prozent, die von sympatischen Fasern im Bereich der Carotisbifurkation
ausgehen und ein sehr langsames Wachstum haben. Ziel dieser Arbeit ist es
Diagnostik, Therapie und Verlauf darzustellen und anhand einer Nachuntersuchung
uber Therapieoptionen und tatsachliche Dignitat Aussagen zu treffen.

In der Zeit von 1988 bis 2008 wurden in unserer Klinik 36 Patienten an 39 Glomus
caroticum -Tumoren operiert. Hierbei handelte es sich um 13 Manner und 23 Frauen
mit einem mittlerem Lebensalter von ca.48 Jahren. 22 der behandelten Tumore
waren rechtsseitig, 22 linksseitig und in 6 Fallen lag eine beidseitige Erkrankung vor.
Richtungsweisende Leitsymptome die zu einer intensiveren Diagnostik fuhrten waren
lokalen Schwellungen, Schluckbeschwerden, Heiserkeit und die Ausbildung eines
Hornersyndroms.

Alle 39 Glomustumore wurden komplikationslos makroskopisch in toto reseziert.
Hiervon 34 Tumore als Primareingriff und 5 Tumore als Rezidiveingriff. Drei der
operierten Falle zeigten einen Befall der ipsilateralen Lymphknoten.

Bei einer perioperativen Mortalitat von null mussten in 3 Fallen Vagusanteile und in
10 Fallen Gefalle reseziert werden. In 25 Fallen kam es zu passageren
Nebenwirkungen, die in 4 Fallen langer anhielten und nur in einem Fall persistierten.
In zwei Fallen waren zeitnahe Revisionen nétig.

In 4 Fallen ist der Lehrmeinung zufolge von einem malignen Krankheitsbild
auszugehen. Bei 3 Patienten fanden sich Rezidive, die weiterhin unter Beobachtung
stehen. Unter den Patienten fanden sich nur 4, die persistierende Beschrankungen
im Alltag aufweisen. Es handelt sich hierbei einmal um einen perioperativen Apoplex,
der die einzige zentral neurologische Morbiditat darstellt, und 3 Falle von, im Verlauf
rucklaufiger, peripherer neurologischer Morbiditat.

Die Morbiditat mit Auftreten eines zentral — neurologischen Defizites ist unter
Ausnutzung gefal3chirurgischer Techniken gering. Aufgrund des destruktiven und
potentiell metastasierenden Charakters der Glomustumore halten wir sie fur
semimaligne und damit eine kurative Sanierung und Indikationsstellung bei einer

perioperativen Letalitat von 0 Prozent in jedem Fall fur indiziert.
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