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GruRBwort

100 Jahre Deutsche Gesellschaft fiir Hals-Nasen-
Ohren-Heilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie:

Wo kommen wir her? Wo stehen wir? Wo gehen
wir hin?

Liebe Kolleginnen und Kollegen,

auf den folgenden Seiten finden Sie die Kurzfassungen der wissenschaftlichen
Beitrdge zur Jahresversammlung der Deutschen Gesellschaft fiir Hals-Nasen-
Ohren-Heilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie e.V., abgehalten vom 12. Mai bis
16. Mai 2021 als Online-Kongress.

Am 100. Jahrestag der Griindung unserer wissenschaftlichen Fachgesellschaft
stehen wichtige Beitrdge auf der diesjéhrigen Jahresversammlung ganz im
Zeichen dieses wunderbaren Jubildums.

Eine groRe Zahl der Beitrdge widmet sich dem wissenschaftlichen Haupt-
thema des Kongresses—den seltenen Erkrankungen in der Hals-Nasen-
Ohren-Heilkunde.

Viele typische Erkrankungen in unserem Fachgebiet zdhlen definitionsgemaR
allein aufgrund ihrer geringen Prdvalenz zu den seltenen Erkrankungen. Auf-
grund der Charakteristik unseres Fachgebietes, welches sich vor allem (iber
die Kérperregion (Kopf und Hals) definiert und dadurch als Querschnittsfach-
gebiet mannigfaltige Beriihrungs- und Uberschneidungspunkte mit anderen
Fachgebieten aufweist, kommen Hals-Nasen-Ohren-Arzte zwangsliufig regel-
haft mit seltenen Erkrankungen in Kontakt, auch weil diese sich regelhaft im
HNO-Gebiet erstmanifestieren. Viele der vorliegenden Beitrdge widmen sich
daher dem aktuellen Stand in der Diagnostik und Therapie sowie den aktuel-
len Entwicklungen in der Erforschung dieser Erkrankungen. Auch finden sich
Beitrdge in diesem Abstract-Band zu den wissenschaftlichen Themen der auf-
grund der Covid-19-Pandemie ausgefallenen Jahresversammlung 2020.
Ansonsten decken die wissenschaftlichen Prasentationen in gewohnter Weise
das umfangreiche Spektrum unseres Fachgebietes ab.

Ich bedanke mich bei allen nationalen und internationalen Autorinnen und
Autoren fir die vielfdltigen und interessanten wissenschaftlichen Beitrdage
und wiinsche den Leserinnen und Lesern dieses Bandes viele interessante
und neue Erkenntnisse beim Studieren der Abstracts.

Ich freue mich auf den wissenschaftlichen Austausch im Rahmen des aktuel-
len Online-Kongresses im Mai 2021 und auf ein personliches Wiederschen
auf Prasenzkongressen nach der Covid-19 Pandemie.

Univ.-Prof. Dr. med. Stefan K. Plontke

Prasident der Deutschen Gesellschaft fir
Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie
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Welcome address

100 Years of the German Society of Oto-Rhino-
Laryngology, Head and Neck Surgery:

Where do we come from? Where are we? Where are
we going?

Dear Colleagues,

On the following pages, you will find the summaries of the scientific contribu-
tions of the Annual Meeting of the German Society of Oto-Rhino-Laryngo-
logy, Head and Neck Surgery that will take place from May 12-16, 2021, as a
virtual meeting.

On the occasion of the 100" anniversary of the foundation of our scientific soci-
ety, important contributions of this Annual Meeting will focus on this extra-
ordinary and wonderful anniversary.

Numerous submissions are dedicated to the scientific motto of the meeting-
rare diseases in oto-rhino-laryngology.

By definition, many typical diseases of our discipline are considered as rare
diseases because of their low prevalence. Due to the character of our discip-
line, which is defined by the body region of the head and neck and thus has
many points of contact or overlappings with other disciplines, oto-rhino-
laryngologists inevitably encounter rare diseases. In addition, rare diseases
have symptoms or even first manifestations in the head and neck area.

Many contributions in this abstract and poster volume focus on the current
state of diagnostics and therapy as well as on current developments in the
field of research on rare diseases. Furthermore, abstracts are found in this
booklet dealing with scientific topics of the Annual Meeting of 2020 that had
to be cancelled because of the Covid-19 pandemic.

Overall, the scientific publications cover the broad spectrum of our discipline.
| want to thank all national and international authors for their manifold and
interesting scientific contributions, and | wish all readers of this volume
impressive and new insights in the current knowledge when studying the
abstracts and posters.

| am looking forward to the scientific exchange in the context of the virtual
congress in May 2021 and to personally meeting all colleagues at the occa-
sion of further meetings after the Covid-19 pandemic.

Univ.-Prof. Dr. med. Stefan K. Plontke

President of the German Society of
Oto-Rhino-Laryngology, Head and Neck Surgery
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Aerodigestivtrakt/Laryngologie

Seltene Komplikation einer Nasenrachenbiopsie -
Abszess im Nasopharynx

Autoren Kouka M', Koscielny S'

Institut 1 Universitatsklinikum Jena, Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde, Jena
DOI 10.1055/s-0041-1727588

Einleitung Die Nasenrachenbiospie ist ein Standardverfahren zum Abklarung
von Prozessen des Nasenrachens und bei unklaren Tubenventilationsstérungen.
Fall Bei einem 66-jdhrigem Patienten erfolgte wegen einer unklaren, chroni-
schen Tubenventilationsstérung rechts eine Tubenbougierung, eine Paukendrai-
nage und eine Nasenrachenbiopsie. Histopathologisch konnte ein maligner
Tumor ausgeschlossen werden. Zwei Monate spater stellte er sich mit einer
Schwellung im Nasopharynx und Kopf- und Nackenschmerzen vor. Fieber
bestand nicht. Unter oraler Einnahme von Cefuroxim (iber einen Zeitraum von
acht Tagen trat keine Besserung ein. In der klinischen Untersuchung zeigte sich
die Paukendrainage rechts in situ mit schleimiger Sekretion und im Nasenrachen
eitriges Sekret. Das Audiogramm zeigte zum Vorbefund eine unveranderte kom-
binierte Schwerhorigkeit. Weiterhin erfolgten eine Computertomographie (CT)
und eine Magnetresonanztomographie (MRT) des Schadels und der Halswirbel-
sdule. Es zeigte sich eine Abszessformation in Hohe des Nasopharynx retro- und
lateropharyngeal in der Carotisloge angrenzend der Schadelbasis in der von 37 x
15 x 20 mm GroRe. Die intraoperative Endoskopie zeigte im Nasenrachen
rechtsseitig Granulationsgewebe auf. Nach Abtragung stieR man auf die Abs-
zesshohle. Postoperativ wurde bei negativer mikrobiologischer Untersuchung
eine antibiotische Therapie mit Levofloxacin fiir 3 Monate wegen der im CT
beschriebenen, entziindlichen Arrosion der Schadelbasis eingeleitet. Es kam es
zu einer deutlichen Besserung des Befundes.

Schlussfolgerung Nasopharynxabszesse kénnen nach einem Standardeingriff
wie einer Nasenrachenbiopsie auftreten. Die Rolle der Tubenbougierung bleibt
hierbei offen. Die operative Abszessentlastung ist die Therapie der Wahl.
Poster-PDF A-1354.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Kouka Mussab Universitdtsklinikum Jena, Hals-, Nasen-
und Ohrenheilkunde Jena

mussabkouka@gmail.com

Einfluss eines kombinierten visuell-sensorischen
Feedback auf Schluckparameter bei Gesunden

Autoren Schiraldi A

Institut 1 Unfallkrankenhaus Berlin, Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde, Berlin

DOI 10.1055/s-0041-1727589

Einleitung Biofeedback ist eine Mdglichkeit Schlucktherapie zu unterstiitzen.
Zum Einsatz kommen hier visuelle und akustische Verfahren. Dabei wird der
Schluck automatisiert erkannt, bewertet und die Bewegung des Kehlkopfs dar-
gestellt und Bewegungsziele formuliert (Hohe, Weite). In einer Studie soll
Machbarkeit und Stellenwert eines zusétzlichen elektrischen Reizes am vorde-
ren Mundboden gepriift werden.

Methode An gesunden Probanden soll beim Schlucken von Speichel ohne und
mit visueller Unterstiitzung, mit sensorischer und kombinierter visueller und
sensorischer Stimulation auf Unterschiede in der Geschwindigkeit und Ausdeh-
nung der Kehlkopfhebung gepriift werden. Zum Einsatz kommt Rehalngest®
(Hasomed, Magdeburg), ein automatisiertes Messsystem fiir Schlucke mit
visuellem Feedback. Das System wird um die Moglichkeit einer elektrischen Sti-
mulation (RehaMove3®, Hasomed, Magdeburg) erweitert, so dass zu Beginn
eines Schlucks ein elektrischer Impuls von 5 mA fiir 0.5sec am vorderen Mund-
boden ein sensorisches Ereignis auslost.

Ergebnisse Untersucht wurden 20 gesunde Probanden. Sowohl die visuelle
Darstellung als auch die sensorische Stimulation erfolgte zeitgerecht und ver-
anderte das Schlucken. Die visuellen Stimuli erhéhten die Geschwindigkeit und
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verringerten die Ausdehnung der Kehlkopfhebung, bei einem zusétzlichen sen-
sorischen Stimulus verringerte sich die Geschwindigkeit und erhohte sich die
Hebung. Grundsatzlich wurde der sensorische Stimulus als angenehm beschrie-
ben, das Schlucken wurde erleichtert.

Zusammenfassung Der Einsatz eines sensorischen Inputs am Mundboden im
Rahmen eines Biofeedbacks ist technisch machbar, verbessert die Kehlkopfbe-
wegung und erweitert damit die therapeutischen Méglichkeiten. In einer pros-
pektiven Studie wird dieser Effekt nun an Patienten gepriift.

Poster-PDF A-1656.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Schiraldi Angela Unfallkrankenhaus Berlin, Hals-Nasen-
Ohren-Heilkunde Lehrter Str. 25C 10557 Berlin

angela.schi92@gmail.com

EBV-positive mukokutane Ulzerationen: Manifestation
lymphoproliferativer Erkrankungen im Kopf-Hals-
Bereich

Autoren Bott P!, Radeloff A", Loewenthal M’

Institut 1 Evangelisches Krankenhaus Oldenburg, HNO, Oldenburg

DOI 10.1055/s-0041-1727590

Einleitung Die EBV-positive mukokutane Ulzeration (EBVMCU) wurde kiirzlich
von der WHO als eigenstdndige Form der kutanen lymphoproliferativen B-Zell-

Erkrankungen klassifiziert. Klinisch duRert sie sich durch solitdre Ulzerationen
vorwiegend der oropharyngealen und gastrointestinalen Schleimhdute und
zeigt einen selbstlimitierenden Verlauf. Ursdchlich ist eine latente EBV-Infektion
auf dem Boden einer Immunsuppression. Weltweit wurden bislang 52 Fille
beschrieben.

Methoden Fallbericht eines 90-jahrigen Patienten mit schmerzhaften, thera-
pieresistenten Ulzerationen im Bereich des Hypopharynx und der Unterlippe
und einer begleitenden beidseitigen Halslymphknotenschwellung. In der Vor-
geschichte ist eine chronische lymphatische Leukdamie (CLL) bekannt. Es erfolg-
ten die Probeentnahme aus den beschriebenen Ulzerationen sowie die
Halslymphknotenexstirpation.

Ergebnisse Histologisch und immunhistochemisch zeigten sich in den Gewe-
beproben der Ulzerationen eine vermehrte Anzahl an blastdren CD30+ Zellen,
die sich morphologisch von Hodgkin- bzw. Sternberg-Reed-Zellen abgrenzen
lieBen. Zusétzlich war in der in-situ-Hybridisierung (EBER) eine deutliche EBV-
Aktivitdt nachweisbar, so dass unter Zusammenschau mit den klinischen
Aspekten eine EBV-positive Lymphoproliferation vom Typ einer EBVMCU diag-
nostoziert werden konnte. In dem Lymphknotenpréparat lieR sich eine Mani-
festation der CLL nachweisen.

Diskussion Da die EBVMCU eine bislang noch weitgehend unbekannte Form
der kutanen lymphoproliferativen Erkrankungen darstellt, muss diese bei dlte-
ren und immunsupprimierten Patienten mit therapieresistenten Ulzerationen
der Schleimhdute als mdgliche Differentialdiagnose in Betracht gezogen wer-
den. Dabei ist die histologische Abgrenzung zu anderen malignen Erkrankung
essentiell.

Poster-PDF A-1043.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. Bott Patricia Evangelisches Krankenhaus
Oldenburg, HNO Oldenburg

patricia.bott@web.de

Abszesstonsillektomie: Uni- oder bilateral?

Autoren Fauck V', Schinz K", Alexiou C', Mantsopoulos K', Miiller S', Iro H'

Institut 1 Universitdtsklinikum Erlangen, HNO, Erlangen

DOI 10.1055/s-0041-1727591

Einleitung: Die Nachblutung nach Tonsillektomie (TE) ist eine gefiirchtete
Komplikation und kann in seltenen Féllen sogar bis zum Tod des Patienten fiih-
ren. Gerade bei Patienten mit einem Peritonsillarabszess stellt sich deswegen
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die Frage, ob eine Abszess-Tonsillektomie (ABTE) nur einseitig oder zusatzlich
zur Pravention weiterer Abszesse auch die TE der Gegenseite erfolgen sollte.
Methoden: Retrospektive Studie von n=2865 Patienten, die im Zeitraum von
Januar 2004 bis Dezember 2019 in der Hals-Nasen-Ohren-Klinik des Universi-
tatsklinikums Erlangen entweder eine bilaterale TE (n=2210) bzw. eine uni-
oder bilaterale ABTE (n=655) erhielten. Die operationspflichtigen Nachblutun-
gen wurden in Abhdngigkeit von Alter, Geschlecht und Operationsseite
untersucht.

Ergebnisse: Insgesamt kam es zu einer Nachblutung in 10/655 Féllen (1,5%)
nach ABTE bzw. in 66/2210 (2,98 %) Féllen nach TE bei akut rezidivierender Ton-
sillitis. Bei 8/10 (80 %) der Nachblutungen nach ABTE wurde eine TE der Gegen-
seite durchgefiihrt. Die Nachblutungsrate nach ABTE mit TE der Gegenseite
war hoher als bei ABTE der Abszessseite allein (1,2% vs. 0,3 %). Bei 0,8% der
Patienten erfolgte bei einseitiger ABTE im Verlauf eine ABTE der Gegenseite.
Zusammenfassung: Insgesamt zeigten sich die Nachblutungsraten nach bila-
teraler TE (2,98 %) sowie nach ABTE (1,5 %) gering. Die Nachblutungsrate nach
ABTE mit TE der Gegenseite war hoher als bei ABTE der Abszessseite allein.
Metachrone ABTEs der Gegenseite erfolgten nurin 0,8 % der Falle.

Poster-PDF A-1672.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. Fauck Vanessa Universitatsklinikum Erlangen,
HNO Erlangen

vanessa.fauck@googlemail.com

Die Therapie von Peritonsillarabszessen (PTA) - eine
erweiterte klinische retrospektive Auswertung von
584 Patienten

Autoren Hahn |', Barth I, Mayer B?, HoffmannTK', Greve |'

Institut 1 Universitdtsklinik Ulm, HNO, Ulm; 2 Universitat Ulm, Institut fiir
Epidemiologie und medizinische Biometrie, Ulm

DOI 10.1055/s-0041-1727592

Einleitung Aufbauend auf der retrospektiven Analyse unseres Beitrags zur 88.
Jahresversammlung ,Die Therapie von Peritonsillarabszessen (PTA) vor und
nach der neuen Leitlinie (2015) im Vergleich“ erfolgte eine Ausdehnung der

retrospektiven Analyse. Ziel war es die Patientenzahl zu erhéhen und weitere
klinische Charakteristika zu berlcksichtigen.

Matherial und Methoden Es erfolgte iiber einen Zeitraum von vier Jahren
(2013-2016) eine retrospektive Analyse aller Patienten, die in der HNO Univer-
sitatsklinik Ulm aufgrund eines PTA operativ behandelt wurden. Die rein des-
kriptive Auswertung von 2017 wurde um Signifikanztests erweitert.

Ergebnisse 40,6 % der Patienten waren Raucher zum Zeitpunkt des PTA. Bei
22,8 % der Patienten wurde der Abszess mittels Inzisionsdrainage (ID) in lokaler
Betdubung therapiert. Bei 6 Patienten musste aufgrund einer unzureichenden
Entlastung nach ID eine Abszesstonsillektomie (ATE) im weiteren Verlauf erfol-
gen. Bei 40,4 % erfolgte eine ATE mit TE der Gegenseite aufgrund rezidivierend
akuter Tonsillitiden, bei 41,6 % eine alleinige ATE. Nach ID kam es bei keinem
Patienten zu einer Nachblutung. 4 Patienten insgesamt mussten aufgrund
einer Nachblutung nach ATE oder TE operativ versorgt werden. Die Dauer des
stationdren Aufenthalts war nach ID signifikant kirzer als nach ATE.
Schlussfolgerung Eine ID zur Therapie eines PTA zeichnet sich durch eine
geringere Nachblutungsrate, kiirzere Liegedauer und den Verzicht auf eine
Vollnarkose aus. Berlicksichtigt werden muss eine geringe aber vorhandene
Rezidivgefahr. Die nach Umsetzung der neuen Leitlinie vermehrt durchgefiihrte
alleinige ATE ohne TE der Gegenseite verkiirzt die Operationsdauer signifikant.
Poster-PDF A-1422.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. Hahn Janina Universitatsklinik Ulm, HNO Ulm
janina.hahn@uniklinik-ulm.de
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Untersuchung der Einflussfaktoren auf
Tonsillektomie-Nachblutungen an der Uniklinik
Freiburg

Autoren Schreiner ]!, Arndt S', Ketterer MC', RiemannS', Speck I'

Institut 1 Universitdtsklinikum Freiburg, Klinik fir Hals-, Nasen- und
Ohrenheilkunde, Freiburg

DOI 10.1055/s-0041-1727593

Einleitung Die Tonsillektomie (TE) gehort zu den haufigsten stationdren Ope-
rationen in Deutschland. Eine Komplikation dieses Eingriffs ist die Tonsillekto-
mie-Nachblutung (TE-NB). Das primdre Ziel der Studie war es, die Haufigkeit
von TE-NB am Universitdtsklinikum Freiburg der letzten sechs Jahre zu erfassen
und mégliche Einflussfaktoren zu identifizieren.

Methoden Es wurden alle TEs, die am Universitatsklinikum Freiburg von 2014-
2019 durchgefiihrt wurden eingeschlossen. Folgende Parameter wurden erho-
ben: Alter, Geschlecht, relevante Nebenerkrankungen sowie Indikation zur TE,
Zeitpunkt der Blutung und Versorgung der Blutung.

Ergebnisse Von 1596 durchgefiihrten TEs erfiillten 1498 TEs die Einschlusskri-
terien. Bei diesen lag die Nachblutungsrate (NBR) bei 17,9 %. Es zeigte sich eine
hohere NBR im infektfreien Intervall (n=768; 21,5 %) verglichen mit Abszess-
Tonsillektomien (n=658; 11,7 %) ohne signifikanten Unterschied. Die Mehrzahl
der Nachblutungen fanden am fiinften bis achten postoperativen Tag statt; mit
einem Gipfel am sechsten Tag (17,2 %). 47 % der TE-NB wurden konservativ ver-
sorgt, 14 % in lokaler Betdubung koaguliert und 37 % operativ in Narkose ver-
sorgt. Einzig das Geschlecht konnte als signifikanter Einflussfaktor bestimmt
werden. TE-NB treten haufiger bei méannlichen (20,9 %) als bei weiblichen Pati-
ent/-innen auf (15,0 %) (p<0,01).

Schlussfolgerungen Am Universitatsklinikum Freiburg werden etwa gleich
viele TEs im infektfreien Intervall wie Abszess-TEs durchgefiihrt. Anders als in
der Literatur zeigt sich eine hohere NBR bei TEs im infektfreien Intervall. Die
Anzahl der operativ versorgten TE-NB liegt mit 6,5 % im Bereich der Literatur
beschriebenen Angaben (5-7 %). Wie auch von anderen Autoren geschildert,
treten auch in Freiburg bei mannlichen Patienten haufiger Nachblutungen auf.
Poster-PDF A-1401.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Schreiner Johannes Universitatsklinikum Freiburg, Kli-
nik fir Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde Freiburg

schreiner.94@gmx.de

Endoluminale VAC (vacuume-assisted closure)-
Therapie bei einer radiogenbedingten pharyngo-
pravertebralen Fistel

Autoren Seuthe IMC', Park Jonas Jae- Hyun', Eichhorn S'

Institut 1 Katholisches Krankenhaus Hagen, Klinik fiir Hals-, Nasen- und
Ohrenheilkunde - Lehrstuhl fir HNO-Heilkunde Universitdt Witten/ Herdecke,
Hagen

DOI 10.1055/s-0041-1727594

Die endoluminale VAC- Therapie wird bereits erfolgreich bei Leckagen des obe-
ren Gastrointestinaltrakts angewandt. Im HNO-Bereich ist ein Einsatz bei pha-
ryngokutanen Fisteln bekannt. Wir berichten nun tber eine Anwendung bei
einer radiogen bedingten pharyngo-pravertebralen Fistel. Beim Patienten war
vor 4 Wochen eine Kontroll- Panendoskopie mit Probeentnahme im Hypopha-
rynxbereich bei komplexer Tumorvorgeschichte (Z.n. Laryngopharyngektomie
und Lappenrekonstruktion sowie Z.n. Radiochemotherapie) erfolgt. Aktuell
berichtete der Patient von einer zunehmenden Odynophagie. Im HNO-Status
zeigte sich ein Speichelsee im Hypopharynxtrichter. Im durchgefiihrten CT-
Hals stellte sich ein Defekt am Hypopharynx rechts mit entziindlicher Fliissig-
keitsstrale i. S. einer Abszedierung dorsal bis an die pravertebrale Faszie heran-
reichend dar und im Breischluck fand sich ein Kontrastmittel-Depot i. S. einer
Fistel hypopharyngeal rechts. Es erfolgte eine Breitbandantibiotikatherapie
Panendoskopiedurchfiihrung  mit

sowie die Histologiegewinnung und

Laryngo-Rhino-Otologie 2021; 100: S3-5324 | © 2021. Thieme. All rights reserved.



Magensondeneinlage. Intraoperativ zeigte sich rechtsseitig eine hypopharyn-
gealen Fistel in die GefdRscheide bis pravertebral reichend. In der gewonnenen
Histologie fand sich entziindliches Gewebe ohne Malignitatsanhalt. Aufgrund
der schwierigen Weichteilsituation ohne Heilungstendenz entschieden wir uns
mit dem Patienten zum Versuch einer endoluminalen retrograd transnasal plat-
zierten VAC-Therapie als Off-Label-Use. Hierzu wurde ein Eso- SPONGE®- Sys-
tem mit VAC-Pumpe der Firma KCI verwendet. Das System wurde fiir 16 Tage,
mit regelmaRigem Wechsel alle 4 Tage, belassen. Hierunter zeigte sich eine
deutliches Zugranulieren der Fisteltasche mit Beschwerdebesserung. Das Sys-
tem wurde problemlos toleriert und anschlieBend war eine orale Erndhrung
wieder moglich.

Poster-PDF A-1095.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. Seuthe Inga Marte Charlott Katholisches
Krankenhaus Hagen, Klinik fiir Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde - Lehrstuhl
fiir HNO-Heilkunde Universitat Witten/ Herdecke Hagen
Inga.Seuthe@uni-wh.de

Fallbericht {iber die Spatfolgen von chirurgischen
Eingriffen bei rezidivierender respiratorischer
Papillomatose (RRP)

Autoren Annas K', Schmidt S’

Institut 1 Bundeswehrzentralkrankenhaus, Klinik fir HNO, Koblenz

DOI 10.1055/s-0041-1727595

Hintergrund Eine Larynxpapillomatose erhoht durch viele OPs das Risiko einer
Endolaryngealstenose. Die Folgen sind Stridor, Dyspnoe und Dysphonie.
Fallbericht Ein 24-jdhriger Patient klagte (iber progressiven Stridor mit Dys-
pnoe. Endoskopisch sahen wir zirkumferentielle segelartige extreme subglotti-

sche Stenose. Er litt seit dem 6. Lm an einem RRP, die mehrere Laserablationen
erforderte. Im 2. Lj wurde er tracheotomiert. 2000 erkrankte der Patient an
ALL, ein spétes Rezidiv trat 03/05 auf. Wéhrend beider CTx trat das RRP nicht
auf. Nach der 2.CTx kam es zum Stillstand, so dass das Tracheostoma 2006
geschlossen wurde.

Adaptiert und traumatisiert wurde der Patient 11/19 vorstellig i.R. eines Infek-
tes mit Stridor und Dyspnoe. Nach Tracheotomie und Weitung durch eine
Woodridge-Rohre erfolgte nach Abklingen des akuten Infektes, 6d spéter, im
Rahmen einer medianen Thyreoiddotomie eine Kehlkopf Dilatationsplastik,
indem die vernarbten Taschenbdnder und die arytenoiden Knorpel in den
Aditus laryngis von der Stimmlippenebene abgetrennt, die rudimentdren Sinus
morgagni rekonstruiert und Narbengewebe der hinteren Kommissur abge-
trennt wurde. Eine zweite Stenose 3mm unterhalb der Stimmlippe wurde
mobilisiert. Damit konnte das Kehlkopflumen von 4mm um 80 % erweitert wer-
den. Nach der OP beschrieb der Patient eine deutliche Verbesserung der Symp-
tome. Am 11. postop Tag wurde das Tracheostoma geschlossen
Schlussfolgerung Eine dauerhafte Funktionalitdt der Atem- und Stimmfunk-
tion sollte bei der Behandlung RRP beachtet werden. Die subglottische Stenose
ist die haufigste Folgeerscheinung nach RRP im Kindesalter und verbunden mit
schwerwiegenden Konsequenzen. Kann eine CTx, ggf. geringer dosiert, hilf-
reich sein bei einer rez. Larynxpapillomatose?

Poster-PDF A-1594.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Annas Katja Bundeswehrzentralkrankenhaus, Klinik fir
HNO Koblenz

katja.annas@hotmail.de

Etablierung des optogenetischen
Kelhkopfschrittmachers im Schweinemodell

Autoren Hiiser MA', Ruther P?, Beutner D', Bruegmann T2
Institut 1 Universitdtsmedizin Gottingen, Hals-Nasen-Ohrenheilkunde,
Gottingen; 2 Universitatsmedizin Gottingen, Herz- und Kreislaufmedizin,

Laryngo-Rhino-Otologie 2021; 100: S3-5324 | © 2021. Thieme. All rights reserved.

Gottingen; 3 Universitat Freiburg, Department Of Microsystems (IMTEK),
Freiburg

DOI 10.1055/s-0041-1727596

Einfithrung Bilaterale Recurrensparesen fiihren zu Stimmlippenstillstand und
Dyspnoe. Derzeitige Behandlungsoptionen haben massive Nebenwirkungen
und auch die elektrische Stimulation technische Limitationen. Wir konnten die
direkte optogenetische Stimulation von Skelettmuskeln transgener Mduse zei-
gen, die den lichtsensitiven Kationenkanal Kanalrhodopsin 2 (ChR2) exprimie-
ren. Im explantierten Larynx fiihrte die selektive Beleuchtung des M.
cricoarytaenoideus postericus (PCA) zu einer Glottis6ffnung.

Ziel Zur Evaluation des translationalen Potentials optogenetischer Kelhkopf-
schrittmacher etablieren wir Versuche am Schwein. Focus sind ein effektiver
Gentransfer zur Expression von ChR2 sowie die Entwicklung von implantierba-
ren Lichtquellen.

Methodik Die Expression von ChR2 in Fusion mit mCherry wird 14 Tage nach
lokaler Injektion von adeno-assoziierten Viren (AAV) in vivo durch Lichtstimulation
sowie quantitativ durch mCherry Fluoreszenz untersucht. Das operative Vorgehen
zur optogenetischen Stimulation in vivo wurde an toten Schweinen etabliert.
Ergebnis Mithilfe eines Divertikuloskop nach Weerda wurden AAVs postcricoi-
dal injiziert. In finalen Versuchen wurde die Lichtstimulation transoral durch
Vorbringen optischer Lichtleiter getestet und die Bewegung der Stimmlippen
videoskopisch aufgezeichnet. Wir fiihren eine transzervikale Pharyngotomie
und kraniale Luxation des Larynx durch. Funktionell zeigen sich Muskelzuckun-
gen des PCA. Die Fluoreszenz von mCherry bestatigte die Expression von ChR2.
Zusammenfassung Zur Erforschung des translationalen Potentials eines opto-
genetischen Larynxschrittmachers etablierten wir ein Tiermodell im Schwein
sowie den notwendigen lokalen Gentransfer. Erste Experimente zeigen eine
muskel-spezifische Expression von ChR2, die zu Faserzuckungen des PCA fiihrt.
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Einleitung Leukoplakische Verdnderungen der Stimmlippen kénnen eine histo-
logische Variabilitdt hinsichtlich Ihrer Dignitat aufweisen. Dysplasien und Karzi-
nome werden im Vergleich zu nicht-dysplastischen Lasionen verschieden
therapiert. Larynx Dysplasien kénnen nach der WHO Klassifikation 2017 in
Low- und High-grade Dysplasien eingeteilt werden. Manchmal bestehen Dis-
krepanzen zwischen klinisch-endoskopischer Einschdtzung und dem Ergebnis

der Histopathologie. Die Immunhistochemie kann ein unterstiitzendes Verfah-
ren in der Diagnosebestatigung sein.

Material+Methoden Verglichen wurden OP- Berichte mit Histologien von
Patienten, die sich von 2014-2018 wegen einer leukoplakischen Stimmlippen-
lasion vorstellten. Untersucht wurden Fille hinsichtlich lhrer Diskrepanz zwi-
schen der intraoperativen Einschdtzung des Operateurs und dem Ergebnis der
histopathologischen Untersuchung. Dafiir wurde ein Abweichungsscore von 0-
3 ermittelt. Es wurden nur Fdlle betrachtet in denen eine mittlere und hohe
Abweichung vorlag (Score 2&3). Dem Operateur standen als endoskopische
Verfahren die WeiRlichtendoskopie und Narrow Band Imaging zur Verfiigung.
Ergebnisse Insgesamt wurden 769 Eingriffe ermittelt. Davon ergab sich bei 33
Eingriffen ein mittlerer bzw. hoher Abweichungsscore (4,3 % der Eingriffe). Der
Pathologe nutzte neben der klassischen H&E- Farbung die immunhistochemi-
schen Marker CD31, CD 34, VEGF, p16, p53 und MiB1. Es ergaben sich
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unterschiedliche Farbemuster. Dadurch konnte die Diagnose bestdtigt bzw.
vervollstandigt werden.

Schlussfolgerung Die Immunhistochemie kann als unterstiitzendes Verfahren
zur Hilfe genommen werden. Von Bedeutung kann Sie vor allem sein, wenn
sich der klinische Befund der endoskopischen Diagnostik und der histopatholo-
gische Befund der H&E- Farbung stark unterscheiden.
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Einleitung Die Larynxpapillomatose auch respiratorische
Papillomatose (RRP) wird durch das Humane Papilloma Virus (HPV) verursacht.

rezidivierende

Die Rolle von HPV in der Pathogenese des sinonasalen invertierten Papilloms
ist noch nicht abschlieBend geklart. Ein synchrones Auftreten haben Oliver et
al. 2019 erstbeschrieben.

Kasus Ein 38-jdhriger Mann, ohne Vorerkrankungen, wurde aufgrund einer seit
ca. 3 Monaten bestehenden Heiserkeit insbesondere bei ldngerem Sprechen
zugewiesen. Luftnot, ein Fremdkoérpergefiihl, Dysphagie oder eine Nasenat-
mungsbehinderung wurden verneint. Klinisch zeigten sich exophytische, bee-
renartige, weiBliche Epithelverdnderungen im anterioren und im posterioren
Drittel der linken Stimmlippe. Zusatzlich fiel in der rechten Nasenhaupthdhle
eine ebenfalls beerenartige Raumforderung mit Stielung am Nasenseptum auf.
In einer CT wurde eine dorsal im mittleren Nasengang gelegene, vom Nasen-
septum und der mittleren Nasenmuschel nicht sicher zu trennen, hockrige
weichteildichte ca. 1,5 cm x T cm messende Raumforderung beschrieben.

Es erfolgte die vollstandige Exzision der intranasalen Raumforderung und der
Larynxbefunde. Histopathologisch ergaben ein invertiertes Papillom der Nasen-
haupthohle und ein Plattenepithelpapillom des Larynx. Dem Patienten wurden
regelmaRige Kontrollen empfohlen.

Diskussion Die RRP kann Erkrankungsalter in die juvenile- onset und die adult-
onset Variante unterschieden werden. Bei unserem Patienten ist von einer
adult-onset RRP auszugehen.

Ein synchrones Auftreten der RRP und eines invertierten Papilloms ist bisher
sehr selten beschrieben.

Es bleibt zu schlussfolgern, dass bei Auftreten einer RRP oder eines invertierten
Papilloms ein zweiter Manifestationsort immer auszuschlieBen ist.

Poster-PDF A-1482.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Pfeiffer Christoph |. Helios Klinik Hettstedt, Hals-,
Nasen- und Ohrenheilkunde Robert-Koch-Str. 8 06333 Hettstedt
christoph.j.pfeiffer@gmail.com

Die automatisierte Langzeitmessung des Schluckens
als neues Verfahren in der Dysphagiediagnostik

Autoren Segler V', SeidlR', Adam J?, Riebold B>, Omerzu C*, Sielaff C*,
Dralle |*, Seidel B*

Institut 1 Unfallkrankenhaus Berlin, Klinik fir HNO-Heilkunde,

Berlin; 2 Universitatsmedizin Charité, Berlin; 3 Technische Universitat,

Berlin; 4 Unfallkrankenhaus Berlin, Abteilung fiir Physikalische Therapie und
Rehabilitation, Berlin
DOI 10.1055/s-0041-1727599

S6

Einleitung Die Beurteilung von Schlucken ist mit den Standard-Messverfahren
(FESS, VFFS) nur als Momentaufnahme moglich. Mit der Entwicklung eines
tragbaren kombinierten Bioimpedanz- und EMG-Messsystem (Rehalngest, Fa.
Hasomed) ist nun erstmals eine Langzeitbeobachtung der Schluckvorgdnge
mit einer automatisierten Auswertung moglich. Im Rahmen einer Evaluations-
studie wurde die Langzeitmessung gepriift.

Methoden Prospektiv wurden Langzeitmessungen (> zwei Stunden) mit dem
Messsystem aufgezeichnet und ausgewertet. Die Messergebnisse (Ausdehnung
der Kehlkopfhebung, Geschwindigkeit der Kehlkopfhebung und Schluckfre-
quenz) wurden mit den Ergebnissen einer flexibel-endoskopischen Schluckun-
tersuchung verglichen.

Ergebnisse Es wurden Messungen von 38 Personen eingeschlossen, davon 20
Probanden ohne Dysphagie und 18 dysphagische Patienten mit Tracheal-
kantle. Die Langzeitmessung war technisch unkompliziert und verlief ohne
Komplikationen. Zwischen den Gruppen zeigte sich ein signifikanter Unter-
schied in den Parametern Ausdehnung der Kehlkopfhebung, Geschwindigkeit
der Kehlkopfhebung und Schluckfrequenz, die mit den Beobachtungen aus
FEES korrelierte.

Schlussfolgerung Mit dem getesteten BI- und EMG- Messsystem steht erst-
mals ein einfach zu bedienendes Messgerdt fiir eine Langzeitmessung von
Schlucken zur Verfiigung. Dadurch ergeben sich neue Parameter fiir die Bewer-
tung von Schluckstérungen. Es er6ffnen sich eine Vielzahl von klinischen Mog-
lichkeiten fiir die Anwendung. Zum Beispiel im Trachealkanilen-Management,
wenn es um die Frage nach dem Wechsel des Trachelkaniilenstatus oder eine
Dekantlierung geht, oder bei unklarer Indikation fiir eine Tracheotomie. Dies
wird aktuell klinisch weiter erprobt.
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Heiserkeit ist ein haufiges Symptom und hat viele Ursachen. Haufig sind Erkal-
tungen, Stimmiiberlastung, sowie benigne als auch maligne Raumforderungen

verantwortlich.

Frakturen am Larynx und am Zungenbein als Folge eine Traumas stellen eine
seltene, aber wichtige Differentialdiagnose dar. In dieser Arbeit prdsentieren
wir einen Fall und die Therapie einer komplexen Fraktur des Larynx und des Os
hyoideums nach einem Fahrradsturz.
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Einleitung Im Rahmen der aktuellen SARS-CoV-2 Pandemie sind aerosolgene-
rierende Tatigkeiten in den Fokus geriickt. Im Bereich der HNO ist eine solche

Laryngo-Rhino-Otologie 2021; 100: S3-5324 | © 2021. Thieme. All rights reserved.



Tatigkeit unter anderem die Tracheotomie. Ziel der Arbeit war es die Aerosolex-
position bei der Tracheotomie zu verdeutlichen.

Material und Methode Zur Simulation des Luftflusses bei einer Tracheotomie
wurde ein mit Kunstnebel gefiilltes Atemwegsmodell entwickelt. Mithilfe eines
Projektors konnte die Ausbreitung des Nebels sichtbar gemacht und zur weite-
ren Auswertung videodokumentiert werden. Die Auswertung wurde mit und
ohne raumlufttechnische Anlage (RLT), also von oben kommendem laminarem
Luftstrom, durchgefiihrt.

Ergebnisse Ohne RLT steigt das Aerosol, nur durch die Schwerkraft gebremst,
nach oben. Es erreichen ca. 50% der Aerosolmenge das Gesicht des Opera-
teurs. Mit RLT steigt das Aerosol fiir ca. 1,6 Sekunden ca. 40 cm nach oben.
Wahrend dieses Aufstiegs wird es merklich abgebremst. AnschlieRend kommt
es in groBen Teilen zu einer Umkehr der Stromung. Das Aerosol sinkt wieder
ab. Ca. 4,8 = 3,4 % der Aerosolmenge erreichen dennoch das Gesicht des
Operateurs.

Diskussion Die in deutschen OP-Sdlen vorgeschriebenen raumlufttechnischen
Anlagen reduzieren die Aerosolmenge, die bis zum Gesicht des Operateurs vor-
dringt, zwar erheblich, allerdings ist dennoch ein relevanter messbarer Anteil
vor dem Mundschutz des Operateurs nachzuweisen. Daher sollte eine Tracheo-
tomie immer unter Laminar Air Flow durchgefiihrt werden.
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Einfiihrung Wochen lang war die Behandlung von HNO- Patienten auf das
Notwendigste begrenzt. Neben Tumorpatienten und Patienten der OP- Katego-
rie A-C wurden nur noch Tracheotomien kontinuierlich- insbesondere auch an
Cov-19 Patienten- durchgefiihrt. Tracheotomien werden als "high risk proce-
dure" eingestuft. Damit der HNO- Arzt nicht erst zur Komplikation der durch
den Intensivmediziner durchgefiihrten dilatativen Tracheotomie hinzugerufen
wird, fiihrt im BwZK der HNO- Arzt alle Tracheotomien nach Untersuchung des
Patienten und Priifung der Kriterien (Habitus, Perspektive, HWS- Fehlstellun-
gen, Vorerkrankungen) durch.

Methoden Im BwZK wurden im Rahmen der ersten Welle 23 Patienten, davon 7
nachgewiesene Cov-19 Patienten tracheotomiert. Nach strenger Indikationsstel-
lung und Entwicklung einer neuen SOP zur interdisziplindren Zusammenarbeit
auf der Intensivstation wurden diese Tracheotomien unter max. Schonung der
Ressourcen (Personal, Gesundheit, Zeit, Material, OP- Kapazitdt) durchgefiihrt.
Endoskopisch kontrolliert wird punktiert, um insbesondere die Aerosolausbrei-
tung zwischen Punktion und Blockung der Trachealkantile kurz zu halten.

Bei allen Cov-19 Patienten war eine dilatative endoskopisch kontrollierte Tra-
cheotomie maglich.

Ergebnisse Zwischen Punktion der Trachea und Blockung der Trachealkaniile
lagen im Schnitt 122sec in Apnoe mit Entsattigungen von 1% im Schnitt. Das
reduziert das Risiko einer Kontamination und spart Ressourcen.

Diskussion Insbesondere im Rahmen der Pandemie hat sich die dilatative Tra-
cheotomie als ein gutes Verfahren erwiesen und sollte unbedingt wieder in die
Hénde des HNO- Arztes, der auch die Komplikationen behandeln kann.
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Im Mittelpunkt der Mulitmediaprdsentation stehen digital aufbereitete Teile

eines alten Lehrfilms der Chirurgischen Klinik der LMU, der die Technik der aus-
gedehnten Tracheaquerresektion nach Hermes Grillo eindrucksvoll zeigt. Da
zwei der behandelten Patienten wiedergefunden wurden, werden diese Falle
inklusive Tracheoskopien und Lungenfunktionspriifungen nach tber 35 Jahren
demonstriert. Desweiteren wird der Verlauf eines aktuellen HNO-Patienten
nach Bestrahlung und langstreckiger Trachealstenose nach mehrfachen Not-
falltracheotomien gezeigt, der mit der unverdnderten Methode operiert
wurde. Samtliche Anastomosen sind sowohl nach 6 Monaten, wie auch nach
38 Jahren stabil und mit Flimmerhaarchenepithel makoskopisch tiberwachsen.
Somit ist die Tracheaquerresektion die einzige Technik, die bisher langfristig
wirklich gute Ergebnisse liefert. Dabei sollte der Operateur keine Angst vor
Spannung auf der Anastomose haben, diese wachst trotzdem dann gut ein,
wenn viele resorbierbare Ndhte im gesunden, intakten Knorpelgewebe der Tra-
chea gesetzt werden.
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In den vergangenen Jahren stellten sich Knopfbatterie-Ingestionen als zuneh-
mendes medizinisches Problem dar. Die steigende Zahl dieser Notfdlle erklart
sich durch die zunehmende Nutzung in Gerdten des taglichen Lebens. Durch
die lange Haltbarkeit der Lithium-Energietrager kommt es auch bei dlteren Zel-
len noch zu gravierenden medizinischen Komplikationen. Die vorliegende Stu-

die hatte zum Ziel die Pathophysiologie der Schadigung durch Knopfbatterien
im tracheobronchialen System (iber den zeitlichen Verlauf zu analysieren.

Die Batterietypen CR2032 und CR927 wurden in porcine tracheobronchiale
Praparate eingebracht und bei 37°C in zeitlichen Intervallen bis zu 36 Stunden
dort belassen. Nach Messungen des elektrischen Spannungsverlaufs und des
Entladestroms sowie der pH Verdnderungen um die Batterieelektroden wurden
die Prédparate fixiert und histologisch aufgearbeitet. Feingewebliche Untersu-
chungen erfolgten an Kryoschnitten nach H.E. Farbung.

Die Untersuchungen zeigten eine Elektrolysereaktion innerhalb des feuchten
Milieus des tracheobronchialen Gewebes unmittelbar nach Beginn der Exposi-
tion. Konsekutiv entstanden Nekrosen im Bereich der positiven und negativen
Batterielektroden. Die im basischen Bereich aufgetretene Kolliquationsnekrose
erzeugte einen profunden Gewebeschaden tber die Basalmembran hinaus bis
zum Knorpelgewebe bereits nach 4 h Exposition. Nach 12 h ergab sich eine ful-
minante Nekrose der Ligamenta anularia und des peribronchialen Gewebes.
Die Aspiration von Knopfzellen stellt, neben der Ingestion, ein lebensbedrohli-
ches Risiko dar. Die Elektrolysereaktion erzeugt eine Gewebeschadigung der
tracheobronchialen Schleimhaut, welche bis zur Destruktion der Organwand

S7



& Thieme

fortschreiten kann. Dies unterstreicht die Notwendigkeit der unverziiglichen
Fremdkorperbergung.

Poster-PDF A-1315.pdf

IZKF Wiirzburg, Clinician Scientist Program, #Z-2/CSP-4

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. Volker Johannes HNO Uniklinik Wiirzburg
Josef-Schneider-Str.11 97080 Wiirzburg

voelker_j@ukw.de

Aerodigestive tract/Laryngology

A rare complication of nasopharynx biopsy - abscess
in nasopharynx

Authors Kouka M', Koscielny S’

Institut 1 Universitdtsklinikum Jena, Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde, Jena
DOI 10.1055/s-0041-1727605

Introduction Nasopharynx biopsy is a standard procedure to diagnose patho-
logies in the nasopharynx and used for unclear eustachian tube dysfunction.
Case A 66-year-old male patient with an unclear chronic tube ventilation dis-
order on the right ear underwent a bougie dilation of the right eustachian
tube, tympanic drainage and a nasopharynx biopsy. A malignant tumor could
be excluded according to the histopathology. Two months later, he presented
with a swelling in the nasopharynx, headache and neck pain. Fever was not
measurable. An oral therapy with cefuroxime for eight days did not lead to any
improvement. The clinical examination showed the tympanic drainage on the
right in situ with mucous secretion and purulent secretion in nasopharynx. An
audiogram showed an unchanged sensorineural hearing loss on both sides.
Additionally, computed tomography (CT) and magnetic resonance imaging
(MRI) of the skull and cervical spine were performed. An abscess at the level of
the nasopharynx retro- and lateropharyngeally in the carotid space next to the
skull base could be found, with a size of 37 x 15 x 20 mm. During endoscopy,
granulation tissue was found on the right side of the nasopharynx. After remo-
val of the granulation tissue, the abscess cavity was found. The microbiological
examination showed negative results, antibiotic therapy with levofloxacin was
initiated for 3 months because of the inflammatory erosion of the skull base
described in the CT. There was a clear improvement in the clinical findings.
Conclusion Nasopharyngeal abscesses can occur after a standard procedure
such as a nasopharynx biopsy. The extent of the influence of the bougie dila-
tion on the eustachian tube on this remains open. A surgical incision and a drai-
nage are the treatment of choice.
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Introduction Biofeedback is one oft he possible methods to support
deglutition therapy. In this procedure are applied visual and acoustic methods.
Deglutition is automatically identified and evaluated, the movement of the
larynx is displayed and movement targets are determined (height, width). The
feasibility and significance of an additional electrical stimulus at the anterior
floor of the mouth will be tested in a study.

Method In healthy volunteers, differences in the speed and extent of laryngeal
elevation should be tested while swallowing saliva with and without visual sup-
port, with sensory and combined visual and sensory stimulation. The study
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uses Rehalngest® (Hasomed, Magdeburg), an automated measurement sys-
tem for swallowing with visual feedback. The system can be used in combina-
tion with electrical stimulation (RehaMove3®, Hasomed, Magdeburg), so that
at the beginning of a deglutition, an electrical impulse of 5 mA for 0.5 seconds
at the front of the mouth triggers a sensory response.

Results 20 healthy volunteers were examined. Both visual representation and
sensory stimulation were conducted in a timely manner and altered swallo-
wing. The visual stimuli increased the speed and decreased the extension of
laryngeal elevation, while an additional sensory stimulus decreased the speed
and increased the elevation. In general, the sensory stimulus was described as
pleasant and swallowing was made easier.

Summary The use of a sensory input at the base of the mouth as part of bio-
feedback is technically achievable, improves laryngeal movement and thus
expands therapeutic options. In a prospective study this effect is now being
tested on patients.
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Introduction The EBV positive mucocutaneus ulcer (EBV MCU) was recently
classified as a new entity of the cutaneous lymphoproliferative B-cell disorders

by the WHO. Clinically self-limiting solitary ulcers of mainly the oropharyngeal
or gastrointestinal mucosa are present. Aetiological
immunosuppression additive to a latent EBV - infection. Worldwide there are
52 described cases.

decisive is an

Methods Case report of a 90-year-old patient with painful, therapy resistant
ulcers in the hypopharynx and at the bottom lip as well as a swelling of the
neck lymph nodes. The patient also has a history of chronic lymphocytic leu-
kaemia (CLL). Tissue biopsies of the ulcers and the swollen lymph nodes were
performed.

Results Histopathologically and immunohistochemically the tissue samples of
the ulcers showed an increased number of CD 30 + blasts, which could be mor-
phologically distinguished from Hodgkin- respectively Sternberg-Reed cells.
Additionally, the in-situ hybridization (EBER) showed a noticeable EBV activa-
tion. Therefore, in combination with the clinical aspects an EBV- positive lym-
phoproliferative disorder of the entity EBV MCU could be diagnosed. The
biopsy of the lymph nodes showed a CLL.

Discussion Since the EBV MCU is a so far relatively unknown entity of the cuta-
neous lymphoproliferative disorders, it has to be considered as a differential
diagnosis in elderly and immunocompromised patients with therapy resistant
ulcers of the mucosa. Furthermore, the histopathological differentiation from
other malignant disorders is crucial.
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Objective Post-operative bleeding after tonsillectomy (TE) is this surgeries
most feared complication and in rare cases it can lead to patients’ deaths. The
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question arises whether patients with peritonsillar abscesses (PTA) should
undergo a unilateral tonsillectomy, or for prevention of further abscesses, a
bilateral tonsillectomy.

Methods Retrospective study of n= 2865 patients undergoing tonsilectomy in
the Otolaryngology department of the University of Erlangen-Ntrnberg from
January 2004 to December 2019. A bilateral tonsillectomy (TE) was performed
in n=2210 cases and an uni- or bilateral abscess tonsillectomy was performed
in N=655 cases (ABTE). Post-operative bleeding complications were evaluated
in relation to age, sex and surgical side.

Results: 10/655 (1.5 %) patients presented with post-operative bleeding after
ABTE and 66/2210 (2.9%) after tonsillectomy from chronic tonsillitis. 8/10
(80 %) patients showed bleeding after ABTE with additional contralateral tonsil-
lectomy. Our data showed that postoperative bleeding after bilateral ABTE was
higher compared to the unilateral ABTE group (1.2% vs. 0.3%). In 0.8 % of the
patients with unilateral ABTE an abscess tonsillectomy of the contralateral side
was necessary in the future.

Conclusion Overall, the rates of post-operative bleeding after bilateral TE
(2.9%) as well as ABTE (1.5 %) were low. Post-operative bleeding complications
were lower for the unilateral ABTE group compared to the group that received
an ABTE and a TE of the contralateral side. Simultaneously, only 0.8 % of the
unilateral ABTE patients needed a contralateral TE at some point in the future.
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Introduction Based on the retrospective analysis of our contribution to the
88" Annual Meeting "The treatment of peritonsillar abscesses (PTA) before and
after the new guideline (2015)", the study was extended. Our aim was to inc-
rease the number of patients and to consider further clinical characteristics.
Material and Methods We conducted a retrospective analysis of all the
patients with PTA who were treated surgically in the Department of Otolaryn-
gology, Ulm University Hospital from 2013 to 2016. The descriptive statistical

analysis of 2017 has been extended by significance tests.

Results 40.6% were active smokers at the time of PTA. In 22.8% of the
patients, the abscess was treated by incision (ID) with local anesthesia. In 6
patients, an abscess tonsillectomy (ATE) had to be performed as a result of
insufficient symptom relief after ID. 40.4 % of patients had ATE with TE of the
second tonsil due to recurrent acute tonsillitis, in 41.6 % only an ATE was per-
formed. After ID, no patient had postoperative bleeding. 4 patients had to be
treated surgically due to postoperative bleeding after ATE or TE. The duration
of inpatient stay was significantly shorter after ID than after ATE.

Conclusion The ID for the treatment of a PTA is characterized by a lower post-
operative bleeding tendency, shorter inpatient stay and the possibility of local
anesthesia. It must be kept in mind that a risk of PTA recurrence exists after ID.
ATE without TE of the second tonsil significantly shortens the duration of
surgery.
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Introduction Tonsillectomy (TE) is one of the most common inpatient opera-
tions in Germany. A complication of this procedure is post-tonsillectomy
hemorrhage (PTH). The primary aim of the study was to assess the frequency
of PTH at the University Hospital Freiburg over the last six years and to identify
influencing factors.

Methods We included all TEs performed at the University Hospital Freiburg
between 2014 and 2019. The following parameters were assessed: Age, sex,
relevant secondary diseases and indication of TE, date of bleeding and treat-
ment of bleeding.

Results 1596 TEs were performed of which 1498 TEs fulfilled our inclusion cri-
teria. All included TEs had a post-bleeding rate of 17.9 %. A higher rate of post-
operative bleeding was found in the infection-free interval (n=768; 21.5%)
compared to abscess tonsillectomies (n=658; 11.7 %); without significant diffe-
rence. Most of the postoperative bleeding occurred on the fifth to eighth post-
operative day, with a peak on the sixth day (17.2%). 47 % of PTH were treated
conservatively, 14% were coagulated under local anesthesia and 37 % were
treated surgically under general anesthesia. Gender was the only significant
influencing factor. PTH occurred significantly more frequently in male patients
(20.9 %) than in female patients (15.0 %) (p<0.01).

Conclusions At the University Hospital Freiburg, approximately the same num-
ber of TEs are performed in an infection-free interval as abscess TEs. In contrast
to the literature, a higher rate of postoperative bleeding is found in TEs in the
infection-free interval. The number of surgically treated PTH, at 6,5%, is in the
range described in the literature (5-7 %). In Freiburg post-bleeding is more fre-
quent in male patients, this result was also described by other authors.
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Endoluminal VAC (vacuum-assisted closure)- therapy
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The endoluminal VAC-therapy is already used successfully in the management
of upper gastrointestinal leaks and perforations. In the ENT area the use of
VAC-therapy is known in pharyngocutanous fistulas. We now report on an
application in a pharyngo-prevertebral fistula. The patient has had a panendos-

copy with samplings from the hypopharynx because of a complex tumor
history (State after laryngopharyngectomy and reconstruction with myofascial
flap, State after radiochemotherapy) four weeks prior. He now reported about
a pronounced odynophagia. At the examination, we discovered a lot of saliva
in the hypopharyngeal funnel. A broad spectrum antibiotic therapy was started
and a CT scan of the neck and a Gastrografin swallow was performed. The CT
scan showed a defect in the right hypopharynx with an inflammatory fluid
pathway emanating from it and extending dorsally to the prevertebral fascia. A
contrast medium depot in the form of a hypopharyngeal right fistula was
found in the swallow. Based on the findings we performed a panendoscopy and
collected samples. Additionally we placed a gastric tube. During the surgery
we saw a hypopharyngeal fistula on the right side into the carotid sheath
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reaching till prevertebral. The biopsy showed no malignancy. Due to the diffi-
cult soft tissue conditions without healing tendency under conservative the-
rapy we decided to start an endoluminal retrogradely transnasally placed VAC-
therapy as off-label use. Therefore we used the Eso-SPONGE®-system with a
VAC-pump from the company KCl. The system was placed for 16 days, with
regular changes every 4 days. Among this, a clear granulation of the fistula
pocket with improvement of symptoms was observed. The system was tolera-
ted without problems and oral nutrition was possible again afterwards.
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Background Laryngeal papillomatosis increases the risk of endolaryngeal ste-

nosis due to many operations. The consequences are stridor, dyspnoea and
dysphonia.

Case report A 24-year-old patient complained of progressive stridor with
dyspnoea. Endoscopically we saw circumferential sail-like extreme subglottic
stenosis. He had suffered from RRP since the 6th Lm, which required several
laser ablations. In the 2nd Lj he was tracheotomized. In 2000 the patient deve-
loped ALL, a late recurrence occurred in 03/05. During both CTx the RRP did
not occur. After the 2nd CTx the patient came to a standstill, so the tracheos-
toma was closed in 2006.

The patient was adapted and traumatised in 11/19, usually due to an infection
with stridor and dyspnoea. After tracheotomy and dilatation through a Wood-
ridge tube, the acute infection subsided, 6d later, a laryngeal dilatation plasty
was performed within the scope of a median thyroidotomy, in which the scar-
red pocket ligaments and the arytenoid cartilages in the aditus laryngis were
separated from the vocal fold plane, the rudimentary sinus morgagni was
reconstructed and scar tissue of the posterior commissure was separated. A
second stenosis 3mm below the vocal fold was mobilised. This allowed the
larynx to be enlarged by 80 % from 4mm. After the operation, the patient desc-
ribed a significant improvement of the symptoms. The tracheostoma was clo-
sed on the 11th postop day

Conclusion Permanent functionality of respiratory and vocal function should
be considered when treating RRP. Subglottic stenosis is the most common
after-effect of RRP in children and is associated with serious consequences. Can
a CTx, possibly in lower doses, be helpful in the case of recurrent laryngeal
papillomatosis?
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Introduction Bilateral laryngeal paresis results in fixed vocal cords and diminis-
hed air passage. Current treatment options have to take a loss of function and
also electrical stimulation faces technical limitations. We were able to show
direct optogenetic stimulation of skeletal muscle from transgenic mice, expres-
sing the blue light-sensitive cation channel Channelrhodopsin 2 (ChR2) and
that selective illumination of the posterior cricoarytenoid muscles (PCA) opens
the vocal folds in explanted larynges.

Objectives We establish a pig model to explore the translational potential of
optogenetic laryngeal pacemaking focusing on an efficient gene transfer to
express ChR2. Furthermore, we develop implantable light devices.

Methods We injected adeno-associated viruses (AAV) expressing ChR2 in
fusion to mCherry and explored 14 days later light stimulation in vivo as well as
ChR2 expression by quantifying mCherry fluorescence. We established surgical
procedures for optogenetic stimulation in vivo.

Results Using a diverticuloscope according to Weerda, we injected AAV into
the postcricoid region. In final examination, we test light stimulation by trans-
oral placement of light guides into the postcricoid region and record the glottis
movement by videoscopy. Second, we perform a transcervical median pharyn-
gotomy and luxate the larynx at the cranial part while maintaining blood sup-
ply. This functional readout revealed single twitches of the PCA and mCherry
fluorescence confirming ChR2 expression.

Conclusion We established a pig model to study the translational potential of
optogenetic laryngeal pacemaking, including local gene transfer. First experi-
ments revealed muscle-specific expression of ChR2 leading to single twitch of
PCA-fibers.
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Introduction Vocal Fold Leukoplakia may show histological variability in their dig-

nity. Dysplasias and carcinomas are treated differently compared to non-dysplastic
lesions. Laryngeal dysplasias can be classified as low- and high-grade dysplasias
according to WHO classification 2017. Sometimes there are deviation between
the clinical endoscopic assessment and the result in histopathology. Immunohis-
tochemistry can be a supportive procedure in confirmatory diagnosis.

Subject and Methods Surgery reports were compared with histological results
of patients who presented between 2014-2018 with a vocal fold leukoplakia in
our clinic. The cases were examined with regard to their deviation between the
intraoperative assessment of the surgeon and the result of the histopathologi-
cal examination. The result was a deviation score ranging between 0-3. Only
cases with a medium and high deviation score were considered (score 2&3).
The endoscopic procedures available to the surgeon were white light endo-
scopy and narrow band imaging.

Results A total of 769 procedures were examined. Of these, 33 resulted in a
medium or high deviation score (4,3 % of procedures). The pathologist used
the immunohistochemical markers CD31, CD 34, VEGF, p16, p53 and MiB1 in
addition to the classical H&E staining. Different staining patterns resulted. Thus
the diagnosis could be confirmed or completed.

Conclusion Immunohistochemistry can be used as a supportive procedure. It
may be of particular importance if the clinical findings of endoscopic diagnos-
tics and the histopathological findings of H&E staining differ considerably.
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Introduction Laryngeal papillomatosis, also known as recurrent respiratory
papillomatosis (RRP), is caused by the Human Papilloma Virus (HPV). The role
of HPV in the pathogenesis of sinonasal inverted papilloma is not yet fully
understood. A synchronous occurrence was first described by Oliver et al. in
2019.

Case A 38-year-old man, without pre-existing conditions, was assigned to the
clinic because of hoarseness that had been present for about 3 months, espe-
cially when speaking for a long time. Shortness of breath, foreign body sensa-
tion, dysphagia, or nasal breathing obstruction were negated. Clinically,
exophytic, berry-like, whitish epithelial changes were found in the anterior and
posterior third of the left vocal fold. In addition, an also berry-like mass with a
stalk at the nasal septum in the right main nasal cavity was noticed.

A CT scan showed a bumpy soft tissue mass measuring approx. 1.5 cm x 1 cm,
located dorsally in the middle nasal passage, which cannot be reliably separa-
ted from the nasal septum and the middle turbinates.

Complete excision of the intranasal and laryngeal masses was performed. His-
topathological findings showed an inverted papilloma of the nasal cavity and a
squamous epithelial papilloma of the larynx. Regular check-ups were recom-
mended to the patient

Discussion RRP can be divided into juvenile-onset and adult-onset. Our patient
is expected to have an adult-onset RRP. A synchronous occurrence of RRP and
an inverted papilloma is very rarely described so far. It remains to be concluded
that in the case of RRP or inverted papilloma a second manifestation site can
always be excluded.
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Introduction The evaluation of swallowing is only possible as a snapshot with
the standard measuring methods (FESS, VFFS). With the development of a por-
table combined bioimpedance and EMG measurement system (Rehalngest,
Hasomed), it is now possible for the first time to observe swallowing processes
over a long period oftime with automated evaluation. The long-term measure-
ment was tested in an evaluation study.

Methods Prospective long-term measurements (> two hours) were recorded
and evaluated with the measuring system. The measurement results (extension
of laryngeal elevation, speed of laryngeal elevation and swallowing frequency)
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were compared with the results of a flexible endoscopic swallowing
examination.

Results Measurements of 38 subjects were included, including 20 subjects
without dysphagia and 18 dysphagic patients with tracheal cannula. The long-
term measurement was technically uncomplicated and without complications.
There was a significant difference in the parameters extension of laryngeal ele-
vation, speed of laryngeal elevation and swallowing frequency between the
groups, which correlated with the observations from FEES.

Conclusion With the tested BI- and EMG- measuring system for the first time
an easy to use measuring device for a long-term measurement of swallowing is
available. This results in new parameters for the evaluation of swallowing disor-
ders. A multitude of clinical possibilities for the application are opened up. For
example, in tracheal cannula management, when it comes to the question of
changing the tracheal cannula status or decannulation, or in cases where the
indication for tracheotomy is unclear. This is currently undergoing further clini-
cal trials.
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Hoarseness is a common symptom and has many causes. A common cold,

voice overload and benign and malignant tumors are often the reasons. Larynx
and hyoid bone fractures as a result of a trauma represent a rare but important
differential diagnosis. In this work we present a case and the therapy of a com-
plex fracture of the larynx and the hyoid bone after a bicycle crash.
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Introduction In the context of the current SARS-CoV-2 pandemic, aerosol
generating activities have moved into focus. In the field of ENT surgery, one
such activity is tracheotomy. The aim of this study was to clarify the aerosol
exposure during tracheotomy.

Material and method To simulate the air flow during a tracheotomy an airway
model filled with artificial fog was developed. With the help of a projector the
dispersion of the fog was visualized and video documented for further evalua-
tion. The evaluation was performed with and without a laminar airflow system.
Results Without LAF the aerosol was only slowed down by gravity. Approxima-
tely 50% of the aerosol volume reached the face of the surgeon. With LAF the
aerosol rose about 40 cm upwards for about 1.6 seconds. During this ascent
was noticeably slowed down. Afterwards, the flow was reversed to a large
extent and began sinking. Nevertheless, approx. 4.8 + 3.4% of the aerosol
volume reached the surgeon's face.
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Discussion Although the LAF systems mandatory in German operating theat-
res considerably reduce the amount of aerosol that reaches the surgeon's face,
a relevant measurable proportion still was detected in front of the surgeon's
face mask. Wherever possible the protective measures in the context of a surgi-
cal tracheotomy should include performing the tracheotomy under a laminar
air flow.
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Introduction For weeks, the treatment of ENT patients was limited to the
most necessary. Apart from tumour patients and patients in the surgical cate-
gories A-C, only tracheotomies were carried out continuously, especially on
Cov-19 patients. Tracheotomies are classified as a "high risk procedure'. In
order to prevent the ENT physician from being called in to deal with the com-
plications of the dilated tracheotomy performed by the intensive care physi-
cian, the ENT physician performs all tracheotomies at the BwZK after
examining the patient and checking the criteria (habitus, perspective, cervical
malpositions, previous illnesses).

Methods In the BwZK 23 patients were tracheotomised in the first wave, 7 of
them were proven Cov-19 patients. After strict indication and development of
a new SOP for interdisciplinary cooperation in the intensive care unit, these tra-
cheotomies were performed with maximum conservation of resources (per-
sonnel, health, time, material, operating capacity).

Punctures are performed under endoscopic control, in particular to keep the
aerosol spread between puncture and blocking of the tracheal cannula short.
In all Cov-19 patients a dilated endoscopically controlled tracheotomy was
possible.

Results Between puncture of the trachea and blocking of the tracheal cannula,
122sec in apnea with desaturation of 1% on average. This reduces the risk of
contamination and saves resources. Especially in the context of the pandemic,
dilated tracheotomy has proven to be a good procedure and should definitely
be returned to the hands of the ENT physician, who can also treat the
complications.
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In the center of this multimedia prasentation are digitally remastered parts of
an ancient teaching film from the surgical departement of LMU, Munich. The

teaching film shows Hermes Grillo’s technique of horizontal tracheal resection.
Two patients from the film were found more than 35 years later for a long
term follow up examination of the trachea and lung function. Additionally, the
history and course of a patient with extensive tracheal stenosis after
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radiotherapy and emergency tracheostomy, who where treated with the same
surgical method, is shown.

All anastomoses (from 6 month to 38 years) are stable and overgrown by respi-
ratory epithelium. The (extensive) horizontal trachearesection is the only tech-
nique with reasonable longterm outcome. The surgeon should not fear tension
on the anastomosis. The anastomosis heals properly if all the resorbable sutu-
res were stiched through healty, stable tracheal cartilage.
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Introduction In recent years, button battery (BB) ingestions and aspirations
have been an increasing medical issue. The rising number of these emergen-
cies can be explained by the expanding use in everyday life devices. Due to the

long shelf life of lithium-based batteries, even older cells can cause serious
medical complications. The present study aimed to analyze the pathophysio-
logy of tissue damage caused by BBs in the tracheobronchial system over time.
Methods The battery types CR2032 and CR927 (3.2 [ 3.0 V) were exposed to
porcine tracheobronchial preparations at 37 ° C at intervals of up to 36 h. After
measuring the electrical voltage curve, the discharge current, and the pH chan-
ges around the battery electrodes, specimens were fixed and histologically pro-
cessed. Histological examinations were carried out on cryosections of all
examined specimens after H. E. staining.

Results The experiments prevealed an electrolysis reaction within the moist
environment of the tracheobronchial tissue immediately after exposure. Con-
secutive necroses developed in the area of the positive and negative battery
electrodes. The colliquation necrosis in the alkaline area caused profound tis-
sue damage beyond the basement membrane to the cartilage tissue after 4
hours of exposure. After 12 h, there was fulminant necrosis of the annular liga-
ments and the peribronchial tissue.

Discussion In addition to ingestion, aspiration of button cells represents a life-
threatening risk. The resulting electrolysis reaction causes tissue damage to
the tracheobronchial mucous membrane after short exposure times, which can
progress to the destruction of the organ wall. This underlines the need for
immediate endoscopic intervention in cases of BB incidents.
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Einleitung Die Prdvalenz von Atemwegsallergien in Europa ist in den letzten
Jahren von 23 % auf 31 % gestiegen. Polysensibilisierung ist mit der Entwick-
lung und Schwere relevanter Allergien, insbesondere dem allergischen Asthma,
assoziiert.

Ziel Alters- und geschlechtsabhdngige Mono- und Polysensibilisierungsprofile
sowie Sensibilisierungsmuster wurden mittels Hautstichtest (HPT) Reaktivitat
beziiglich der in Deutschland héufigsten Aeroallergene untersucht.

Patienten und Methoden Von 1998 bis 2017 wurden retrospektiv HPTs von
2.886 symptomatischen Patienten mit Verdacht auf Atemwegsallergie, vorstel-
lig am Universitdtsklinikum Gottingen, ausgewertet. Die wichtigsten Aeroaller-
gengruppen frithblihender Baumpollen, Graspollen und Hausstaubmilben
wurden in dieser Studie untersucht.

Ergebnisse Die Polysensibilisierung gegeniiber den haufigsten Aeroallergen-
gruppen nahm Gber 20 Jahre signifikant zu. Jungen und junge Manner wiesen
in unserer Studiengruppe im Laufe der Zeit die stdrkste Zunahme der Gesamt-
sensibilisierungsraten auf.

Diskussion Unsere patientenbasierte Studie zeigt einen kontinuierlichen
Anstieg der Polysensibilisierungsraten in den letzten 20 Jahren, wobei Jungen
und junge Manner am héufigsten betroffen sind. Obwohl die Daten nicht auf
einer bevolkerungsbasierten Studie beruhen, deuten sie auf eine mdglicher-
weise bedrohliche Entwicklung mit steigenden Raten von allergischen Atem-
wegserkrankungen hin.
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Einleitung Klinische Studien belegen eine erhohte Infektanfdlligkeit von
Patienten mit hereditdrer hamorrhagischer Teleangiektasie (HHT). Da neutro-
phile Granulozyten bei bakteriellen Infekten als eine der ersten Zellen der
Immunabwehr agieren, wurden Verdanderungen dieser Immunzellen bei Patien-
ten mit HHT untersucht.

Methoden: Anhand der Curacgao Kriterien wurde die Diagnose HHT verifiziert.
Neutrophile Granulozyten wurden isoliert und anschlieBend die Freigabe ihrer
reaktiven Sauerstoffspezies (ROS), die Neutrophil Extracellular Trap- (NET-) Pro-
duktion, Migrationsfahigkeit und das Zytoskelett dieser Zellen bei Patienten
mit HHT und Kontrollpersonen analysiert.

Ergebnisse Neutrophile Granulozyten von 9 Patienten mit HHT und 7 Kontroll-
personen mit gleicher Alters- und Geschlechtsverteilung wurden untersucht
(Alter: Mann-Whitney U-test, p= 0,87; Geschlecht: X? = 0,12, p = 0,73). Vor
und nach Stimulation mit Phorbol-12-myristat-13-acetat (PMA) und Bakterien
(Pseudomonas aeruginosa) zeigten die neutrophilen Granulozyten beider
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Gruppen eine dhnliche Migrationsrate und quantitative ROS-Freigabe (Chemo-
taxis Index: p = 0,07; ROS-Freigabe: p =0,61; Mann-Whitney U-test). Patienten
mit HHT wiesen weniger F-Aktin (Mann-Whitney U-test: p < 0,05) und damit
strukturelle Veranderungen im Aufbau ihres Zytoskeletts der neutrophilen Gra-
nulozyten auf. Sowohl HHT-Patienten als auch Kontrollpersonen bildeten spon-
tane NETs. Nach der Zugabe von Bakterien (Pseudomonas aeruginosa) zeigten
die Patienten jedoch eine reduzierte NET-Produktion (Mann-Whitney U-test: p
=0,002).
Schlussfolgerung  Strukturelle Verdnderungen des Zytoskeletts und die
dadurch beeintrachtigte NETose der neutrophilen Granulozyten konnen die kli-
nisch beobachtete Beeintrachtigung der Immunkompetenz von HHT-Patienten
bedingen.
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Einleitung Die Dysbiose des Darms ist eine wenig beachtete Ursache fiir eine
erhohte Sensitivitdt des Atemwegsystems. Wahrend klassiche allergologische
Ansdtze wie die subkutane Immuntherapie etabliert, aber nicht immer erfolg-
reich sind, lohnt es sich einen Blick auf die Darmflora zu werfen.

Material und Methoden Es wird anhand einer Falldarstellung eine komplexe
Atemwegserkrankung dargestellt.

Ergebnisse Eine 54-jdhrige Patientin stellte sich mit multiplen Allergien und
einer anaphylaktischen Reaktion zur weiteren Diagnostik vor. Mittels Pricktest
und IgE-RAST konnten Sensibilisierungen auf zahlreiche inhalative Allergene
nachgewiesen werden. Parallel hierzu konnte eine Histamin-Intoleranz nachge-
wiesen werden. Therapieversuche mit Antihistaminika bzw. DAO-Substitution
zeigten sich jedoch weitestgehend ineffektiv. Da sich die Hyperreagibilitdt des
Atemwegsystems durch die Hyposensibilisierungen kaum bessern lieR, erfolgte
eine Untersuchung des Mikrobioms des Darms. Mittels Erndhrungsumstellung
konnte das Darmsystem saniert werden. In Folge dessen besserten sich die
Atemfunktionen und es kam zu keiner erneuten anaphylaktischen Reaktion.
Diskussion Das Mikrobiom des Darms spielt eine Schliisselfunktion im Rahmen
komplexer immunologischer Geschehen. Wahrend bereits seit Jahrzehnten
zahlreiche kaum untersuchte Verfahren zur Darmsanierung existieren, kdnnen
molekulargenetische Ansdtze einen Benefit fiir den Patienten darstellen. Dies
kann die Effektivitdt einer Immuntherapie im Rahmen einer onkologischen
Erkrankung sein, aber auch den Schliissel fiir eine zundchst unklare polyallergi-
sche Erkrankung darstellen.
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Einleitung Die ASS-Intoleranz (Al) ist mit schweren Verldufen der chronischen
Rhinosinusitis mit nasaler Polyposis (CRSWNP) und Asthma assoziiert. Weitge-
hend unbekannt ist hierbei die Haufigkeit einer otogenen Beteiligung, einer
sogenannten Eosinophilen Otitis media (EOM). Die EOM ist durch eine thera-
pierefraktdre Otitis media mit einem persistierenden Paukenerguss, bzw. Mit-
telohrpolypen gekennzeichnet. Ziel der Studie: Untersuchung von Patienten
mit einer schweren CRSWNP und einer Al auf die Haufigkeit einer EOM und
Untersuchung klinischer Effekte einer Dupilumabtherapie (anti-IL-4Ra) auf die
CRSwWNP und die EOM.

Methoden Patienten > 18 |, CRSWNP mit einer Al, Dupilumabtherapie 300 mg
alle 2 Wochen s.c., Untersuchung rhinologischer, pneumologischer und otolo-
gisch klinischer Parameter.

Ergebnisse Von 55 Patienten (20w, 35m, @ 47 |) mit einer schweren CRSWNP,
Asthma und einer Al (@ 3 NNH-OPs, Ges. IgE @ 175 kU/I, Eosinophile im Blut @
2,2/nl, FEV1 @ 82 %) wurde eine EOM in 5 Féllen (9 %) festgestellt. Nach min-
destens 12-wdchiger Dupilumabtherapie zeigte sich eine signifikante Reduk-
tion der Nasalen Polyposis (p=0.01). Die Subanalyse ergab eine Regredienz der
klinischen Ohrsekretbildung mit Abnahme der Schalleitungsschwerhorigkeit im
TSA sowie der gescorten Ohrbeschwerden im RSOM-31. Bei 2 EOM-Patienten
waren die Mittelohrpolypen regredient, davon konnte eine Patientin mit einer
hochgradig kombinierten an Taubheit grenzenden Schwerhérigkeit nach kom-
pletter Regredienz der Mittelohrpolypen erfolgreich einseitig mit einem Coch-
lea Implantat versorgt werden.

Schlussfolgerungen Die Daten belegen bei Patienten mit einer ASS-Intoleranz
ein positives Ansprechen der Dupilumabtherapie auf Nasale Polypen und die
Eosinophile Otitis media.
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Einleitung Die kausale Therapie der Aspirin (ASS)-exazerbierte Atemwegser-
krankung (AERD) besteht in der repetitiven Gabe von ASS (ASS-Desaktivie-
rung), die zur Normalisierung des Arachidonsaure (AA)-metabolismus fiihrt.

Der Funktionelle Eicosanoid Test untersucht in vitro den individuellen
Metabolismus.

Welche Stoffwechselparameter zur Verlaufskontrolle unter ASS-Desaktivierung
mit den klinischen Symptomen korrelieren und Riickschliisse auf den Therapie-
erfolg zulassen, ist bislang unbekannt.

Diese prospektive Studie korreliert Stoffwechselparameter und klinische Symp-
tome um geeignete Verlaufsparameter zu identifizieren.

Methoden Bei 16 AERD-Patienten wurde unter ASS-Desaktivierung die Stoff-
wechselparameter AIT-, PG-, LT-, R-, S- und N-Wert mittels Funktionellem Eico-
sanoid-Test erhoben und mit dem klinischen Verlauf der Erkrankung und der
Lebensqualitdt der Patienten korreliert.
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Ergebnisse Die Verbesserung der Lebensqualitit und des Riechvermégens
unter ASS-Desaktivierung korreliert mit der Normalisierung des S-Wertes
(p=0,001, p=0,008), auBerdem korreliert der S-Wert mit dem endoskopischen
Polypen-Score (p=0,024).

Therapieabbrecher zeigen eine verminderte Lebensqualitdt, endoskopisch
schlechtere nasalen Befunde sowie eine signifikant geringere Normalisierungen
der AIT- und S-Werte (p=0,026, p=0,024).

Schlussfolgerung Diese prospektive Studie beschreibt erstmalig eine positive
Korrelation objektiver Stoffwechselparameter unter ASS-Deskativierung und
dem klinischen Krankheitsverlauf.

Das Monitoring des S-Wertes ermdglicht den Verlauf der AERD zu kontrollieren,
die ASS-Desaktivierung dosisadaptiert individuell anzupassen und damit effek-
tiver und nebenwirkungsreduziert durchzufiihren. Der AIT-Wert ist hingegen
fiir die Diagnosesicherung bei AERD-Patienten besonders gut geeignet.
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Candida albicans und Aspergillus fumigatus sind ubiquitar vorkommende Pilze
und besiedeln hdufig die nasale und orale Schleimhaut. Der Einfluss auf die spe-
zifische Aktivierung der T-Zellen bei der chronischen Rhinosinusitis (CRS) durch
diese Pilze ist bislang nicht abschlieBend geklart. Ziel dieser Studie war die
Messung der spezifischen Stimulation von CD4+ und CD8+ T-Zellen durch Pil-
zantigene bei CRS Patienten mit (CRScNP) und ohne nasale Polypen (CRSsNP).
CD4", CD8" T-Zellen und Antigen présentierende Zellen (APC) wurden aus
Nasenschleimhaut und aus peripherem Vollblut (PBMC) von Patienten mit
CRSWNP und CRSsNP gewonnen. CD4" oder CD8" T-Zellen wurden jeweils
zusammen mit APC und einem Peptidmix von C. albicans bzw. A. fumigatus fir
6 Tage kultiviert. Nach 6 Tagen erfolgte die durchflusszytometrische Messung
der Aktivierung tber den Proliferationsmarker Ki-67 und die Bestimmung der
Zytokinproduktion in den verschiedenen Vergleichsgruppen.

Bei C. albicans konnte eine signifikant hohere Expression gewebsstdndiger Ki-
67+ CD8+ T-Zellen im Vergleich zu peripheren CD8+ T-Zellen bei Patienten mit
CRSsNP nachgewiesen werden. Nach Aktivierung mit A. fumigatus zeigten orts-
standigen Ki67+ CD4+ T-Zellen eine signifikant hohere Expression bei CRScNP
im Vergleich zu CRSsNP mit signifikant hoherer Expression an IL-4, IL-5 und IL-
17a. Bei beiden Pilzen konnten jedoch hohe interindividuelle Unterschiede fest-
gestellt werden.

In dieser Studie konnte eine pilzspezifische T-Zellaktivierung bei Patienten mit
CRS nachgewiesen werden. Trotz groRer interindividueller Unterschiede unter-
streicht dies die mdgliche Rolle von Pilzen als immunmodulatorischer Trigger
dieser Erkrankung, zumindest bei einem Teil der Patienten.
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Eine 27 jahrige Patientin stellte sich mit therapierefraktarer akuter Otitis media

mit Otalgie, Hérminderung und eingeschranktem Lidschluss vor. Es bestiinde
eine mit Secukinumab behandelte Spondylitis ankylosans. Die Ohrmikroskopie
zeigte einen geschwollenen Gehoérgang und ein entdifferenziertes Trommelfell.
Am Gehdrgangseingang waren sich bldschenartige Effloreszenzen. CT-morpho-
logisch zeigte sich eine akute Otitis media mit reaktiver Begleitmastoiditis
ohne Abszedierung oder ossdre Destruktionen. In der PCR ergab sich der Ver-
dacht einer VZV-Reaktivierung. Initial erfolgte eine Parazentese sowie eine sys-
temische Antibiose, Aciclovir-Gabe und Kortisontherapie.

Unter intensiver Therapie kam es zur Restitution, so dass die Patientin nach
zwei Wochen entlassen wurde. Die Secukinumab-Gabe wurde pausiert. Nach
einem Monat stellte sich die Patientin mit Othorrhoe erneut vor. Es zeigten
sich weiRliche Beldge im Gehoérgang und eine Trommelfellperforation. Die
MRT-Untersuchung ergab eine floride Mastoiditis. Im Ohrabstrich wurde Can-
dida albicans festgestellt. Es erfolgte die operative Sanierung durch Mastoidek-
tomie und eine systemische antibiotische und antimykotische Therapie. Nach
langerfristiger Pause der Secukinumab-Therapie traten keine erneuten Kompli-
kationen auf.

Wir gehen davon aus, dass die Suppression von Interleukin 17 A durch Secuki-
numab den protrahierten und biphasischen Krankheitsverlauf aufgrund seiner
Wirksamkeit und Pharmakokinetik entscheidend beeinflusst hat. Interleukin
17-A hat eine wichtige Rolle in der T-zellbasierten Immunantwort, so dass eine
Suppression die Anfélligkeit gegeniiber opportunistischen Keimen deutlich
steigert. An diesem Beispiel konnen die Nebenwirkungen einer immunmodula-
torischen Therapie mit Auftreten otogener Komplikationen gezeigt werden.
Poster-PDF A-1418.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Kotz Sebastian HNO rechts der Isar Miinchen
sebastian.kotz@mri.tum.de

Evaluation der Geno- und Zytotoxizitat von
Tonerpartikel-Aerosolen im 3D-Air-Liquid-Interface
mit primdren Zellen des respiratorischen Epithels

Autoren Meyer T', Tekin N', Steinke M?, Hense P, Dembski S*, Hagen R,
Scherzad A', Hackenberg S’
Institut 1 Klinik und Poliklinik fiir Hals-, Nasen- und Ohrenkrankheiten,

plastische und dsthetische Operationen, Universitatsklinikum Wiirzburg,
Wiirzburg; 2 Lehrstuhl fir Tissue Engineering und Regenerative Medizin,
Universitatsklinikum Wiirzburg, Wiirzburg; 3 Fraunhofer-Institut fir Umwelt-,
Sicherheits- und Energietechnik UMSICHT, Institutsteil Sulzbach-Rosenberg,
Sulzbach-Rosenberg; 4 Fraunhofer-Institut fir Silicatforschung ISC, Wiirzburg
DOI 10.1055/s-0041-1727629

Nach dem 3R-Prinzip zur Vermeidung von Tierversuchen, wird aktuell nach
Modellen mit einer hohen in-vivo-Korrelation gesucht. Das Air-Liquid-Interface
(ALl) per se, aber insbesondere in Kombination mit primdren Zellen stellt ein
vielversprechendes, in-vivo-nahes, hochfunktionales Modell des respiratori-
schen Epithels dar. Druckertoner-Partikel sind ein weit verbreiteter, potenzieller
Gefahrstoff, dessen toxikologischer Einfluss auf das respiratorische Epithel
unklar ist.

Es wurden von 10 Patienten Air-Liquid-Interface-Modelle unter Verwendung
der Epithelzellen und Fibroblasten von Nasenschleimhautproben erstellt. Die
Exposition der Tonerpartikel erfolgte mit einer modifizierten Vitrocell-Cloud.
Durch Elektronenmikroskopie wurde die Partikel-Exposition und die
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intrazelluldre Verteilung evaluiert. Der Comet-Assay wurde eingesetzt zur
Untersuchung der Genotoxizitdt, der MTT-Assay fiir die Zytotoxizitat.

Sowohl histomorphologisch als auch in der Elektronenmikroskopie konnte
gezeigt werden, dass es unter den gewahlten Isolations- und ALI-Kultivierungs-
bedingungen zu der Entwicklung eines hochfunktionalen, mehrreihigen Epi-
thels mit einem durchgehenden Zilienrasen kommt. Durch die Verwendung
der Elektronenmikroskopie konnten Tonerpartikel auf den Zilien und auch intra-
zelluldr nachgewiesen werden. Bei den verwendeten Konzentrationsstufen
zeigte sich keine Genotoxizitit, Zytotoxizitdt ab 9 pg/ cm?.

Das ALl mit primdren nasalen Zellen stellt ein hochfunktionales Modell des
respiratorischen Epithels dar. Zur Beurteilung, ob das gewdhlte Model den 3R-
Prinzipien entspricht, ist eine weitergehende Evaluation notwendig. Zur tiefer-
greifenden toxikologischen Bewertung von Tonerpartikel sind Untersuchungen
mit dem Fokus auf die Barrierefunktion geplant.
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Einleitung Biozeutika sind natiirliche Substanzen, denen ein gesundheitsfor-
derndes Potenzial zugeschrieben wird. Ein Beispiel stellt das Flavonoid Morin
dar, welches in einer Vielzahl von Lebensmitteln wie Mandeln, Feigen oder
Apfeln enthalten ist. Durch antioxidative Eigenschaften wirkt Morin antiinflam-
matorisch, kardioprotektiv und antikanzerogen, unter anderem durch die Inhi-
bition von Cyclooxygenase (COX)-2.

Methoden Zellen der humanen Plattenepithelkarzinom-Zelllinie FaDu wurden
jeweils separat und in Kombination mit Morin und dem selektiven COX-2-Hem-
mer Celecoxib behandelt. Zytotoxizitat, Apoptoseinduktion, Proliferation und
Autophagie wurden mit dem MTT-Test, der Durchflusszytometrie und einem
Western Blot evaluiert.

Ergebnisse Morin und Celecoxib fiihrten jeweils zu einer Reduktion der Zellvi-
talitat, einer Hemmung der Tumorzellproliferation sowie zu vermehrter Apop-
tose und Nekrose in FaDu Zellen. Diese Effekte wurden durch eine kombinierte
Behandlung der Zellen mit beiden Substanzen auf synergistische Art verstarkt.
Die Induktion von Autophagie konnte durch den Nachweis erhohter Expression
von LC3 und Beclin-1 im Western Blot bestatigt werden.

Diskussion In der vorliegenden Studie zeigten Morin und Celecoxib jeweils
eine tumorsuppressive Wirkung, die in der Kombination beider Substanzen
synergistisch war. Als Mechanismus hierfiir scheint die durch COX-2 Hemmung
induzierte Autophagie eine Rolle zu spielen. Weitere Studien sind notwendig,
insbesondere  fiir ein besseres Verstindnis der Morin-vermittelten
Tumorsuppression.
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Die Alteration zirkulierender Monozyten Subtypen in
OSAS Patienten bedingt eine verdnderte
Kommunikation mit CD4/CD8 T-Lymphozyten
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Zielsetzung Das obstruktive Schlafapnoe-Syndrom (OSAS) ist eine substan-
tielle Erkrankung rekurrenter Schlaffragmentierung, welche zu einer unterbro-
chenen Hypoxie und nachfolgend zu kardiovaskuldren, metabolischen oder
kognitiven Erkrankungen fiihrt. Des Weiteren kann OSAS als eine geringgra-
dige systemische Entziindung angesehen werden, welche mit einer erhohten
Inzidenz fiir Tumore, Infektionserkrankungen und einer generellen Immun-Dys-
regulation einhergeht. Unser Forschungsprojekt fokussiert auf die umfassende
Untersuchung des Zusammenspiels von gesundem Schlaf und der Immunfunk-
tionen zirkulierender Monozyten und T-Lymphozyten in OSAS Patienten.
Methode Wir untersuchen anhand der CD14/CD16 Charakteristika das Vor-
kommen der verschiedenen Monozyten Subtypen im peripheren Blut von
OSAS Patienten, sowie auch deren PD-L1 Expression und Interaktion mit T-
Lymphozyten mittels Durchflusszytometrie.

Ergebnisse Unsere Daten zeigen, dass der oxidative Stress und die systemische
Entziindung bei OSAS-Patienten zu einer signifikanten Verschiebung der drei
Monozyten-Subtypen ‘classical’, ‘intermediate’ und ‘non-classical’ und zu einer
erhohten PD-1/PD-L1 Expression fiihrt. Dariiber hinaus sind die Immunfunktio-
nen dieser Zellen und die Interaktion mit T-Lymphozyten deutlich
beeintrichtigt.

Schlussfolgerung Unsere Ergebnisse zeigen erstmalig deutliche Alterationen
der Monozyten Subtypen als Folge des obstruktiven Schlafapnoe-Syndroms
und der assoziierten Begleiterkrankungen.
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Introduction The prevalence of airway allergies in Europe has increased from
23% to 31% in recent years. Polysensitization is associated with the develop-
ment and severity of relevant allergies, particularly allergic asthma.

Objective Age- and sex-dependent mono- and polysensitization profiles were
analyzed, as well as patterns of sensitization using skin prick test (SPT) reacti-
vity to the most common aeroallergens in Germany.

Patients and Methods From 1998 to 2017, SPTs were retrospectively analyzed
in 2,886 symptomatic patients, referred to the University Medical Center Got-
tingen, located in central Germany. The major aeroallergen groups early flowe-
ring tree pollen, grass pollen, and house dust mites were evaluated in this
study.

S16

Results Polysensitization to the most common aeroallergen groups increased
significantly over 20 years. Boys and young men displayed the most remarkable
rise in total sensitization rates in our study group over time.

Discussion Our patient-based study demonstrates a continuing increase in
polysensitization rates over the last 20 years, with boys and young men being
most frequently affected. Our data-without being a population-based study-
suggest a scenario with climbing rates of allergic rhinitis and asthma.
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Objectives Clinical studies demonstrated that patients with HHT suffer from
an elevated susceptibility to bacterial infections. As neutrophil granulocytes
(neutrophils) are crucial innate immune cells that provide the first line of
defense against bacterial pathogens, changes in the activity of these cells were
analyzed in patients with HHT.

Methods Neutrophil granulocytes of HHT patients and healthy donors were
characterized. The release of reactive oxygen species (ROS) and neutrophil ext-
racellular traps (NETs) was evaluated. Moreover, their cytoskeleton organization
and migratory capacity were assessed.

Results Neutrophil granulocytes from 9 HHT patients and 7 healthy controls
with no significant differences in age and sex were analyzed (age: Mann-Whit-
ney U-test, p = 0.87; sex: X2 = 0.12, p = 0.73). The migratory capacity and the
ability to release ROS were comparable between healthy and HHT neutrophils,
with or without stimulation with Phorbol-12-myristat-13-acetat (PMA) or bac-
teria (Pseudomonas aeruginosa) (chemotaxis Index: p = 0.07; ROS-release: p
=0.61; Mann-Whitney U-test). Notably, we have observed significantly lower
amounts of F-actin in neutrophils in patients with HHT, as compared to healthy
controls (Mann-Whitney U-test: p < 0.05). Even though the spontaneous NET
release was only slightly reduced in HHT patients, NETosis in response to P.
aeruginosa infection was significantly suppressed in such patients (Mann-Whit-
ney U-test: p = 0.002).

Conclusions For the first time we could demonstrate that, neutrophils form
HHT patients have an impaired ability to release NETs, possibly due to structu-
ral changes in the cytoskeleton organization. This could be responsible for the
enhanced susceptibility of these patients to recurring bacterial infections.
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Dysbiosis of the gut is key for complex allergological
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Introduction Dysbiosis of the gut is rarely looked upon when talking about

respiratory hypersensitivity. Classical allergological approaches like the subcu-
taneous immune therapy are well established but not always successful. Some-
times it is of great benefit to look at the flora of the gut.

Material and methods This case report presents a complexe respiratory
disease.

Result A 54 year old patient presents in our outpatient department with
several allergies for further diagnostics. Prick- and IgE-RAST were able to prove
several inhalative allergies. Furthermore we were able to diagnose a histamine
intolerance. Approaches with antihistaminica and DAO substitution were more
or less ineffective. Hyposensibilisations brought only little symptomatic relieve.
An examination of the microbiom of the gut however revealed a dysbiosis. A
dietary change could readjust the microbiom. As a consequence the respira-
tory functions improved and anaphylactic reactions where no longer observed.
Discussion The microbiom of the gut is a key player of several immunological
functions. While there are many not well researched traditional methods of gut
readjustment, new moleculargenetic methods could be of benefit for the
patients. This could be the effectiveness of a immune therapy of oncological or
as presented of allergological diseases.
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Introduction Aspirin intolerance (Al) is associated with severe chronic rhinosi-
nusitis with nasal polyposis (CRSWNP) and asthma. The frequency of otogenic
involvement in Al patients is largely unknown. Eosinophilic otitis media (EOM)
is defined by intractable otitis media with persistent middle ear effusion or
polyps. Aim of study: Examination of patients with severe CRSWNP and aspirin
intolerance for the presence of EOM and clinical effects of dupilumab therapy
(anti-IL-4Ra) on EOM. Methods: Patients > 18 y, severe CRSwWNP/aspirin intole-
rance, dupilumab therapy 300 mg every 2 weeks s.c., examination of rhinologi-
cal, pneumological and otological clinical parameters and RSOM-31. Results:
Of 55 patients (20f, 35m, MV 50y) with severe CRSWNP, asthma and hypersen-
sitivity to aspirin (MV 3 NNH surgery, total IgE @ 315 kU | |, eosinophils in the
blood @ 2.2 [ nl and FEV1 @ 82 %.), EOM was detected in 5 of the cases (9 %).
After at least 12 weeks of dupilumab therapy, NP was significantly reduced
(p=0.001). The subanalysis of EOM patients showed diminished middle ear sec-
retion, an improvement of hearing loss in their audiograms and a decrease of
ear complaints measured by RSOM-31. In two EOM cases the middle ear polyps
decreased and one of these patients with severe sensorineural and conductive
hearing loss received successfully a cochlear implant. Conclusions: In case of a
severe CRSWNP and hypersensitivity to aspirin the diagnosis of EOM should be
considered. The data of this follow-up indicates a good response of dupilumab
therapy to nasal polyps and eosinophilic otitis media in patients with aspirin
intolerance.
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The causal therapy of Aspirin (ASA)-exacerbated respiratory disease (AERD)
consists of the repetitive administration of ASA (ASA desensitization), which

aims to normalize the arachidonic acid (AA) metabolism and improves disease
progression.

The functional eicosanoid test investigates the individual metabolism in vitro.
It‘'s unknown, which metabolic parameters correlate with the clinical symptoms
for follow-up under ASA desensitization and allow conclusions to be drawn on
the success of treatment.

This prospective study correlates metabolic parameters and clinical symptoms
to identify appropriate course parameters.

Methods In 16 AERD patients, the metabolic parameters AIT, PG, LT, R, S and
N were assessed under ASS desensitization using a functional eicosanoid test
and were correlated with the clinical course of the disease and the quality of
life of the patients.

Results The improvement of the quality of life and the ability to smell under
ASA desensitization correlates with the normalization of the S-value (p =
0.001, p = 0.008). The S-value correlates with the endoscopic polyp score (p =
0.024).

Treatment discontinuations show poorer quality of life, endoscopically poorer
nasal findings and significantly lower normalizations of the AIT, S values (p =
0.026, p = 0.024).

Conclusion This prospective study describes for the first time a positive corre-
lation of specific objective metabolic parameters under ASA desensitization
and clinical disease progression.

The monitoring of the S value allows to control the course of the AERD, to
adapt the ASA dose individually and thus to perform it more effectively and
with fewer side-effects. The AIT value is ideally suited for confirming the diag-
nosis of AERD
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Candida albicans and Aspergillus fumigatus are ubiquitously present and coloni-
zation in the nose and oral cavity is common. The influence on the pathogene-
sis of CRS is discussed controversially and its exact role is still unclear. The aim
of the present study was to detect and characterize C. albicans- and A.
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fumigatus-specific CD4+ and CD8+ T cells in CRS patients with (CRSWNP) and
without nasal polyps (CRSsNP).

Tissue and blood samples were collected from patients suffering from CRSWNP
and CRSsNP and undergoing paranasal sinus surgery. Tissue samples were dis-
sociated and a cell sorting for CD4+, CD8+ T cells and antigen-presenting cells
(APC) was performed. Purified CD4+ or CD8+ cells were then cultured together
with APC and a peptide pool derived from C. albicans antigen or A. fumigatus
for 6 days. After 6 days, the lymphocytes were analyzed by multicolor flow
cytometry. Activation was determined by the intracellular marker Ki-67 and
the cytokine secretion was measured in the supernatant.

Tissue-derived CD8" T cells from CRSsNP patients showed a significantly higher
proportion of Ki-67" cells after activation with C. albicans antigen compared to
CD8" T cells from peripheral blood. After stimulation with A. fumigatus,
CRSWNP showed a higher proportion of tissue Ki-67+ CD4+ T cells compared
to CRSsNP, which showed a higher proportion of IL-4, IL-5 and IL-17a. Following
stimulation with both fungi, a high variability in the expression of the activation
marker Ki-67 between each tissue sample was observed.

In this study, we identified fungal-specific CD4" and CD8" T cells in patients
with CRS were identified. Despite of high interindividual differences, one can
speculate that they possible play a role in the pathogenesis of CRS.
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A 27 year old patient presented herself suffering from therapy-refractory acute
otitis with hearing loss, severe earache and incomplete lid closure. She further

reported a history of ankylosing spondylitis, currently under treatment with
Secukinumab. Otomicroscopy revealed swelling and blisters within the external
auditory canal and a pale and thickened tympanic membrane. A CT-scan sho-
wed acute otitis media with reactive mastoiditis without desctruction of bony
structures. PCR and serology revealed a reactivation of VZV. Initial treatment
consisted of myringotomy,antiviral treatment with acyclovir, systemic antibio-
tics, and corticosteroids. After slow recovery, the patient was discharged after
14 days, Secucinumab was paused. More than 4 weeks later the patient pre-
sented herself again with othorrhea of the left ear. An MRI-Scan revealed acute
mastoiditis for which mastoidectomy as well as systemic antibiotic and antimy-
cotic treatment was necessary. After continued pausing of Secukinumab no
further complications occurred.

We suggest that the effective suppression of IL-17A with Secukinumab lead to
this biphasic and prolonged course disease based on its pharmacokinetics and
mode of action. IL-17 A plays an essential role in T-cell based immune mecha-
nisms and control of infections. This case can be used to showcase potential
mechanisitic side effects of targeted biological therapy.
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According to the 3R principle to avoid animal experiments, models with a high
in vivo correlation are currently being sought. The air-liquid interface (ALI) per
se, but especially in combination with primary cells, represents a promising, in-
vivo-related, highly functional model of the respiratory epithelium. Printer
toner particles are a widespread, potentially hazardous substance, with an
unclear toxicological influence on the respiratory epithelium.

Air-liquid interface models were created from 10 patients using the epithelial
cells and fibroblasts from nasal mucosa samples. The toner particles were
exposed using a modified Vitrocell cloud. Particle exposure and intracellular
distribution were evaluated by electron microscopy. The comet assay was used
to investigate genotoxicity, the MTT assay for cytotoxicity.

Both histomorphologically and electron microscopically it was possible to show
that under the selected isolation and ALl cultivation conditions, the develop-
ment of a highly functional, pseudostratified epithelium with a continuous
layer of cilia occurs. Using electron microscopy, toner particles could be detec-
ted on the cilia and also intracellularly. There was no genotoxicity at the con-
centration levels used, cytotoxicity from 9 pg/ cm2 and higher.

The ALI with primary nasal cells represents a highly functional model of the
respiratory epithelium. To assess whether the selected model corresponds to
the 3R principles, a more detailed evaluation is necessary. Investigations with a
focus on the barrier function are planned for a more in-depth toxicological
assessment of toner particles.
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Introduction: Natural substances with potential health-promoting effects are
labelled as bioceuticals. One example is the flavonoid Morin, which is contained
in a variety of foods such as almonds, figs and apples. Due to its antioxidant
properties, Morin has anti-inflammatory, cardioprotective and anti-carcinoge-
nic effects, including the inhibition of cyclooxygenase (COX)-2.

Methods: The human squamous cell carcinoma cell line FaDu was treated
separately and in combination with Morin and the selective COX-2 inhibitor
Celecoxib. Cytotoxicity, induction of apoptosis, proliferation and autophagy
were investigated by MTT test, flow cytometry and Western blot.

Results: Morin and Celecoxib promoted a reduction in cell vitality, an inhibition
of tumor cell proliferation and an increased apoptosis and necrosis in FaDu
cells, respectively. These effects were synergistically enhanced by combined
treatment of the cells with both substances. The induction of autophagy was
confirmed by the detection of an increased expression of LC3 and Beclin-1 in
Western blot.

Discussion: In the present study, Morin and Celecoxib each showed tumor-
suppressive effects, which were synergistic in the combination of both substan-
ces. As a mechanism of action, COX-2-induced autophagy seems to play a
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major role. Further studies are necessary, especially for a better understanding
of the mechanisms of Morin-mediated tumor-suppression.
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Aim of the study Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) represents a sub-
stantial disease of recurrent sleep fragmentation leading to intermitted hypoxia
and subsequent diseases such as cardiovascular, metabolic, or cognitive dys-
functions. In addition, OSAS is considered as low-grade systemic inflammation
which is associated with higher incidence of cancer, severity of infections and
an overall immune dysregulation. This research project aims to comprehensi-
vely investigate the interplay of wholesome sleep and the immune functions of
circulating monocytes and T cells in OSAS patients.

Methods We studied the distribution of the CD14/CD16 characterized mono-
cyte subsets in peripheral blood as well as their PD-L1 expression and complex
formation with T cells. Furthermore, a detailed analysis of T cell subsets with
regard to their PD-1 and PD-L1 expression was performed using flow
cytometry.

Results Data revealed a decrease of classical monocytes accompanied by an
increase of both CD16" monocyte subsets in OSAS patients that was positively
correlated with the BMI. OSAS patients revealed an increased PD-1 and PD-L1
expression in T cells and monocytes, respectively, which was linked to the
severity of monocyte subset alterations.

Conclusion Our data show for the first time notable alterations of peripheral
monocyte subsets in response to obstructive sleep apnea syndrome and its
accompanying phenomena.
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Malignome des oberen Luft-Speisewegs machen in ihrer Gesamtheit die
sechst-haufigste Tumorentitdt beim Menschen aus. Zurzeit gibt es keine geeig-
nete Screening-Methode, die eine direkte Diagnose im ambulanten Setting
ermoglicht. Dies kann zu verspdteten Diagnosestellungen und schlechteren
Krankheitsverldufen fiihren. Ein markerfreies, optisches Verfahren, welches die
direkte Unterscheidung von gesundem, dysplastischem und maligem Gewebe
ermoglicht, wére ein ideales Diagnosewerkzeug fiir die Fritherkennung von
Malignomen des oberen Luft-Speisewegs. In dieser Studie haben wir Fluores-
cence Lifetime Imaging (FLIM) von endogenem NADH und FAD genutzt, um
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den metabolischen Zustand in verschiedenen Gewebeproben des oberen Luft-
Speisewegs zu bestimmen. Der metabolische Zustand von gesunden Zellen
und Tumorzellen unterscheidet sich meist signifikant aufgrund der verschiede-
nen Stoffwechselprozesse, die in diesen Zellen aktiv sind. FLIM-Datensétze der
Gewebeproben von 25 Patienten wurden direkt nach den Operationen ex vivo
in Gewebekulturmedium bei 37°C mit einem speziell entwickelten Multiphoto-
nenmikroskop aufgenommen. Basierend auf den FLIM-Messungen konnten wir
durch die Berechnung der Fluorescence Lifetime Redox Ratio (FLIRR) den meta-
bolischen Zustand der Zellen in den Geweben detektieren. Gesundes, dysplasti-
sches und malignes Gewebe zeigten signifikante Unterschiede im FLIRR-Index.
Diese Studie zeigt, dass der FLIRR-Index ein sensitiver und robuster Diagnose-
parameter fir die Differenzierung von Tumoren und Tumorvorstufen des obe-
ren Luft-Speisewegs ist. Basierend auf diesen Ergebnissen wird derzeit ein
endoskopisches System fiir in vivo-Messungen am Patienten entwickelt, um
optisches metabolisches Imaging als Diagnosewerkzeug fiir die Tumorfriiher-
kennung einsetzen zu kénnen.
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Zielsetzung MRT-Kontrolle ist Teil der reguldren Nachsorge bei Resektion ves-
tibuldrer Schwannome (VS) oder intralabyrinthdrer Schwannome (ILS). Post-op
ist ein Cochlea-Implantat (Cl) Bestandteil der audiologischen Rehabilitation.
Spezifische MRT-Eigenschaften von Cl sind zu beriicksichtigen. In Hinblick auf
aktuelle Entwicklungen von MRT-Artefakte und patientenseitiger Schmerzre-
duktion infolge Cl-Positionierung evaluiert die Studie reproduzierbare MRT-
Befunde nach Tumorresektion und CI. Die MRT Untersuchung ist als Teil regula-

rer Tumornachsorge und Qualitdtskontrolle chirurgischer MaBnahmen zu ver-
stehen. V.a. in Féllen cochledrer ILS kann eine komplette Tumorresektion
herausfordernd sein. Das Ziel dieser Studie war es ein MRT- Langzeit follow up
nach cochledrer ILS Resektion zu evaluieren.

Methoden In einer retrospektiven Studie wurde 7 Patienten mittels MRT-Bild-
gebung (T1 KM Gad/T2 Sequenz) mit einem Minimum von 2 Jahren nach coch-
ledrer ILS Resektion und Cl evaluiert. Abhdngig von TumorgroBe und
Lokalisation sind unterschiedliche chirurgische Resektionstechniken (cochleos-
tomy pull out, first turn push out, drill out) angewendet worden.

Ergebnisse In allen n=7 Fdllen konnte kein Rezidiv- bzw. Residualtumor eines
ILS nach Resektion festgestellt werden. Im Falle einer drill out-Technik konnte
ein persistierendes T2-Signal im Sinne eines Flissigkeitssignals nicht nachge-
wiesen werden.

Fazit MRT-Kontrolle als reguldre Tumornachsorge nach cochledrer ILS Resek-
tion und Cl ist reproduzierbar auszufiihren und erscheint notwendig. Sie dient
als reguldre bildmorphologische Kontrolle und qualitative Evaluation chirurgi-
scher MaRnahmen. Bei cochledren ILS kann aufgrund anatomischer Gegeben-
heiten potentiell eine inkomplette ILS-Resektion im Bereich hinter dem
modiolus erfolgen.
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Nachweis eines reduzierten Durchmessers des N.
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Neben der audiologischen Testung gehort eine praoperative MRT Diagnostik
zur Evaluation des Innenohres und des inneren Gehdrganges im Rahmen einer
Cochlea-Implantation zur klinischen Routine. Der Durchmesser des N. cochlea-
ris kann hierbei als prognostischer Marker fiir das audiologische Ergebnis nach
Implantation genutzt werden. In dieser Studie benutzten wir die 3 tesla ZOO-
MIT Sequenz zur Analyse der maximalen Fliche der Nerven im inneren Gehor-
gang. Hierfiir wurden retrospektiv 100 3 tesla ZOMMIT MRT Scans mithilfe
eines semiautomatischen Algorithmus untersucht, der die Fldche als maximaler
Querschnitt von N. cochlearis, N. vestibularis sowie N. fazialis im inneren
Gehorgang bestimmt und diese mit der Héranamnese sowie den audiologi-
schen Messungen korreliert. Es wurden 5 Gruppen mit einer Dauer des Horver-
lusts von mehr als 20 Jahren analysiert (Normakusis, 11-40 dB Horverlust (HV),
41-70 dB HV, 71-100 dB V und Surditas) und der Quotient zwischen Flache des
N. cochlearis und des N. Fazialis gebildet. Hier zeigt sich ein signifikanter Unter-
schied zwischen normalhérenden Patienten (1,290,175 mm?) und den Grup-
pen mit HV ab 40 dB (1,03%0,16, 0,99+0,07 und 0,88+0,1 mm?). Kein
signifikanter Unterschied zeigte sich hingegen zu Patienten mit geringem Hor-
verlust (11-40 dB). Wir konnten zeigen, dass die maximale Flache des N. coch-
learis in Abhdngigkeit von der Schwere der Horstérung abnimmt. Zum
Vergleich war die Fldche des N. fazialis in den verschiedenen Gruppen nicht sig-
nifikant unterschiedlich. Die semiautomatische Quantifizierung des Nerven-
durchmessers kann daher im Vorfeld einer Cochlea-Implantation genutzt
werden, um eine neurale Degeneration vor Implantation nachzuweisen.
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Einleitung Eine prazise Auskunft (ber die cochledre Gesamtlange (CDL)
ermoglicht eine individuelle Auswahl und Implantation von Cl-Elektrodentra-
gern. In Vorarbeiten war gezeigt worden, dass die Messung der CDL mittels
radiologischer Aufnahmen in der flat-panel-Volume-Computertomographie
(fpVCT) mit sekunddren Rekonstruktionen mit einer Schichtdicke (SD) von 100
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um keinen signifikanten Unterschied zum experimentellen Micro-CT (18 pum
SD) aufwies, jedoch signifikant unterschiedlich war im Vergleich zur Standard
fpVCT Aufnahme mit einer SD von 450 pm. Ziel der Arbeit war es nun die
Abhéngigkeit der CDL Messungen von der Schichtdicke weiter zu evaluieren.
Methoden Von 10 humanen Felsenbeinpréparaten wurden fpVCT Aufnahmen
durchgefiihrt und die CDL mittels 3D-curved multiplanarer Rekonstruktion
bestimmt. Aufnahmen mit SD von 450um in absteigender SD bis 100 um wur-
den evaluiert. Zudem sollte die Inter- und Intraobserver-Variabilitat bei der Ver-
messung der CDL untersucht werden.

Ergebnisse Es konnten signifikante Unterschiede in der CDL-Bestimmung mit-
tels 3D-curved multiplanarer Rekonstruktion im fpVCT bei der Verwendung
unterschiedlicher SD festgestellt werden, wobei mit absteigender SD die Mes-
sungen im Mittel mit einer langeren CDL einhergingen. Bei der Vermessung
der CDL zeigte sich eine deutliche Interobserver- bei geringer Intraobserver-
Variabilitdt.

Schlussfolgerung Die prdoperative Vermessung der CDL mittels 3D-curved
multiplanarer Rekonstruktion im fpVCT mit geringerer Schichtdicke stellt trotz
Interobserver-Variabilitdit die genauste Messmethode dar. Weiterfiihrende
Untersuchungen sollen zeigen, wie sich die Unterschiede bei den CDL-Messun-
gen bei Bildgebungsdatensatzen von Patienten verhalten, da diese bei hoherer
Auflosung eine erhohte Storanfalligkeit aufweisen.
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Einleitung Die endokrine Orbitopathie kann durch zwei unterschiedliche
Hauptsymptome charakterisiert sein; zum einen durch einen Exophthalmus
(Hertel > 20mm) und zum anderen durch eine Optikuskompression (Dysthy-
roid optic neuropathy = DON). Die Ursache der unterschiedlichen Auspragung
und ob ein Symptom iiberwiegt ist bisher nicht untersucht. Ziel der Studie war,
es CT-morphologisch mdgliche Unterschiede in den Patientenkollektiven zu
identifizieren.

Methoden Die retroperspektive Studie umfasst 40 Patienten (70 Orbitae) mit
endokriner Orbitopathie, die zwischen 08/2011 und 12/2018 eine balancierte
Orbitadekompression erhalten haben. Die Patientenkollektive wurden unter-
teilt in Hertel-Index < 20mm mit Vorliegen einer Optikuskompression (DON)
(Gruppe 1), und Patienten mit einem Hertel-Index > 20mm (Exophthalmus)
ohne DON (Gruppe 2). Folgende Parameter wurden erfasst: Hertel-Index,
Visus, Doppelbilder pra- und postoperativ, sowie CT-morphologisch die Orbita-
ldnge und die Maximalausdehnung der Augenmuskeln.

Ergebnis CT-morphologisch konnten bei den Patienten der Gruppe 1 statis-
tisch signifikant groBere Augenmuskeln im Vergleich zu den Patienten in
Gruppe 2 gemessen werden (M. rectus med. p-Wert = 0,0003; M. rectus sup.
p-Wert < 0,0001). Hinsichtlich der Orbitaldnge zeigte sich kein signifikanter
Unterschied der Vergleichsgruppen (Gruppe 1: 31,70mm, Gruppe 2:
31,93mm).

Diskussion Eine Hyperplasie der Augenmuskel zeigte eine hohe Korrelation
mit dem Vorliegen einer DON. Die CT-morphologisch erfassten Orbitalangen
zeigten keine Korrelationen zur Visusminderung bei Patienten in Gruppe 2. Die
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balancierten Orbitadekompression konnte eine Besserung der Symptome in
beiden Gruppen erzielen.
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Einleitung Hirnabszesse sind mit einer Inzidenz von 0,3-1,3 Félle/ Einwohner
pro Jahr epidemiologisch eine seltene, aber dennoch mit einer Letalitdt von 10-
15 % ernstzunehmende Erkrankung. Ausloser sind &tiologisch vor allem Strep-
tokokken, Enterokokken, Bacteroides Spezies und Staphylokokken. Wir berich-
ten den seltenen Fall einer dentogenen Keimverschleppung.

Methoden Falldarstellung eines 32-jahrigen Patienten mit dentogenem
Hirnabszess.

Falldarstellung Der Patient beschrieb seit ca. sechs Wochen progrediente
Cephalgien und jetzt akut eintretende Nausea. Vorausgegangen war eine Zah-
nextraktion mit Mund-Antrum-Verbindung und in Folge ein Kieferhohlenem-
pyem der rechten Seite, welches entlastet wurde.

Klinisch zeigten sich rechtsseitig Zeichen einer akuten Sinusitis. Das Aufnahme-
labor ergab eine Leukozytose (14,24 G/I) und CRP-Erhéhung (62,95 mg]/l). Die
Computertomographie der Nasennebenhohlen bestétigte die Sinusitis mit
Durchbruch des rechtsseitigen Sinus frontalis. Eine kraniale Kernspintomogra-
phie bestatigte einen ausgepragten Hirnabszess. Es erfolgte eine notfallmaRige
Pansinusoperation der rechten Seite und am Folgetag eine Entlastung des Hirn-
abszesses im Rahmen einer Kraniotomie. Der Abstrichergebnis der Stirnhohle
zeigte Prevotella loescheii.

Diskussion In dem geschilderten Fall kam es zu einer seltenen Keimausbrei-
tung mit Hirnabszess nach dentogenem Eingriff. Die akuten Beschwerden des
Patienten wurden zundchst alio loco falsch eingeordnet und der Patient im
ambulanten Setting gefiihrt. Bei Cephalgien und fokal-neurologischen Defizi-
ten nach dentogenen Eingriffen sollten sicherheitshalber immer eine Bildge-
bung erfolgen. Der Patient wurde in einem guten Allgemeinzustand mit einer
oralen Antibiose fiir vier Wochen entlassen, eine Follow-up Untersuchung steht
noch aus.
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Einleitung Die Ultraschalldiagnostik (USD) gilt als das sensitivste bildgebende
Verfahren bei Parotistumoren. Bildmorphologisch ist die Differenzierung zwi-
schen malignen und benignen Raumforderungen (RF) nicht immer sicher mog-
lich weshalb die operative Entfernung empfohlen wird. Ziel dieser Studie war es
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verschiedene Subgruppen mittels multiparametrischem Ultraschall (mpUS)
verbessert zu differenzieren.

Material und Methoden Die prioperative USD umfasste ein standardisiertes
Untersuchungsprotokoll (B-Bild, Dopplersonographie, Scherwellen-Elastogra-
phie (SWE) und kontrastmittelverstarkter Sonographie (CEUS)). Die CEUS Roh-
daten (90 Sekunden Videoloop) wurden mit der Postprocessing-Software
VueBox~ (Braco) quantifiziert. Die Zeit-Intensititskurven des CEUS zwischen
den verschiedenen
analysiert.

histologisch  bestimmten Tumorentititen wurden
Ergebnisse Von 32 Patienten des pralimindren Datensatzes zeigten 7 maligne
und 25 benigne (14 Warthin-Tumoren (WT), 7 pleomorphe Adenome (PA), 3
Zysten, 1 Narbe) RF. Ein signifikanter Unterschied wurde in den Intensitdtspara-
metern (mittlere Signalintensitdt (meanLin), Peak Enhancement, wash-infout-
Rate und Perfusionscharakteristika) zwischen WT und PA beobachtet (alle p<
0,05). Die mittlere Transit Zeit erlaubte als einziger zeitlicher Parameter eine
Differenzierung (p=0,02). Unterschiede der Perfusionsparameter sowie der
SWE zwischen malignen und benignen RF waren nicht signifikant (alle
p>0,05).

Diskussion In der vorlaufigen Auswertung konnten bereits signifikante Unter-
schiede im Kontrastmittelverhalten zwischen den haufigsten benignen RF (WT,
PA) gezeigt werden. Bislang konnten beziiglich der Malignitatsdifferenzierung
keine signifikanten Unterschiede dargestellt werden.
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Einleitung Die strukturierte Befunderhebung (SR) fiihrt nachweislich zu einer
Verbesserung der Befundvollstdndigkeit und der zeitlichen Effizienz in der Kopf-
und Halssonografie. Jedoch existieren bisher keine Daten tiber den Einfluss auf
die Interrater-Reliabilitdt, einem haufig kritisierten Punkt in der sonografischen
Diagnostik. Daher ist das Ziel dieser Studie, die Befundvollstandigkeit und Inter-
rater-Reliabilitdt von Kopf- und Halssonografien zu evaluieren.

Material und Methoden n=4 Ultraschalluntersuchungen von verschiedenen,
typischen Kopf-Hals-Pathologien wurden von zwei DEGUM-Kursleitern auf
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Video und als Bilddateien festgehalten. Die Video- und Bilddateien wurden
anschlieBend an n=8 HNO-Kliniken mit DEGUM-Kursleitern zur Befundung mit-
tels SR geschickt (n=32 Befunde). Die Befunde wurden beziiglich Vollstandig-
keit und Interrater-Reliabilitdt ausgewertet. Ferner erfolgte eine Evaluation der
Benutzerzufriedenheit mittels visueller Analogskala (VAS).

Ergebnisse Die SR zeigte fiir samtliche Befunde eine sehr hohe Vollstdndigkeit
von 91,6% (86,4% - 95,6%). Die Interrater-Reliabilitdt war dabei mit einem
Fleiss* kappa von 0,73 (0,64 - 0,94) unter einer prozentualen Ubereinstimmung
von 87,2% (50% - 100 %) substantiell. Dabei war die Benutzerzufriedenheit
ebenfalls sehr hoch (VAS 8,6).

Schlussfolgerung Die Implementierung einer strukturierten Befunderhebung
fihrt zu einer substantiellen Inter-Rater-Reliabilitdit von Sonografiebefunden
bei hoher Vollstandigkeit und Benutzerzufriedenheit. Darliber hinaus sind die
Befunde vergleichbar und somit statistisch fiir wissenschaftliche Fragestellun-
gen auswertbar. SR kénnte somit nachhaltig die Prozessqualitdt, insbesondere
bei vergleichenden Kontrolluntersuchungen, verbessern.
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Einleitung Wir berichten vom Auftreten einer beidseitigen subkutanen
Fettgewebsnekrose (subcutaneous fat necrosis of the newborn- SCFN) im Wan-
genbereich bei einem Neugeborenen mit diabetischer Fetopathie.

Fall Ein 30 Tage alter, reifer Neugeborener (38+1 SSW) wurde konsiliarisch mit
postpartaler Asphyxie, diabetischer Fetopathie, primdr pulmonaler Hypertonie
und Kardiomyopathie wegen beidseitiger Driisen-/ Wangenschwellung seit
Geburt vorgestellt. Klinisch waren die Gll. parotidae und submandibulares
nicht vergroRert aber im Bereich der Wangen war eine Verhartung tastbar.
Duplexsonographisch wurde ein etwa 1-1,5cm messendes, solides, echorei-
ches, wenig texturiertes Gewebe mit diskreter Vaskularisation und scharfer
Begrenzung identifiziert. Die ergdnzende MRT bewertete die Ldsion als lokale
Fettgewebsvermehrung. Es bestand eine Hyperkalzdmie. Die behandelnden
Padiater berichteten iiber ein abgeklungenes Exanthem im Rumpfbereich, wes-
halb eine subkutane Fettgewebsnekrose des Neugeborenen diagnostiziert
wurde. Es erfolgte die systemische Prednisolongabe. Zwischenzeitlich wurde
der Sdugling bei stabilen Laborparametern und ricklaufigem Lokalbefund
entlassen.

Schlussfolgerung Die SCFN ist eine seltene Erkrankung, die v.a. reife Neugebo-
rene nach Geburtsstress betrifft. Klinisch imponierte hier eine bilaterale
Schwellung im Wangenbereich, die palpatorisch nicht dem weichen Befund
eines Lipoms entsprach. Die Erkrankung verlduft benigne, kann aufgrund der
assoziierten Hyperkalzamie zu Komplikationen wie Gedeihstérung und Nieren-
versagen fiihren. SCFN wird nur kasuistisch beschrieben. Sie stellt eine seltene
Differentialdiagnose von Gesichtsschwellungen bei Neugeborenen dar, welche
entweder abwartend oder bei systemischen Komplikationen antiinflammato-
risch behandelt werden kann.
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Einleitung: Die sonographische Halslymphknotendarstellung ist essentiell in
der Diagnostik und im Follow-up von Kopf-Hals-Malignomen. Die Beurteilung
unterliegt der observerabhdngigen Darstellung bekannter morphologischer
Kriterien, die in den aufbereiteten Bildern des Gerétes visualisiert werden.
Zusatzliche, mogliche Marker der Basisdate, die mittels ,Radiomics® erfasst
werden kénnten, werden bisher nicht berticksichtigt. Die vorliegende Pilotstu-
die zielt auf die Erfassung von ,Radiomics“ Markern zur Malignitdtsbeurteilung
der Lymphknoten in der Sonographie ab.

Methode: Wir erstellten eine Datenbank mit sonographischen Metadaten
sowie klinischen, histologischen und/oder serologischen Daten mit 209 Lymph-
knotendarstellungen von 149 Patienten. Die erhobenen Bild-Metadaten wur-
den segmentiert und mit den klinischen Datensatzen korreliert.

Ergebnisse: Bei 64 der 209 dargestellten Lymphknoten entsprachen histolo-
gisch einem Malignom, zu den weiteren Diagnosen zdhlten Lymphknotent-
uberkulosen, reaktive
Normalbefunde (Kontrolle). Mithilfe einer vom Fraunhofer-Institut etablierten
Software konnte die Metadaten in der Sonographie objektiviert und quantifi-
ziert sowie eine pralimindre ,Radiomics“-Signatur fir solide Lymphknotenme-
tasten entworfen werden.

Toxoplasmosen, Lymphadenopathien  oder

Diskussion und Schlussfolgerung: Radiomics lassen sich ultraschall-basiert
erstellen und objektivierbar auswerten, so dass die Etablierung von krankheits-
spezifischen Signaturen ermdglicht wird. Eine prdlimindre Signatur fir solide,
maligne Lymphknoten kann dargestellt werden, eine weitere Validierung der-
selben steht aus.
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Einleitung Eine Salvage-Neck dissektion (ND) nach primdrer Radio(chemo)the-
rapie (RCT) fortgeschrittener HNSCC sollte Patienten mit vitalem Resttumor
vorbehalten sein. Diesbeziiglich ist die Vorhersagekraft verschiedener Bildge-
bungen nicht ausreichend geklart. Im Rahmen dieser Studie soll der Stellen-
wert verschiedener Bildgebungen fiir das Re-Staging 3 Monate nach RCT weiter
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beleuchtet werden. Es werden die Ergebnisse der Interobservervalidierung
(I0V) in Bezug auf Problemstellungen der Studiendurchfiihrung und Auswer-
tung beschrieben.

Material und MethodeDesign: prospektiv, multizentrisch. Einschluss: ED
HNSCC cN+; RCT; p16-Status; Alter>18. Ausschluss: KM-Allergie; palliative Situ-
ation nach RCT; OP-Fahigkeit fir ND nicht gegeben; ECOG>2; Ethikkommission
LAEK RLP 2018-13274_4; DRKS 00013900. Re-Staging jeweils 3 bzw. 9-12
Monate nach Abschuss RCT. Endpunkte: Sens, Spez, PPW, NPW und Fehlklassi-
fikationsrate, sowie paarweise Vergleiche von US, CT, PET/CT in der Beurteilung
NO vs. N+.

Ergebnisse Von 06/18-05/20 wurden n=40 Patienten eingeschlossen. n=36
erreichten das 1. Re-Staging; n=4 ND. Die IOV der US-Befunde zeigte trotz Stu-
dienprotokoll Nachteile der Reproduzierbarkeit, die 10V der CT Ungenauigkei-
ten bei metrisch schwer fassbaren Residuen. In der PET/CT erwiesen sich die
quantitative Messung von SUVmax/peak in Lasionen ohne erhohten Nuklidup-
take sowie die Anwendung der Hopkins-Skala als schwierig. Unterschiedliche
PET-Protokolle und -Scanner limitieren die Vergleichbarkeit.

Diskussion Die Zwischenauswertung zeigte die Schwierigkeiten eines standar-
disierten Protokolls zur Durchfiihrung und Auswertung, inklusive der 10V, ver-
schiedener Bildgebungs-Modalitdten, insbesondere bei multizentrischer
Durchfiihrung. Die Auswertung der Ergebnisse ist bis Ende 2021 geplant.
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Einleitung Intra- und peritonsillire Abszesse gehéren zu den haufigsten
Weichteilinfektionen im Kopf- Halsbereich. Die Unterscheidung zwischen Peri-
tonsillitis und Peritonsillarabszess ist fiir die Therapie unerldsslich. Ultraschall
stellt eine schnell verfiigbare, kostengiinstige Methode zur Identifizierung von
Abszessen dar und kann bei der Therapieentscheidung hilfreich sein.

Ziele Ziel dieser Studie ist es, die Durchfiihrbarkeit der Visualisierung des
transzervikalen Ultraschalls zur Darstellung von Abszessen in der palatinalen
Tonsillarregion zu zeigen.

Material und Methoden Retrospektive Analyse von Patienten eines Krankenhau-
ses der Maximalversorgung und akademischen Zentrums mit klinischen Sympto-
men und bestdtigter Abszessbildung entweder durch Abszesstonsillektomie
oder durch Inzision und Drainage. Alle Patienten erhielten prdoperativ einen
transzervikalen Ultraschall beider Tonsillarlogen, durchgefiihrt von HNO-Arzten.
Ergebnisse Bei Patienten mit Abszesstonsillektomie wurden 202 Tonsillen mit-
tels transzervikalem Ultraschall untersucht mit einer Sensitivitdt von 85 % und
Spezifitdt von 99 %. Wir fanden fiir die unterschiedichen Abszesslokalisationen
eine 93 %ige Sensitivitdt fir Intra- und eine 83 %ige Sensitivitdt fir Peritonsilla-
rabszesse. Dariiber hinaus entsprachen die Ultraschallbefunde in 82 % der post-
operativen Diagnose beziiglich des Auftretens und der Lokalisation eines
Abszesses.

Diskussion Wir konnen die Durchfiihrbarkeit der Darstellung eines Tonsille-
nabszesses mittels tranzervikalem Ultraschall bestdtigen. Aufgrund der Zuver-
ldssigkeit beziiglich des Vorliegens eines Mandelabszesses empfehlen wir den
transzervikalen Ultraschall als Mdglichkeit zur Verifizierung einer vorliegenden
Abszessbildung.
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tract using optical metabolic imaging

Authors Eggert D', Dogan V2, Gaertner D', Betz C'

Institut 1 Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf, Klinik und Poliklinik ftir
Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde, Kopf- und Halschirurgie,

Hamburg; 2 Asklepios Klinik Harburg, Hamburg

DOI 10.1055/s-0041-1727654

Tumors of the upper respiratory tract are the sixth most common tumor entity
in humans. Currently a dedicated screening method enabling a direct onsite
diagnosis is missing. This can lead to delayed diagnoses and worse outcomes of
the patients. A label-free optical method enabling a direct distinction between
healthy tissue, dysplastic tissue and cancerous tissue would be an ideal tool for
the detection of tumors of the upper respiratory tract. In this study we used
fluorescence lifetime imaging (FLIM) of endogenous NADH and FAD to image
the metabolic state in different tissue samples of the upper aerodigestive tract
(UADT). Due to the different metabolic pathways that are active in healthy and
tumor cells their metabolic states differ significantly. FLIM datasets of tissue
samples from 25 patients were recorded directly after surgery ex vivo in a special
tissue culture medium at 37°C on a dedicated microscope using multiphoton
excitation. By calculating the fluorescence-lifetime redox ratio (FLIRR) based on
the FLIM measurements, we were able to visualize the metabolic state of the
cells. We found that healthy tissue, dysplastic tissue and cancerous tissue sho-
wed significant differences in the FLIRR. This study suggests that the FLIRR
might be a sensitive and robust parameter for the differentiation of cancerous
and pre-cancerous UADT tissue. Based on our results an endoscopic system for
in vivo measurements is currently being developed that could facilitate the use
of optical metabolic imaging as a tool for an early tumor diagnosis.
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Introduction The surgical resection of pleomorphic adenomas is recommen-
ded due to the risk of malignant transformation. Current preoperative diagnos-
tic imaging to determine the dignity of a suspected pleomorphic adenoma is
non-specific. Recent studies have described the expression of somatostatin in
pleomorphic adenomas. Goal of this study is to determine if the DOTATOC
PET-CT may be used to identify pleomorphic adenomas.
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Methods inclusion parameters for this monocentric retrospective observational
study were all patients who received a DOTATOC PET-CT between 01.01.2010 and
12.31.2018 and who also received a saliva gland tumor resection (n=14). Image
assessment was performed through qualitative and semiquantitative analysis.
Results Of the 14 identified patients 5 patients had histologically confirmed
pleomorphic adenomas. DOTATOC Tracer-Uptake was found to be increased in
80% of cases. The smallest PA (1,5ml) tumor showed no Tracer-Uptake. No
other tumors showed a relevant Tracer-Uptake. The average PA Tumor volume
was 13,3 ml (with a range of 1,5mlI-55ml).

Conclusions This unknown diagnostic property with Tracer-Uptake in pleo-
morphic adenomas should be further researched, and could be utilized to
preoperatively identify pleomorphic adenomas.
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Objective MRI observation is part of the regular follow-up after vestibular
schwannoma (VS) or intralabyrinthine schwannoma (ILS) resection. Because

cochlear implantation (Cl) after resection is part of the audiological rehabilita-
tion process, the MRI behaviour of Cl systems needs to be considered. In light
of recent developments in MRI artifact positioning and pain prevention, this
study evaluates reproducible MRI observations after tumor resection and Cl
surgery as part of follow-up and quality control of the surgical procedure. Espe-
cially in cases of cochlear ILS complete resection is challenging. The aim of this
study was to perform a long term follow up after cochlear ILS resection.
Methods In a retrospective study, we evaluated 7 patients with a T1 KM Gad/
T2 sequence MRI observation with a min. of two years after cochlear ILS resec-
tion and Cl. Different surgical techniques (cochleostomy pull out, first turn
push out, drill out) were chosen dependent from the extent of tumor size.
Results We observed in all of the seven cases no MRI pattern of reoccurrence/
residual cochlear ILS. In the case of drill out no T2 fluid signal was persisting.
Conclusion MRI follow-up after cochlear ILS resection and Cl is reproducibly
possible and necessary. It acts as a regular follow up but even as a quality cont-
rol of the surgical procedure. In contrast to vestibular ILS, cochlear ILS can
potentially incompletely removed. The area behind the modiolus is possible
area of residual ILS.
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Beside audiological testing routine preoperative evaluation includes MRI scan
of the neurocranium. This allows the evaluation of the morphology of the ner-
ves in the inner ear canal. Earlier studies have shown that the diameter of the
cochlear nerve can be used as prognostic marker for the auditory performance
after cochlear implantation. In this study we used 3 tesla MRI ZOOMIT
sequence together with semiautomatic analysis to determine the maximal area
of the nerves in the inner ear canal. We therefore retrospectively analyzed 100
3 tesla MRI scans with ZOOMIT Sequence using our semiautomatic tool to
measure area of cochlear, vestibular and facial nerve in the inner ear canal and
correlated this with patient history and audiology testing. We evaluated 5
groups of patient with a length of deafness of more than 20 years (normakusis,
11-40 dB hearing loss (hl), 41-70 dB hl, 71-100 dB hl and complete deafness)
and calculated the quotient of cochlear and facial nerve area. There was a signi-
ficant difference between patients with normakusis (1.29 + 0.15 mm?) and
patients with hearing loss of more than 41 dB (1.03 £0.16, 0.99 + 0.07 und
0.88 + 0.1 mm?). However there was no significant difference in patients with
moderate hearing loss (11-40 dB). Therefor we could show that in long term
deaf patients, the diameter of the cochlear nerve is decreasing the more severe
the hearing loss is. Also, the maximal area of the facial nerve was not different
between all groups. This tool can therefore be used prior to cochlea implanta-
tion to assess nerve diameter and possibly determine patients with nerve dege-
neration that will possibly not profit from cochlear implantation or vice versa.
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Introduction A precise information about the cochlear duct length (CDL)
allows an individual selection and implantation of the Cl-electrodes. It was
shown in prior studies, that the measurement of the CDL in a flat-panel-
Volume-Computed-Tomography (fpVCT) scan with secondary reconstruction
(slice thickness 100pum) was not significantly different compared to experimen-
tal Micro-CT (slice thickness 18pum) scans. However, there was a significant dif-
ference in comparing it to a standard fpVCT imaging with a slice thickness of
450pm. Aim of the study was to evaluate the dependence of measurement of
the CDL on the slice thickness of the imaging dataset.

Methods In this study fpVCT-scans of 10 human petrous bone specimens and
measurement of the CDL with 3D-curved multiplanar reconstruction were per-
formed. Secondary reconstruction were used in descending thickness from
450pm down to 100um. A further aim of the study was to examine inter- and
intraobserver variability.

Results In the measurement of the CDL by 3D-curved multiplanar reconstruc-
tion in fpVCT scans significant differences were found by using variant slice
thickness. The smaller the slice thickness was chosen the longer the mean CDL
was measured. In addition, an inter-observer variability when doing CDL mea-
surement was seen while there was no evidence for large intra-observer
variability.

Conclusion In the measurement of the CDL with 3D-curved multiplanar
reconstruction preoperatively, a fpVCT with small slice thickness turned out to
be most accurate measuring method despite of inter-observer variability. Fur-
ther studies will show, how measurement of the CDL can be performed when
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using data sets of high-resolution CT scans of real patients with regard to hig-
her susceptibility.
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Introduction In patients with hearing implants, magnetic resonance imaging
(MRI) is often not possible or of limited use due to the presence of metallic
components and magnets. The aim of this ongoing study is to evaluate the
diagnostic value of an adapted MRI sequence and the influence of the head
position on the suppression of metal artifacts in patients with Bonebridge
implants.

Methods Two whole head specimens were unilaterally implanted with transcu-
taneous bone conduction implants (Bonebridge BCl 601 and BCl 602). MRI exa-
minations with and without a custom sequence (SEMAC-VAT WARP) for metal
artifact suppression were performed. The diagnostic usefulness of the acquired
MRI scans was rated independently by two neuroradiologists.

Results The customized SEMAC-VAT WARP sequence significantly improved
the diagnostic usefulness of the postimplantation MRIs. The image acquisition
time was 12 min and 20 s for the T1-weighted and 12 min and 12 s for the T2-
weighted MRI. There was good agreement between the two blinded raters
(Cohen’s k = 0.61, p < 0.001). The influence of the head position on imaging
artifacts is currently evaluated.

Conclusion The sequence for metal artifact reduction enables MRI at 1.5 T in
patients with active transcutaneous bone conduction implants with increased
diagnostic imaging quality.
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Introduction Patients with endocrine orbitopathy suffer from two main symp-
toms, namely exophthalmos and compression of the optic nerve (dysthyroid
optic neuropathy = DON). Reasons for this are not certain. The intent of the
study is to detect possible CT-morphological differences in the two collectives.
Methods The retro-perspective study included 40 patients (70 orbitae) with
endocrine orbitopathy who received balanced orbital decompression between
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08/2011 and 12/2018. There is a classification in patients with a Hertel-index of
< 20mm and with optic neuritis (DON) (Group 1) and in patients with a Hertel-
index > 20mm (exophthalmos) but without DON (Group 2). The following clinical
parameters were recorded: Hertel-index, visual acuity as well as double images
pre- and postoperative. In addition, we were recording a CT-morphologically sta-
tus with the length of the orbita and the level of hyperplasia of the eye muscles.
Result In comparing the two groups, there was a significant difference in
hyperplasia of the eye muscles in patients with DON compared to those
without (M. rectus med. P-vale = 0,0003; M. rectus sup. P-vale < 0,00071).
There was no significant variation in orbital length in the compared groups
(Group 1:31,70mm, group 2: 31,93mm).

Discussion There was a high correlation of hyperplasia shown and DON. There is
a causal connection between the compression of the optical nerve. Regarding
the examined orbital length there was no significant evidence of correlation bet-
ween the decrease of vision and the orbital length. Post surgically, there is a
registered, suffiecient improvement of the main symptoms in both groups.
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Introduction With an incidence of 0.3-1.3 cases/ inhabitant per year, brain
abscesses are epidemiologically a rare disease. But nevertheless, with a morta-
lity rate of 10-15% still a serious disease. The main etiological triggers are
streptococci, enterococci, bacteroides species and staphylococci. We report
about the rare case of odontogenic spead of infection.

Methods Case report of a 32-year-old patient with an odontogenic brain
abscess.

Case report The patient had been describing progressive cephalgia for about
six weeks and acute nausea. This was preceded by a tooth extraction with a
mouth-antrum connection and subsequently a maxillary sinus empyema on
the right side, which was relieved.

Clinically, there were signs of acute sinusitis on the right side. A first blood sam-
ple showed a leukocytosis (14.24 g/ 1) and CRP increase (62.95 mg/ I). The fol-
lowing CT scan of the paranasal sinuses confirmed a sinusitis with
breakthrough of the right frontal sinus. Cranial MR imaging confirmed a pro-
nounced brain abscess. There was an emergency pansinus surgery on the right
side. The next day the brain abscess was relieved by a craniotomy. The smear
test of the sinus cavity showed Prevotella loescheii.

Discussion In our case report we described a rare spread of germs with brain
abscesses caused by Prevotella after a dental surgery. The patient’s acute
symptoms (massive cephalgia and nausea) were initially incorrectly classified,
and the patient was placed in an outpatient setting. To be on the safe side
cases of cephalgia and focal neurological deficits after dental surgery, imaging
should always be carried out. The patient was discharged in good general con-
dition with oral antibiosis for four weeks; a follow-up examination is still
pending.
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Introduction Ultrasound (US) is a highly sensitive and specific tool in the diag-
nostic of parotid gland lesions (PGL). Even though most of the PGL are benign
there is a risk of malignant degeneration. In the current practice, radiological
imaging is not always capable of differentiating between malign and benign.
Operative resection is still the gold standard approach. This study aims to ame-
liorate the differentiation of different subgroups by using multimodal US.
Material and Methods B-mode US, color duplex imaging, shear-wave elasto-
graphy (SWE) and contrast enhanced ultrasound (CEUS) were applied for all
patients before surgery. Raw data (90 seconds video loop) were quantified by
using the postprocessing software VueBox™ (Braco). CEUS time-intensity-cur-
ves of histologically defined tumor entities were analyzed.

Results In this preliminary data analysis 32 patients 7 were diagnosed with
malign and 25 with benign (14 Warthin's tumors (WT), 7 pleomorphic adeno-
mas (PA), 3 cysts, 1
enhancement, wash-in/out-rate and perfusion characteristics) showed a signifi-
cant difference between WT and PA (all p< 0.05). The median transit time was
the only time parameter allowing a significant differentiation between groups
(p=0.02). No significant perfusion parameter and SWE differences between
malign and benign PGL were retrieved (all p >0.05).

scar) PGL. Intensity parameters (meanLin, peak

Discussion In this preliminary data analysis we can already show significant dif-
ferences in contrast enhancing patterns of the most common benign PGL (WT,
PA). While differences between entities could be demonstrated, no significant
differences regarding differentiation of malignancy was observed.

Poster-PDF A-1589.pdf

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.

Address for correspondence Wakonig Katharina Margherita Charité - Universi-
tatsmedizin Berlin, corporate member of Freie Universitdt Berlin, Humboldt-
Universitdt zu Berlin, and Berlin Institute of Health, Klinik fiir Hals-, Nasen-,
Ohrenheilkunde, Campus Charité Mitte 10117 Berlin
katharina.wakonig@charite.de

The influence of structured reporting on inter-rater
reliability of head and neck sonography

Authors Ernst Benjamin Philipp', Bozzato A, Strieth S', Gabrielpillai |',
Becker S°, Froelich MF*, Kramer B®, Sproll C®, Schapher M?, Goncalves M2,
Mansour N°, Hofauer B', Kiinzel J"'

Institut 1 Universitdtsklinikum Bonn, Klinik und Poliklinik fiir Hals-Nasen-
Ohrenheilkunde, Bonn; 2 Universitatsklinikum des Saarlandes und
Medizinische Fakultdt der Universitat des Saarlandes, Klinik fiir Hals-, Nasen-
und Ohrenheilkunde, Homburg; 3 Universitatsklinikum Tibingen, Klinik fiir
Hals-, Nasen- u. Ohrenheilkunde, Tiibingen; 4 Universitdtsmedizin Mannheim,
Klinik fiir Radiologie und Nuklearmedizin, Mannheim; 5 Universitdtsmedizin
Mannheim, Klinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Kopf- und Halschirurgie,
Mannheim; 6 Universitatsklinikum Disseldorf, Klinik fir Mund-, Kiefer- und
Plastische Gesichtschirurgie, Diisseldorf; 7 Universitatsklinikum Erlangen, Hals-
Nasen-Ohren-Klinik, Kopf- und Halschirurgie, Erlangen; 8 Universitdtsklinikum
Aachen, Klinik fiir Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde und Plastische Kopf- und
Halschirurgie, Aachen; 9 Universitatsklinikum Freiburg, Klinik fir Hals-, Nasen-
und Ohrenheilkunde, Freiburg; 10 Klinikum rechts der Isar der Technischen
Universitat Minchen, Klinik und Poliklinik fiir Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde,

$26

Miinchen; 11 Universitdtsklinikum Regensburg, Klinik und Poliklinik fiir Hals-
Nasen-Ohren-Heilkunde, Regensburg

DOl 10.1055/s-0041-1727663

Introduction Structured reporting (SR) has been shown to increase report
completeness and time efficiency of head and neck ultrasound. Nevertheless,
there is no data concerning the impact of SR on inter-rater reliability of head
and neck ultrasound, which is often criticized to be inferior to other imaging
techniques. Therefore, the aim of this study was to compare completeness and
consequently inter-rater reliability of head and neck ultrasound.

Materials and Methods n=4 head and neck ultrasound examinations of typical
pathologies were captured by video/images by 2 DEGUM instructors. In a next
step, video/image files were sent out to n=8 ENT departments with DEGUM
instructors on staff. SRs were created using a specific templated based upon
the files provided (n=32 reports). Reports were assessed for overall complete-
ness and inter-rater reliability. Additionally, user satisfaction was evaluated by
visual analogue scale (VAS).

Results SR produced a very good mean overall report completeness (91.6 %) in all 4
cases (86.4% - 95.6%). Additionally, inter-rater reliability was substantial using SR
with a Fleiss* kappa of 0.73 (0.64 - 0.94) and an inter-rater agreement of 87.2%
(50% - 100 %). User satisfaction of the SR template was also very good (VAS 8.6).
Conclusion Implementation of SR of head and neck ultrasound leads to a very
good comparability while assuring very high report completeness and user
satisfaction ratings. Additionally, SR enables scientific data to be collected and
evaluated with ease. Consequently, SR may lead to a sustained improvement in
process quality and workflow, especially for follow-up examinations.
Poster-PDF A-1324.pdf

Smart Reporting GmbH, Miinchen

Conflict of Interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.

Address for correspondence Ernst Benjamin Philipp Universitatsklinikum Bonn,
Klinik und Poliklinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde Bonn

ernstbp@gmail.com

Subcutaneous fat necrosis of the newborn affecting
both cheeks

Authors Flockerzi V', Geipel M?, Larsen A%, Bozzato A>

Institut 1 Universitatsklinikum des Saarlandes, HNO, Homburg/

S.; 2 Universitatsklinikum des Saarlandes, Kinderklinik,

Homburg; 3 Universitatsklinikum des Saarlandes, HNO, Homburg

DOl 10.1055/s-0041-1727664

Introduction We report a subcutaneous fat necrosis of the newborn (SCFN)
affecting both cheeks of a newborn with diabetic fetopathy.

Case A 30-day-old mature newborn (38+1 weeks of gestation) has been presen-
ted with known postpartum asphyxia, diabetic fetopathy, primary pulmonary
hypertension and cardiomyopathy because of bilateral cheek swelling since
birth. Gll. parotidea and submandibulares were not enlarged but there was a
symmetrical hardening palpable in the area of the cheeks. Duplex sonography
examination showed a solid, high echogenic, poorly textured tissue of 1-1,5cm
with discrete vascularization and sharp boundary. Supplementary MRI imaging
assessed the lesion as a circumscribed adipose tissue proliferation in the buc-
cinator area. Laboratory tests showed hypercalcaemia. The treating pediatricians
reported a decayed rash in the trunk area, therefore a SCFN mainly affecting the
buccinator area could be diagnosed. Treatment was performed by systemic
prednisolone administration. Meanwhile, the infant was discharged with stable
laboratory parameters and declining local findings.

Conclusions SCFN is a rare disease that affects especially mature newborns after
birth stress. In the present case, a bilateral, symmetrical swelling in the cheek
area was clinically impressive, which palpably did not correspond to the soft fin-
dings of a lipoma. The disease is benign but may lead to complications such as
growth restriction and kidney failure because of associated hypercalcaemia.
SCFN is described only in sporadic cases. It represents a rare differential diagno-
sis of facial swelling in neonates, which may be treated either by a “wait-and-
see” strategy or with systemic anti-inflammatory treatment.
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Introduction: The ultrasound is of elementary importance in the diagnosis,
therapy planning and follow-up of head and neck tumors. The previous analysis
is based on subjective criteria of the examiner. The aim of our study is to imple-
ment ultrasonic-based, standardized radiomics markers in the analysis and
diagnosis of cervical lymph nodes.

Methods: We created a database with sonographic metadata, clinical, histolo-
gical and/or serological data with 209 lymph node images of 149 patients. The
image metadata were segmented and analyzed using software developed by
Fraunhofer Institute and correlated with clinical data.

Results: In 64 of 209 lymph nodes a malignancy was histologically confirmed.
Further examinations also showed lymph node tuberculosis, toxoplasmosis,
reactive lymphadenopathies or inconspicuous findings. With help of the Fraun-
hofer software, we were able to create objective and quantitative data sets as
well as a preliminary “Radiomics” signature for cervical solid lymph node
metastases.

Discussion: Ultrasone-based “Radiomics” of cervical lymph nodes are possible
and create objective quantitative values that in principle allow the creation of
illness-specific signature. We were able to establish a preliminary signature for
solid, malignant lymph nodes, a further validation is planned.
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Introduction A salvage neck dissection (ND) after primary radio(chemo)the-
rapy (RCT) of advanced HNSCC should be reserved for patients with a vital resi-
dual tumor. In this regard, the predictive power of various imaging systems has
not been sufficiently clarified. Within the scope of this study, the importance of
different imaging systems for re-staging 3 months after RCT is to be examined
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further. The results of the interobserver validation (I0V) are described in rela-
tion to problems of the study implementation and evaluation.

Material and Method Design: prospective, multicenter. Inclusion: ED HNSCC
cN+; RCT, p16 status; age> 18. Exclusion: KM allergy; palliative situation after
RCT; surgical capability for ND not given; ECOG> 2; Ethics Committee LAEK RLP
2018-13274_4; DRKS 00013900. Re-staging 3 and 9-12 months after RCT res-
pectively. Endpoints: Sens, Spec, PPW, NPW and misclassification rate, as well
as pairwise comparisons of US, CT, PET/CT in the assessment of NO vs. N +.
Results From 06/18-05/20 n=40 patients were included. n=36 achieved the
1st re-staging; n=4 ND. Despite the study protocol, the IOV of the US findings
showed limitations of reproducibility, the IOV of the CT inaccuracies in the case
of residuals that were difficult to define metrically. In the PET/CT quantitative
measurement of SUVmax/peak in lesions without increased nuclide uptake and
the application of the Hopkins scale proved to be difficult. Different PET proto-
cols and scanners limit the comparability.

Discussion The interim evaluation showed the difficulties of a standardized
protocol for implementation and evaluation, including 10V, of various imaging
modalities, especially in the case of multicenter implementation. The evalua-
tion of the results is planned by the end of 2021.
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Introduction Intra- and peritonsillar abscesses are among the most common
infections of the neck’s soft tissues. To identify the appropriate treatment, a dis-
tinction between peritonsillar cellulitis and abscess is essential. Ultrasound is a
valuable method to identify abscesses and can be helpful in therapy decisions.
Aim This study aims to determine the feasibility of transcervical ultrasound for
abscess visualization in the palatal tonsillar region.

Material and Methods Retrospective analysis of patients presented to a ter-
tiary hospital and academic center with clinical symptoms and confirmed abs-
cess formation either intraoperatively or by incision and drainage. All patients
received a transcervical ultrasound of both tonsillar fossa preoperative by
otolaryngologists.

Results In the abscess tonsillectomy group two hundred two tonsils were
investigated by transcervical ultrasound with a sensitivity of 85 % and 99 % spe-
cificity in this selected cohort. We found a 93 % sensitivity for intra- and an
83 % sensitivity for peritonsillar- abscess concerning different abscess localiza-
tions. Furthermore, in 82 %, the ultrasound findings corresponded to the given
diagnosis after tonsillectomy regarding the occurrence and the localization of
an abscess.

Conclusion We can confirm the feasibility for the detection of tonsil abscess
by ultrasound. Due to the reliability regarding the presence of tonsil abscesses,
we recommend transcervical ultrasound as a possibility to confirm a present
abscess formation.
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Einleitung Die Vorteile der Anwendung der vakuumunterstiitzten Verschluss-
therapie (VAC) sind in der Allgemeinchirurgie und Orthopadie/Unfallchirurgie
gut bekannt. Im Laufe des letzten Jahrzehnts begannen einige Zentren auch
mit der Popularisierung des Einsatzes bei der Behandlung schwieriger Wunden
im Kopf- und Halsbereich. In dieser Analyse berichten wir als Zentrum der Maxi-
malversorgung von unseren Erfahrungen mit der VAC-Therapie und den
Herausforderungen bei der Anwendung im Kopf- und Halsbereich.

Patienten und Methoden: Retrospektive Fallbetrachtung von 29 Patienten, die
zwischen Januar 2012 und Juli 2020 an der Klinik fir HNO der Charité in Berlin
einer VAC-Behandlung unterzogen wurden.

Ergebnisse 29 Patienten mit Wunden und Fisteln im Kopf- und Halsbereich
wurden mit der VAC-Therapie behandelt. Der verwendete Unterdruck lag zwi-
schen 70 - 125 mmHg. In 2 Féllen wurde zusétzlich ein Patch aus einem sterilen
Handschuh verwendet, um einen dichten Wasser-Luft-Verschluss zu erreichen.
Die durchschnittliche Behandlungsdauer betrug 12 Tage. 22 Patienten waren
im Zustand nach Tumorbehandlung. 10 von 22 Patienten waren vorbestrahlt. 7
Patienten befanden sich nicht im Zustand nach Tumorbehandlung. Als Erfolg
wurde eine vollstindige oder teilweise Granulation des Wundbettes gewertet.
Positive Ergebnisse wurden bei 62,07 % festgestellt.

Schlussfolgerung Die VAC-Therapie ist eine wirksame definitive Behandlung
oder ein vorbereitender Zwischenschritt bei der Behandlung von komplexen
Wunden und Fisteln im Kopf- und Halsbereich. Die Verwendung von Hilfsmate-
rialien wie ein Patch aus einem sterilen Handschuh ist eine selten beschriebene,
innovative Methode zur Steigerung der Wirksamkeit in Situationen, in denen es
schwierig ist, eine luft- und wasserdichte Abdichtung zu erreichen.
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Ziel Diese Pilotstudie zielte darauf ab, die Durchfiihrbarkeit der intraoperativen
Beurteilung der RO Resektion mit der konfokalen Laserendomikroskopie (CLE)
beim Oropharynxkarzinom zu evaluieren.

Methoden Fiinf konsekutive Patienten mit Oropharynxkarzinom und geplanter
Tumorresektion wurden eingeschlossen. Die gesund erscheinende Schleimhaut
in der Randzone und der Tumorrand wurden mit CLE und Biopsie wédhrend der
Tumorresektion untersucht. Insgesamt 12809 CLE-Bilder wurden mit dem

S28

Goldstandard der HE-Farbung korreliert. Drei Kopf- und Halschirurgen und ein
Pathologe wurden gebeten, das Karzinom in einer Stichprobe von 169 repra-
sentativen Bildern zu identifizieren, wobei sie gegeniiber den histologischen
Ergebnissen verblendet waren.Ergebnisse : Die gesunde Schleimhaut zeigte ein
Epithel von einheitlicher GroRBe und Form mit ausgeprdgten zytoplasmatischen
Membranen und regelmdRiger GefaRarchitektur. Die CLE-Bilder von Oropha-
rynxkarzinom zeigten eine unorganisierte Anordnung mit variabler zelluldrer
Morphologie. Wir berechneten eine Genauigkeit, Sensitivitdt, Spezifitdt, PPV
und NPV von 86%, 90%, 77 %, 88% bzw. 82% mit einer Interrater-Uberein-
stimmung und einem k-Wert von 0,60.

Schlussfolgerung Die CLE kann leicht in das intraoperative Setting integriert
werden und in Echtzeit, in-vivo mikroskopische Bilder vom Oropharynx zur
Beurteilung und Abgrenzung von Plattenepithelkarzinom erzeugen. Falls dies
durch weitere Studien bestatigt wird, konnte diese Technik eventuell zu einem
weniger radikalen Ansatz beitragen, indem sie eine prazisere Beurteilung des
Tumorrandes ermdglicht.
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Einleitung Fir die Realisierung einer minimal-invasiven Bohrung als Zugangs-
weg zur Cochlea befindet sich ein Mini-Stereotaxiesystem in der Entwicklung.
Dieses System besteht aus einem Referenzrahmen, welcher am Schédel ver-
schraubt wird und einer patientenindividuellen Bohrschablone, welche die
vorab geplante Bohrrichtung vorgibt. Intraoperativ soll die Bohrschablone
durch Verkleben von drei Halbzeugen in der individuellen Konfiguration herge-
stellt werden. Bisher kam dafiir Knochenzement wegen seiner Verfiigbarkeit
als steriles Medizinprodukt zum Einsatz. Mit dieser Studie wurde untersucht,
ob dinnfliissiger Sekundenkleber zu einer Genauigkeitssteigerung gegentiiber
dem Knochenzement fiihrt.

Material und Methoden Fiir beide Klebstoffe wurden je 9 Bohrungen geplant
und die Bohrschablonen entsprechend angefertigt. Als Knochenzement wurde
»Palacos MV 40“ (Heraeus Medical GmbH) verwendet wédhrend zum Vergleich
ein Sekundenkleber auf Cyanacrylat-Basis (,Pattex Mini Trio Flissig Sekunden-
kleber“, Henkel AG & Co. KGaA) zum Einsatz kam. Die Uber die Bohrschablonen
eingestellten Bohrrichtungen wurden mit einem Koordinatenmessarm vermes-
sen und die Abweichung von der Planung bestimmt.

Ergebnisse Die mittlere Abweichung vom Zielpunkt betrug mit Knochen-
zement 0,275 mm = 0,124 mm, wahrend mit dem Sekundenkleber eine mitt-
lere Genauigkeit von 0,162 mm #+ 0,082 mm erzielt werden konnte.
Schlussfolgerung | Diskussion Mit einer diinnen Schicht Sekundenkleber
konnte eine hohere Positioniergenauigkeit erreicht werden, als bei der Verwen-
dung von Knochenzement. Weitere Versuchsreihen mit hoheren Fallzahlen
sowie einer verbesserten Messmethodik sind geplant, um diese Ergebnisse zu
verifizieren. Perspektivisch konnte das fiir den Einsatz eines chirurgischen
Klebstoffes auf Cyanacrylat-Basis sprechen.
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Einleitung Die transorale Intervention beim Larynxkarzinom ist sowohl bei der
Laser-Mikrochirurgie (TLM) als auch der transoralen Roboter-assistierten Chi-
rurgie (TORS) aufgrund schwieriger Exposition und Erreichbarkeit laryngealer
Strukturen nicht immer mdglich. Bei Patienten mit unzureichender Reklination
des Kopfes konnte ein nicht-lineares Operationssystem fiir bessere Visualisie-
rung und Erreichbarkeit sorgen.

Methoden Der entwickelte Prototyp eines Operationssystems fir die trans-
orale Larynxchirurgie besteht aus einem C-MAC Videolaryngoskop, einer Halte-
rung fiir den OP-Tisch sowie Fiihrungsrohre fiir flexible und manuell steuerbare
Operationsinstrumente. Er wurde mit einer Anwenderstudie (n=6) an einer
Intubationspuppe auf Visualisierung und Erreichbarkeit typischer chirurgischer
Landmarken getestet. Die Operateure sollten diese auf dem Systemmonitor
darstellen und mit der Instrumentenspitze beriihren. In einem zweiten Aufbau
sollte eine Stimmlippe gegriffen und mit dem zweiten Instrument manipuliert
werden. Photographische und zeitliche Dokumentation wurde durchgefiihrt.
Ergebnisse Visualisierung und Erreichbarkeit der Landmarken waren jederzeit
maoglich. Die teilnehmenden Operateure bendtigten dafiir durchschnittlich
90,7 s (SD = 25,8) im ersten, 49,0 s (SD = 7,6) im zweiten Durchgang. Zudem
konnten die Probanden den Instrumentenwechsel selbststandig durchfiihren
und die Operationsinstrumente in eine fiir die Exzision optimale Stellung brin-
gen. Die Teilnehmer benétigten dafiir im Mittel 127,8 s (SD = 32,3).
Schlussfolgerung:
Moglichkeit, laryngeale Strukturen auf nicht-lineare Weise zu manipulieren. In
Zukunft kann dies eine kostenglinstige minimalinvasive Alternative bei
erschwerter laryngealer Exposition ermaglichen.
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Hintergrund Ziel unseres Projektes ist die Entwicklung eines Annotations-
Tools, das mit Hilfe von Spracherkennung wahrend einer NNH-Operation einen
OP-Bericht erstellt. Somit soll neben einer Zeitersparnis in der Dokumentation
auch deren Qualitdt verbessert werden. Wir sehen in diesem Sprachinterface
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die Ausgangstechnologie fir die Entwicklung kiinftiger kollaborativer
Assistenzfunktionen.

Methoden Im ersten Schritt wurde ein Annotations-Tool fiir Operations-
schritte aus aufgezeichneten NNH-Operationen entwickelt. Dieses nutzt ein
trainiertes Sprachmodell, welches Spracheingaben in ein Berichtsdokument
Gberfiihrt. Dieses wird durch Videoframes der Aufzeichnung vervollstandigt,
welche anhand definierter Schlagworte erkannt werden und eine Relevanz fiir
den OP-Ablauf besitzen. Mithilfe des entwickelten Tools wurden drei vorlie-
gende Videoaufnahmen von NNH-Operationen sprachannotiert und somit OP-
Berichte generiert. Anhand eines ordinal-skalierten Fragebogens wurden
sowohl die retrospektiven als auch die sprachannotierten OP-Berichte
bewertet.

Ergebnisse Die Bewertung der retrospektiv verfassten OP-Berichte betrug
durchschnittlich ,,2,5%, die der sprachannotierten OP-Berichte im Mittel ,1,61¢.
Prinzipiell wird durch die Sprachannotation ein Mehrwert im Detailgrad der
generierten Berichte erwartet. Die tdgliche Zeitersparnis wird auf 0-30 Minuten
geschatzt. Die natiirlichen Spracheingaben stellen auBerdem eine detaillierte
Beschreibung des aufgezeichneten Videomaterials dar.

Schlussfolgerung Die Nutzung eines Sprachinterface fiir Annotations-Aufga-
ben bietet das Potential einer qualitativ hochwertigen und zeitsparenden OP-
Dokumentation. Weiterhin sehen wir in der Spracherkennung von OP-Abldufen
ein  hohes Potenzial fir die Entwicklung von neuen integrierten
Assistenzsystemen.
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Einleitung Die ICG-Fluoreszenz-Angiographie gewinnt zunehmend in der mik-
rochirurgischen Lappenchirurgie an Bedeutung. Vorliegende Studie untersucht
diese Methode hinsichtlich der intraoperativen Erkennung von Anastomosen-
Insuffizienzen und der Bedeutung der intraluminalen Flussdynamik hinsichtlich
ihres Einflusses auf das Transplantatiiberleben.

Material und Methoden Im Rahmen einer prospektiven Studie wurde vom 2/
2019 bis 9/2020 bei 23 Patienten (21 Radialis, 1 ALT, 1 PML) mit freier Lappen-
plastik im Kopf-Hals-Bereich eingeschlossen. Nach Anschluss der Lappenstiel-
gefdRRe
Messungen bezlglich Blutfluss und Flussdynamik (internal transit time, full
volume time) im Bereich des Lappenstiels wurden mit dem postoperativen
Transplantatlberleben korreliert. Verwendet wurde das Zeiss Kinevo 900 Mik-
roskop. Die Messungen erfolgten in den Modi Flow 800 und Infrared 800.
Ergebnisse Bei keinem der 23 Féllen kam es zu einem Transplantat-Verlust. In

erfolgte eine intraoperative ICG-Fluoreszenz-Mikroskopie. ~Die

vier Féllen (17,4%) konnte intraoperativ ein Verschluss der Anastomose ( 1
vends, 3 arteriell) identifiziert und direkt korrigiert werden. In einem Fall
(4,3%) konnte eine Nahtinsuffizienz erst durch die Fluoreszenz-Mikroskopie
erkannt und behoben werden. Die Messungen beztiglich Blutfluss und Flussdy-
namik zeigten ausgeprdgte Variabilitdt und hatten keinen Einfluss auf das post-
operative Transplantatiiberleben. Eine Unvertrdglichkeit oder Nebenwirkung
bei ICG-Applikation trat in keinem der Fdlle auf.

Diskussion Die ICG-Fluoreszenz-Angiographie erwies sich als sicher und effek-
tiv im Erkennen von Anastomoseninsuffizienz bei freier Lappenplastik im Kopf-
Hals-Bereich und konnte als Standard in unserer Klinik etabliert werden.
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Einleitung In der Regel werden OP-Berichte nach Abschluss des Eingriffes
erstellt, sodass der Verlauf aus dem Geddchtnis reproduziert werden muss.
Dieser zeitintensive Arbeitsschritt kann jedoch inhaltliche Fehler begiinstigen
und erhoht die Arbeitslast. Ziel der Studie ist es durch kinstliche Intelligenz
schlagwortbasierte ~ OP-Berichte am  Beispiel von
Nasennebenhdhlen-Operationen zu erstellen und zu evaluieren.

teilautomatisierte,

Methoden In einer Machbarkeitsstudie wurde ein maschinenverstandliches
Vokabular zur Dokumentation von NNH-OPs erstellt und OP-Berichte in einem
neuronalen Sprachmodell abgebildet. Zusammenhdngende Satzstrukturen,
wie sie in konventionell erstellten OP-Berichten zu erwarten waren, wurden
durch Einsprechen spezifischer Schlagworter erzeugt. In einer ersten Stich-
probe mit n=6 Probanden wurden die maschinell erzeugten OP-Berichte von
n=3 NNH-OPs mit konventionellen OP-Berichten verglichen. Die Evaluation
erfolgte anhand eines Fragebogens in den 3 Kategorien: (1) ,subjektiv einge-
schatzter Mehrwert®, (2) ,Zeitersparnis* und (3) ,allgemeine Bewertung der
OP-Berichte*.

Ergebnisse Es zeigte sich, dass 100% der Probanden den (1) ,Mehrwert®
sowie die (2) ,Zeitersparnis“ eines solchen Tools zur Berichterstellung sehen.
Eine geschétzte ,Zeitersparnis“ von ca. 30-60 min tdglich gaben 66 % der Pro-
banden an. In der (3) Bewertung schnitten die konventionellen Berichte gegen-
iber den schlagwortbasierten gleich gut oder eine Schulnote besser ab.
Schlussfolgerungen Die ersten Studienergebnisse deuten an, dass von einem
teilautomatisierten Softwaretool ein klinischer Nutzen fiir die Operateure
durch Zeitersparnis und Reduktion der Arbeitslast ausgehen kann. Ferner wird
das neuronale Modell weiter trainiert, um die Qualitat der Berichte fortlaufend
zu verbessern.
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Introduction The benefits of using vacuum assisted closure (VAC) therapy are
well known in general and orthopedic surgery. Over the last decade, some cen-
ters also started popularizing its use in the treatment of difficult wounds in the
head and neck area. In this analysis, we review our experience as a tertiary care
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center, in the use of VAC therapy and the challenges applying it in the head
and neck area.

Patients and methods: A retrospective case review of 29 patients, who under-
went VAC treatment from the time between January 2012 and July 2020 at the
Department of Otolaryngology, Charité, Berlin.

Results 29 patients with wounds and fistulae in the head and neck area were
treated with VAC therapy. Negative pressure used, ranged between 70 -
125mmHg. In 2 cases, an additional patch of a sterile glove was used to
achieve a tight water-air seal. The average duration of treatment was 12 days.
22 cases were post-cancer treatment. 10 out of 22 patients underwent pre-
vious irradiation. 7 non-cancer cases were treated due to either abscesses, nec-
rotizing fasciitis or iatrogenic fistulae. Success was identified as a complete or
partial granulation of a wound’s bed. Positive results were seen in 62.07 %.
Conclusion: VAC therapy is an effective definitive treatment or intermediate,
preparatory step in the management of complex wounds and fistulae in the
head and neck region. The use of auxiliary materials such as a patch of sterile
gloves is a rarely described, innovative method to increase efficacy in situations
where it is difficult to reach an air-water tight seal.
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Content Introduction Augmented Reality (AR) can improve surgical planing
and performance in parotid surgery. For easier application during surgery we
implemented a complete voice control manual for our AR system used for
parotid surgery. The aim of the study was to evaluate the feasibility of the
voice control in a Real-Life Situation as well as the User-Experience.

Methods We used the HoloLens 1® (Microsoft Corporation) with an own spe-
cially developed speech recognition software (DFC-SYSTEMS GmbH, Munich)
for parotid surgery with our AR system. The evaluation took place during real
surgical procedures. Voice commands were used to display MRl images and 3D
structures of the patient during surgery with the HoloLens. Commands had dif-
ferent variations (male/female, with/without accent, slow/fast, clear/unclear).
Additionally the surgeons completed a Likert-Survey and a validated Subjective
Mental Effort Questionnaire to evaluate the personal benefit and usability of
voice control against gesture control as standard control method of the Holo-
Lens provided by Microsoft.

Results The mean background noise during surgery was 58.1 dB with a speech
recognition rate of 80%. The speaker's gender or accent had no significant
influence on the recognition rate (p = 0.7407). In terms of stress load and work
efficiency results from questionnaires revealed that users prefer voice control
to the gesture control as originally provided by Microsoft (p < 0,001).
Conclusion Voice control in AR for surgical application proved to be sufficient
even at high levels of backround noise in terms of cognitive and physical stress
reduction. Even in high levels of background noise commands are recognized
and carried out by the HoloLens.
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Purpose This pilot study aimed to assess the feasibility of intraoperative
assessment of safe margins with Confocal Laser Endomicroscopy (CLE) during
oropharyngeal squamous cell carcinoma (OPSCC) surgery.

Methods We included five consecutive patients confirmed OPSCC and plan-
ned tumor resection in September and October 2020. Healthy appearing
mucosa in the marginal zone, and the tumor margin, were examined with CLE
and biopsy during tumor resection. A total of 12809 CLE frames were correla-
ted with the gold standard of hematoxylin and eosin staining. Three head and
neck surgeons and one pathologist were asked to identify carcinoma in a sam-
ple of 169 representative images, blinded to the histological results.Results :
Healthy mucosa showed epithelium with uniform size and shape with distinct
cytoplasmic membranes and reqgular vessel architecture. CLE optical biopsy of
OPSCC demonstrated a disorganized arrangement of variable cellular morpho-
logy. We calculated an accuracy, sensitivity, specificity, PPV, and NPV of 86 %,
90%, 77%, 88% and 82 %, respectively, with inter-rater reliability and k-value
of 0.60.

Conclusion CLE can be easily integrated into the intraoperative setting, gene-
rate real-time, in-vivo microscopic images of the oropharynx for evaluation and
demarcation of cancer. It can eventually contribute to a less radical approach
by enabling a more precise evaluation of the tumor margin.
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Introduction To achieve a minimally invasive access to the cochlea a microste-
reotactic frame is under development. It consists of a reference frame screwed
to the skull and a personalized surgical template. Intraoperatively, the drilling
template is to be fabricated by gluing three semi-finished products in the per-
sonalized configuration. Until now, bone cement has been used for this
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purpose because of its availability as a sterile medical product. The objective of
this study was to determine if a thin layer of superglue allows a better positio-
ning accuracy compared to bone cement.

Material and Methods Nine drilling trajectories were planned for each compo-
site. The start and target points were defined and the trajectories virtually plan-
ned. The bone cement ,Palacos MV 40“ (Heraeus Medical GmbH) and a
superglue based on cyanoacrylate called ,Pattex Mini Trio Fliissig Sekundenkle-
ber “ (Henkel AG & Co. KGaA) were used to glue the surgical templates. After
hardening of the composite the adjusted drilling trajectory was measured by a
coordinate measurement machine. The target point of the manufactured dril-
ling trajectory was compared to the one resulting from the virtually planned
trajectory to calculate a deviation measure.

Results The mean deviation of the target points using bone cement was
0.275 mm # 0.124 mm whereas for the thin-layered superglue it was 0.162
mm + 0.082 mm.

Conclusion/ Discussion Thin-layered superglue provides better positioning
accuracy compared to the use of bone cement. Additional studies with a higher
number of cases and an improved outcome measurement method are planned
to verify these findings. The results could lead to the use of surgical glue with
cyanoacrylate base for further studies.

Poster-PDF A-1074.pdf

Conflict of interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.

Address for correspondence M.Sc. Kilian Julia Medizinische Hochschule Hanno-
ver, Klinik ftir Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde Stadtfelddamm 34 30625 Hanno-
ver

kilian.julia@mh-hannover.de

Prototype with flexible surgical instruments provides
appropriate visualization and accessibility

Authors Schild LR, Diirselen L2, Bshm F', Greve |', Seywald A%, Boos M?,
Hoffmann TK', Schuler PJ'

Institut 1 Universitatsklinikum Ulm, Klinik fiir Hals- Nasen- und
Ohrenheilkunde, Kopf- und Halschirurgie, Ulm; 2 Universitatsklinikum Ulm,
Institut fiir Unfallchirurgische Forschung und Biomechanik, Ulm

DOI 10.1055/s-0041-1727679

Introduction Transoral intervention in laryngeal carcinoma is not always pos-
sible in both laser microsurgery (TLM) and transoral robotic surgery (TORS) due
to difficult exposure and accessibility of laryngeal structures. In patients with
insufficient cervical spine reclination, a non-linear surgical system could provide
better visualization and accessibility.

Methods The developed prototype of a surgical system for transoral larynx
surgery consists of a C-MAC video laryngoscope, a bracket for the operating
table and guide tubes for flexible and manually controllable surgical instru-
ments. The system was tested in a user study (n=6) on an intubation dummy
for visualization and accessibility of laryngeal landmarks. The surgeons should
display them on the system monitor and touch them with the instrument tip.
In a second setup, a vocal cord should be grabbed and manipulated with the
second instrument. Photographic documentation and time measurement were
carried out.

Results Visualization and accessibility of the laryngeal landmarks were possible
at any time. The participants needed an average of 90.7 s (SD = 25.8) in the
first round, 49.0 s (SD = 7.6) in the second round. In addition, the subjects
were always able to carry out the instrument change independently and put
the surgical instruments in the optimal position for excision. The participants
needed an average of 127.8 s (SD = 32.3).

Conclusion In pre-clinical tests, the surgical system offers the possibility to
manipulate laryngeal structures in a non-linear manner. In the future, this may
provide a cost-effective, minimally invasive alternative in case of severe laryn-
geal exposure.
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Background The aim of our project is the development of an annotation tool

that uses speech recognition during a paranasal sinus operation to create a sur-
gical report. This is intended to save time in documentation and improve its
quality. We consider this speech interface to be the base technology for the
development of future collaborative assistance functions.

Methods In a first step an annotation tool for surgical steps from recorded
paranasal sinus operations was developed. This tool uses a trained language
model, which converts speech inputs into a report document. This document
is completed by video frames of the recording, which are recognized by defi-
ned keywords and are relevant for the surgical procedure. Using the developed
tool, three video recordings of paranasal sinus operations were voice annotated
and thus surgical reports were generated. Using an ordinal scaled questionn-
aire, both the retrospective and the voice annotated surgery reports were
evaluated.

Results The average rating of the retrospectively written surgical reports was
"2.5", the mean rating of the voice annotated ones was "1.61". In principle, the
speech annotation is expected to provide benefits in the level of detail of the
generated reports. The daily time saving is estimated at 0-30 minutes. In addi-
tion, the natural speech annotations provide a detailed description of the
recorded video material

Conclusion The use of a speech interface for annotation tasks offers the poten-
tial of high-quality and time-saving surgical documentation. Furthermore, we
believe that speech recognition of surgical procedures provides a high potential
for the development of new integrated assistance systems.
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Introduction ICG fluorescent angiography is gradually gaining importance in
the field of free microvascular flap surgery. This study focuses on the anasto-
mose and the hemodynamics of the flap pedicle as keypoint for free flap survi-
val and examines the intrapoerative detection of anastomose deficiency and
the importance of pedicle hemodynamics regarding flap survival.

Material und Methods During 2/2019 to 9/2020 23 patients with head and
neck cancer undergoing surgery with free microvascular flaps were included in
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this study (21 radial forearm, 1 ALT, 1 pectoralis major). After anastomosis of
the pedicle ICG fluorescent angiography was performes. The results of blood
flow and hemodynamics ((internal transit time, full volume time) in the pedicle
were correlated with free flap necrosis. ICG fluorescent angiography and sur-
gery was performed with the Zeiss Kinevo 900 microscope, the modes Flow
800 and Infrared 800 were used for measurement.

Results There was no case of flap necrosis. In four cases (17,4 %) occlusion of
the anastomose (one venous, three arterial) could be detected and revised int-
raoperatively. In one case (4,3 %) leakage of the anastomose was not detected
until fluorescent angiography. Measurement regarding pedicle bloodflow and
hemodynamics showed strong variability and had no influence on flap survival.
There was no case of allergy or side-effect during or after ICG administration.
Discussion From our experience, intraoperative ICG fluorescent angiography
is a effective tool for the evaluation of microvascular anastomoses in free flap
surgery in head and neck cancer. It is both effective and safe and has been
established as standard procedure in our clinic.
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Introduction Usually the operative reports are written hours after the actual
operation, so that the surgeons have to reproduce the procedure of the opera-
tion from memory. This often leads to content-related mistakes as well as
being very time intensive and increasing the workload.The aim of this study is
to create a computer program which can generate partly-automated reports
of sinus operations with the help of artificial intelligence.

Methods In this feasibility study a machine-understandable vocabulary of key-
words were created for documenting sinus operations. For this purpose reports
of experienced surgeons were included in a neural linguistic model. It was pos-
sible to generate coherent sentence structures meeting the expectations of an
operation report by using special keywords.In a first sample with n=6 study
participants the computer-generated reports of n=3 different operations were
compared to conventionally written reports. The evaluation with a questionn-
aire included three categories: (1) “the subjective benefit”(2) “time saving”
and (3) “general rating of the quality”.

Results This study shows that 100% of the study participants saw (1) the
benefit and (2) the time saving of this tool for generating operation reports.
66 % stated an estimated time saving of 30-60 mins per day. In the general
rating the conventional reports were evaluated as good as or one school grade
better than the computer-generated reports.

Conclusion The results demonstrate that a partly-automated software tool
would decrease the time consumed by writing reports and reduce the wor-
kload of the surgeons. Further, the neuronal model will be continually trained
to improve constantly the quality of the operation reports.
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Digitalisierung in der HNO-Heilkunde
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Einleitung Die intraoperative Elektrocochleographie (EcochG) ist eine vielver-
sprechende Moglichkeit, den Restgehorerhalt wahrend einer Cochlea Implanta-
tion zu messen. Bislang hatte der Operateur jedoch keine Mdglichkeit die
Aufzeichnung der Messkurve wéhrend der Insertion zu beobachten, da der
Blick durch das Mikroskop ausschlieBlich auf die Elektroden-Insertion konzent-
riert war. Mit einem voll digitalen Mikroskop konnte nun erstmals der gleichzei-
tige Blick auf den Situs und auf die EcochG - Kurve umgesetzt werden.
Methode Die Umsetzung des intraoperativen Settings sowie die Einbindung
der EcochG-Software in das digitale Mikroskop (Arriscope®) wurde zunichst
unter Laborbedingungen getestet und dann bei 10 Patienten mit Restgehér,
die ein Cochlea Implantat mit gerader, dinner Elektrode erhielten, intra-
operativ umgesetzt. Insertionszeit und Restgehorerhalt wurden intraoperativ
und eine Tag bzw. 6 Wochen postoperativ bestimmt.

Ergebnisse Der Operateur hatte durch das Binokular zeitgleich einen Blick auf
den OP-Situs und einen klaren Blick auf die EcochG-Kurve. Der direkte Blick auf
die Daten fiihrte zu einer signifikanten Verlangerung der Insertionszeit und
damit schonenderen Insertion. Ein Restgehorerhalt war in nahezu allen Féllen
maoglich.

Zusammenfassung Die Studie beschreibt erstmals die digitale Visualisierung
der intraoperativen EcochG in Echtzeit und zeigt neue Mdglichkeiten zum
Erhalt des Restgehdrs bei Cochleaimplantationen auf.
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Einleitung Die COVID-19-Pandemie hat den Bedarf an telemedizinischer Ver-
sorgung exponentiell gesteigert. Deshalb nutzte auch das Fazialis-Nerv-Zent-
rum Jena Telemedizin um trotz strenger Hygienevorschriften unsere Patienten
diagnostisch und therapeutisch behandeln zu kénnen.

Material/Methoden: Bis 2019 erfolgten diagnostische Erstvorstellungen fast
immer personlich im Rahme der Hochschulambulanz. Wurde eine chronische
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Fazialisparese mit motorischen Defiziten und Synkinesien festgestellt, wurde
oft ein teilstationdres intensives 10-tdgiges EMG- und Video-Biofeedback-Trai-
ning begonnen. Beide Angebote des Fazialis-Nerv-Zentrums Jena werden inzwi-
schen auch telemedizinisch angeboten, wobei eine Video-Software mit End-zu-
End-Verschlisselung verwendet wird. Die subjektive Fazialis-Parese-spezifische
Krankheitsschwere wird u.a. mittels des ,Facial Disability Index“ (FDI) ermittelt.
Ergebnisse Bei den bisher telemedizinisch behandelten Patienten lieR sich in
allen Féllen dank des Videos und der Anamnese eine effektive Beratung durch-
fihren und Therapieempfehlungen aussprechen. Instabile Internetverbindun-
gen waren dabei das groRte Problem. Nach kurzer Einarbeitung gelang es aber
immer, ein regelmaRiges Training meist 1x pro Wochen durchzufiihren. Der
FDI verbesserte sich im Mittel durch das Training innerhalb von 10 Sitzungen a
45 Minuten von 54,6 auf 68,8.

Schlussfolgerung Die diagnostischen und therapeutischen Kernelemente des
Fazialis-Nerv-Zentrums Jena lassen sich telemedizinisch gut umsetzen. Bei vie-
len Patienten gelang es durch das telemedizinische Training die motorischen
Defizite sowie die Synkinesien zu reduzieren und gleichzeitig Fahrt- und Uber-
nachtungskosten zu vermeiden.
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Einleitung Das Hortraining ist ein zentraler, jedoch zeit- und personalintensiver
Bestandteil der Reha nach einer Cochlea-Implantation. Im Rahmen der Covid-
19-Pandemie war eine face-to-face Versorgung nur eingeschrankt maglich.
Digitales Hortraining konnte eine Maglichkeit sein, diese fortzufiihren. Ziel der
Studie war es, die Usability eines 5-wdchigen videobasierten Hortrainings aus
Patienten- und Therapeutensicht zu untersuchen.

Methoden 42 erfahrene CI-Trdger im Alter von 53,8 Jahren (SD: 15,6 Jahre),
die sich in der Initial- Rehabilitation nach einer Cl-Implantation befanden,
erhielten tiber 5 Wochen ein videogestiitztes Hortraining. Die therapeutischen
Inhalte und die technische Qualitat jeder Therapiestunde wurden anhand eines
Fragebogens dokumentiert. Mittels der System Usability Scale (SUS) und eines
individuellen Fragebogens (40 Fragen) wurden Probanden und Therapeuten
zur Usability und Feasibility befragt. Desweiteren wurde anhand des "STA-R-Fra-
gebogens" die Patienten-Therapeuten-Beziehung evaluiert.

Ergebnisse 40 waren mit der Teletherapie zufrieden. 64 % schdtzen diese als
gleichermaRen effektiv wie die Therapie vor Ort ein. Die Mdglichkeit einer digi-
talen Behandlung wurde von 93 % aller Teilnehmer und 100 % der Therapeuten
als Bereicherung wahrgenommen. Nach Studienende wollten 81 % der Teilneh-
mer diese fortfiihren. Gemessen am SUS (Gesamt Score von 93 (SD:3,4))
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bewerteten die Therapeuten das Programm geringfligig besser als das Patien-
tenkollektiv (@ 88,2; SD:13,3). Die Zeit-(@ 1,5 h/Therapie) und Kostenersparnis
wurden als Vorteile, der eingeschrankte persénliche Kontakt und technische
Probleme nachteilig bewertet.

Zusammenfassung Teletherapie ist eine zeit- und kostensparende Methode,
die die postoperative Cl-Reha bereichern, jedoch nicht vollsténdig ersetzen
kann.
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Einleitung Durch die Covid-19-Pandemie stand die curriculare Lehre vor einer
immensen Herausforderung. Das HNO-Praktikum am Uniklinikum Dresden

wurde 2020 erstmals volldigital angeboten. Das Vermitteln und Uberpriifen
der psychomotorischen Fertigkeiten der Kopf-Hals-Untersuchung standen hier-
bei im Fokus.

Methoden 241 Studierenden wurde ein digitales Skript, Lehrvideos ber die
standardisierte Kopf-Hals-Untersuchung und ein Einmal-Spiegelbesteck aus-
gehdndigt. 188 Studierende erhielten zusatzlich ein einstiindiges Echtzeit-Tele-
teaching durch einen HNO-Arzt. 53 Studierende erhielten kein Teleteaching.
Die Studierenden mussten ein Video der von ihnen durchgefiihrten Spiegelun-
tersuchung einreichen und ihre Ubungszeit (min) angeben. Die Auswertung
erfolgte mittels standardisierter Checkliste (Maximum=100 Punkte).
Ergebnisse Die durchschnittlich erreichte Punktzahl aller Studierenden betragt
86,1+0,09. Mit Teleteaching werden signifikant (p=0,005) hohere Punktzahlen
(87,0+0,09) erreicht als ohne Teleteaching (83,0+0,11). Es zeigt sich eine posi-
tive und signifikante Korrelation zwischen Ubungszeit und Gesamtpunkten in
der Gruppe mit Teleteaching.

Diskussion Echtzeit-Teleteaching im Sinne von digitaler Prasenzlehre hat einen
signifikanten Einfluss auf die psychomotorische Lernkurve der Studierenden.
Ein standardisierter Bewertungsbogen ist die Voraussetzung fiir das Etablieren
einer digitalen Priifung und einer Vergleichbarkeit von analog und digital.
Vorausgegangene Analysen zeigten, dass nach dem analogen Spiegelkurs mit
6 Unterrichtseinheiten (& 45 min) durchschnittlich 95,4 Punkte erreicht wur-
den. Die erreichten Gesamtpunkte der Digitallehre (86,1+0,09) sind vergleich-
bar mit der erreichten Punktzahl nach 4 analogen Unterrichtseinheiten.
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Einleitung Zur Quantifizierung der Fazialisparese gibt es mehrere klinische und
software-basierte Systeme, welche zur Beurteilung des Krankheitsverlaufs sehr

sinnvoll sind. Aufgrund des Zeitaufwandes fiir deren Erhebung und Dokumen-
tation werden sie jedoch nur selten angewandt. Daher wurde eine App-
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basierte Losung umgesetzt, welche die Depth-Mapping-Kamera moderner
Smartphones nutzt, um das AusmaR einer unilateralen Fazialisparese schnell
und prazise zu bestimmen.

Material & Methoden Es wurde ein App-Prototyp fiir iOS entwickelt, der die
Daten der Depth-Mapping-Kamera von iPhones analysiert. Wahrend des Mess-
vorgangs wird der Nutzer aufgefordert, drei mimische Bewegungen auszufiih-
ren. Anhand eines speziellen Algorithmus wird der so genannte Digitale
Fazialis-Index errechnet. Dieser stuft eine Fazialisparese mit einem Wert von
0% bis 100% ein. In einem ersten Testkollektiv von 10 Patienten mit einer uni-
lateralen Fazialisparese wurde der Digitale Fazialis-Index bestimmt und mit
dem Stennert-Index und der House-Brackmann-Skala korreliert.

Ergebnisse Nach einer kurzen Einweisung der Patienten war der Messvorgang
jeweils innerhalb von 5 Sekunden abgeschlossen. Der errechnete Digitale Fazia-
lis-Index wies bei allen Patienten eine hohe Korrelation sowohl fiir den Sten-
nert-Index als auch fiir die House-Brackmann-Skala auf. Es lieR sich fir die
Resultate keine signifikante Intertest-Variabilitdt nachweisen.

Diskussion Die vielversprechenden ersten Erfahrungswerte mit der App-
basierten Quantifizierung der Fazialisparese legen nahe, dass sich diese
Methode im klinischen Alltag als sehr hilfreich erweisen kénnte. Zur besseren
Einschdtzung der Validitat und Reliabilitdt des Digitalen Fazialis-Index ist eine
prospektive klinische Studie mit einem gréReren Patientenkollektiv geplant.
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Septumperforationen flihren durch mannigfaltige Symptome wie z.B. Nasenat-
mungsbehinderung oder Verkrustungen und Epistaxis zu einer deutlichen Minde-
rung der Lebensqualitdt des Patienten. Perforationen werden chirurgisch saniert
oder kénnen mit Implantaten (Septumbutton) temporar verschlossen werden.
Solche Implantate werden entweder in einer Sedierung ggf. lokaler Betdubung
oder mit Hilfe von berechneten 3D-Modellen aus CT-Scans hergestellt.Wir stellen
eine neue bildbasierte Messmethode vor, bei der ein 3D-Endoskop verwendet
wird, um relevante 3D-Daten fir die Erstellung von patienten spezifischen Implan-
taten abzuleiten. Die Methode stiitzt sich ausschlieBlich auf Bildinformationen
und unter Nutzung von Algorithmen wird ein digitales 3D-Modell der Nasenschei-
dewand errechnet. Wir erzielen konkurrenzfahige Messergebnisse im Vergleich zu
CT-Daten mit dem Vorteil der Strahlenhygiene und Kostenersparnis.
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Einleitung Jahrlich ist zunehmend zu beobachten, dass Patienten sich bei
Beschwerden direkt an die Notaufnahme wenden, da sie die Dringlichkeit ihrer
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Beschwerden nicht richtig einschdtzen oder nicht wissen, wohin sie sich statt-
dessen wenden konnen. Den Notaufnahmen werden dadurch oft wichtige
Kapazitdten genommen, was bei hohen Fallzahlen das System (berlastet. Ein
neues Online-Frage Tool soll Disponenten des arztlichen Bereitschaftsdienstes
helfen, Dringlichkeiten schneller zu bestimmen und eine strukturierte medizini-
sche Ersteinschdtzung zu ermdglichen. In der vorliegenden Arbeit soll der Algo-
rithmus dieses neuen digitalen Leitsystems im HNO-Bereich hinsichtlich seiner
fachlichen Korrektheit anhand von medizinischem Fachpersonal (berpriift
werden.

Methode In dieser Studie wurden Anrufe von Patienten mit neun verschiede-
nen HNO-Notfall-spezifischen Krankheitsbildern mit unterschiedlicher Dring-
lichkeit fiir eine drztliche Intervention durch HNO-Fachdrzte simuliert. Das
Online-Frage-Tool wurde randomisiert von drei examinierten Pflegekraften und
drei Assistenzdrzten im ersten Weiterbildungsjahr angewandt. Das Gesprach
wurde digital aufgezeichnet. Zielparameter waren die Geschwindigkeit, die kor-
rekte Dringlichkeit und die Ausdruckskraft der Fragen.

Ergebnisse Es zeigte sich eine gute Ubereinstimmung der simulierten Krank-
heitsbilder mit der Dringlichkeit zur Vorstellung, obwohl es zu einer groRBen
Interobserver-Variabilitdt kam. Das Tool konnten von beiden Gruppen schnell
und sicher angewandt werden.

Schlussfolgerung Das Online-Frage-Tool stellt eine gute Moglichkeit dar,
dringliche Krankheitsbilder der HNO zu evaluieren und gewdhrleistet, dass
Patienten in Bezug auf die Dringlichkeit ihrer Beschwerden zu verldsslich einge-
ordnet werden kénnen.

Poster-PDF A-1526.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse PD Dr. med. Rak Kristen Univ. HNO Klinik Wiirzburg
Wiirzburg

Rak_K@ukw.de

Digitization in ORL

Digital Live Imaging of intraoperative
Electrocochleography - first description of feasibility
and hearing preservation during Cochlear
Implantation

Authors Arweiler-Harbeck D', D’heygere V', Meyer MF', HansS',
Waschkies L', Anton K?, Heiler M?, Haing B'

Institut 1 Universitdtsmedizin Essen, Universitat Duisburg Essen, Klinik fiir
Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Kopf-und Halschirurgie Universitdtsklinikum
Essen, Essen; 2 Cochlear Deutschland GmbH & Co. KG, Elektrophysiologie,
Hannover; 3 Munich Surgical Imaging®, Bildgebung, Miinchen

DOI 10.1055/s-0041-1727690

Introduction Intraoperative electrocochleography (ECochG) during cochlear
implantation is a promising tool to preserve residual hearing. However, the
time gap between insertion of the electrode and acoustic feedback from the
audiologist to the surgeon causes delay and subsequently irreparable damage
to cochlear structures. In this feasibility study, for the first time real-time visua-
lization of intraoperative ECochG via digital microscope (ARRISCOPE®) directly
to the surgeon was successfully performed in five patients.

Methods Intraoperative setting was preliminarily tested in the lab. 10 patients
with residual hearing underwent cochlear implantation. Intraoperative EcochG
responses were collected and direct visualization during the time of insertion
into the surgeon’s field of view in the binoculars using augmented realtime
digital imaging was realized. Time of electrode insertion was taken. Hearing
preservation was determined by testing postoperative behavioral thresholds.
Results Digital live visualization of intraoperative ECochG using image aug-
mentation in a digital microscope (ARRISCOPE®) was successfully performed
and enabled direct adaptation of the surgeon’s insertion behavior. Mean time
of electrode insertion was 129,2 seconds. Postoperative behavioral thresholds
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were comparable to preoperatively taken thresholds. Preservation of residual
hearing was in almost all cases possible.

Discussion This study is the first to describe digital visualization of intraopera-
tive EcochG as a new method enabling the surgeon to directly react to changes
in amplitude of the cochlea microphonics. Our results show that augmentation
of the intraoperative live imaging with electrical potentials can add to hearing
preservation during cochlear implantation.
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Introduction The COVID-19 pandemic has increased the need for telemedical
care exponentially. This is why the Facial Nerve Center Jena also uses telemedi-
cine to be able to treat our patients diagnostically and therapeutically despite
strict hygiene regulations.

Material | methods Up until 2019, initial diagnostic presentations were almost
always carried out in person at the university outpatient clinic. If a chronic
facial nerve palsy with motor deficits and synkinesia was found, intensive 10-
day EMG and video biofeedback training was often started. Both services of
the Facial Nerve Center Jena are now also offered telemedically, using video
software with end-to-end encryption. The patient related outcome measure
“Facial Disability Index” (FDI) is used to quantify the severity of the facial palsy.
Results With the help of the video and the anamnesis, we were able to pro-
vide our patients effective advice and therapy recommendations in all cases.
Unstable internet connections were the biggest problem. After a short training
period, however, it was always possible to carry out reqular training, usually
once a week. The average FDI improved from 54.6 to 68.8 within 10 sessions
of 45 minutes each.

Conclusion The diagnostic and therapeutic core elements of the Facial Nerve
Center Jena can be implemented well telemedically. In many patients, teleme-
dicine training succeeded in reducing motor deficits and synkinesia and at the
same time avoiding travel and accommodation costs.
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Introduction Auditory training after cochlear implantation is necessary, but
rather time and personal consuming. During Covid-19 pandemic face-to-face
training lessons had to be restricted. Video-based training might be an oppor-
tunity to pursue the Cl-rehab program. This study aimed to examine the usabi-
lity of a video-based auditory training from the therapists and patients point of
view.

Methods 42 experienced Cl patients, aged 53.8 on average (SD:15.6), who
took part in the initial auditory rehab program after Cl-implantation, received
video-based lessons over a period of 5 weeks. After each lesson therapeutic
content and technical quality of the training have been documented by a short
questionnaire. Besides, usability and feasibility have been assessed by the Sys-
tem Usability Scale (SUS) and by a specially developed questionnaire (40 ques-
tions) at the end of the study period. Additionally, relationship between
therapist and patient has been evaluated by the "STA-R"-questionnaire.

Results 40 patients were satisfied with the video-based therapy. 64 % evalua-
ted the video-training to be as effective as face-to-face appointments. 93 % of
the participants and 100% of the therapists considered digital therapy as an
enrichment. Thus, 81% of the patients were interested in continuing the
video-training after the study period. With regard to the usability, therapists
(total SUS score 93 (SD:3.4)) rated the program slightly better than patients
(mean SUS score: 88.2; SD:13.3). Saving of time (mean:1.5 h) and costs have
been highlighted as the main advantages, reduced personal contact and tech-
nical problems as the main disadvantages.

Conclusion Videotherapy is a time- and cost saving method which might
enrich Cl-rehab programs but cannot fully replace conventional training
lessons.
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Introduction Due to the Covid-19 pandemic, curricular teaching is facing an
immense challenge. The ENT block internship at the University Hospital Dres-
den was offered fully digital for the first time in summer semester 2020. The

focus was on teaching and assessing psychomotor skills of ENT mirror
examination.

Methods 241 students were provided with a digital script, instructional videos
about the standardized ENT mirror examination and a disposable ENT instru-
ment set. 188 students also received a one-hour real-time teleteaching session
with an ENT physician. 53 students received no teleteaching. The students had
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to submit a video of their standardized mirror examination and specify their
individual practice time. The videos were evaluated using a checklist-based
assessment (maximum 100 points).

Results The average total score of all students is 86,1£0,09. Students with
teleteaching achieve significantly (p=0,005) higher scores (87,0+0,09) than stu-
dents without teleteaching (83+0,11). There is a positive and significant corre-
lation between practice time and total score in the group with teleteaching.
Conclusion Real-time teleteaching (digital presence teaching) has a significant
influence on the psychomotor learning curves of students. A checklist-based
evaluation is indispensable for establishing a digital assessment of psychomo-
tor skills and for creating comparability between analog and digital teaching.
Previous analyses showed that after the analog mirror course with 6 teaching
units (45 min each) an average of 95.4 points was achieved. The total score
achieved in digital teaching (86.1+0.09) is comparable to the score after 4 ana-
log lessons (45 min each).
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Introduction There are several clinical and software-based systems for quanti-
fying facial nerve palsy, which are very useful for assessing the course of the

disease. However, due to the time required to collect and document the data
they are rarely used. Therefore, an app-based solution was implemented which
uses the depth mapping camera of modern smartphones to quickly and preci-
sely determine the extent of a unilateral facial palsy.

Material & methods An app prototype for iOS was developed which analyzes
the data from the depth mapping camera of iPhones. During the measurement
process, the user is asked to perform three facial movements. The so-called
Digital Facial Index is calculated using a special algorithm. This classifies a facial
paralysis with a value from 0% to 100%. In a first test group of 10 patients
with unilateral facial palsy, the Digital Facial Index was determined and correla-
ted with the Stennert index and the House-Brackmann scale.

Results After a short briefing of the patients, the measurement process was
completed within 5 seconds, respectively. The calculated Digital Facial Index
showed in all cases a high correlation both for the Stennert index and for the
House-Brackman scale. No significant intertest variability could be detected for
the results.

Discussion The promising first experiences with the app-based quantification
of facial nerve palsy suggest that this method could be very helpful in everyday
clinical practice. A prospective clinical study with a larger group of patients is
planned to better assess the validity and reliability of the Digital Facial Index.
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Septum perforations lead to a significant reduction in the patient's quality of
life due to various symptoms such as difficulty to breathe or encrustations and
epistaxis. Perforations are surgically repaired or can be temporarily closed with
implants (septum button). Such implants are produced either under sedation (
or local anesthesia) or with the help of calculated 3D models from CT scans.We
present a new image-based measurement method using a 3D endoscope to
derive relevant 3D data for the creation of patient-specific implants. The
method is based solely on image information. A digital 3D model of the nasal
septum is calculated through the usage modern computer vision algorithms.
We achieve competitive measurement results compared to CT data with the
advantage of radiation hygiene and cost savings.
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Introduction For years it has been increasingly observed that patients contact
the emergency department directly if they have any complaints because they
are not able to assess the urgency of their medical problems in a propper way
or do not know which contract doctor they can contact instead. Thus, emer-
gency clinics are often deprived of important capacities, which can lead to an
overload of the system if the number of cases is too high. A new online ques-
tion tool is intended to help dispatchers on the medical on-call service to deter-
mine urgencies more quickly and to enable a structured initial medical
assessment. In the present work, the algorithm of this new digital control sys-
tem in the field of ENT was checked with regard to its technical correctness on
the basis of medical specialists.

Method In this study, calls from patients with 9 different ENT emergency-spe-
cific clinical symptoms with different levels of urgency of medical intervention
were simulated by ENT specialists. The online questioning tool was randomly
used by 3 registered nurses and 3 interns in the first year of clinical training.
The conversation was recorded digitally. The target parameters were the
speed, the correct urgency and the expressiveness of the questions.

Results There was good congruence between the simulated clinical symptoms
and the urgency of treatment, although there was a large interobserver varia-
bility. The tool could be used quickly and safely by both groups.

Conclusion The online questionnaire tool is a good way to evaluate urgent
ENT symptoms and can certainly serve to treat patients better with regard to
the urgency of their symptoms.
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Einfiihrung Die Beurteilung von Stimmlippenleukoplakien kann trotz moder-
ner endoskopischer Methoden anspruchsvoll sein. Die Charakterisierung der
Morphologie der angrenzenden Stimmlippengefde ist dabei von groBer
Bedeutung, aber stark von der Erfahrung des Betrachters abhédngig. Die intrao-
perative Kontaktendoskopie mit Narrow Band Imaging (NBI-KE) ermdglicht
eine optimierte Visualisierung von GefdRverdnderungen und die erzeugten
Daten eignen sich gut fiir eine automatisierte Auswertung mit Methoden der
Kiinstlichen Intelligenz (KI).

Methoden In der vorliegenden Studie wurden bei 40 Stimmlippenleukoplakien
die angrenzenden GefdRe mittels NBI-KE intraoperativ aufgenommen. Die
erzeugten Daten wurden mittels Methoden des Maschinellen Lernens und den
Klassifizierungsszenarien Support Vector Machine with Polynomial Kernel
(SVM) und k-Nearest Neighbor (kNN) ausgewertet. Nach Erhalt der Histologie
wurden die Sensitivitdt, Spezifitat und Treffergenauigkeit bei der Klassifizierung
zwischen benignen und malignen Befunden berechnet.

Ergebnisse Insgesamt wurden 1998 kontaktendoskopische Bilder bei 16
benignen und 24 malignen Befunden ausgewertet. Die GefdRveranderungen
lieBen sich dabei mathematisch von den Algorithmen als Zunahme der Unord-
nung des Gradientenvektors und des Kriimmungsniveaus charakterisieren. Die
Sensitivitdt, Spezifitit und Treffergenauigkeit der automatisierten Klassifizie-
rung betrugen beim SVM 100%, 77,2% und 90,6 % und beim kNN 100%,
79,8% und 91,7 %.

Schlussfolgerung Der Einsatz von Methoden der KI und des Maschinellen Lern-
ens erlaubt eine automatisierte Auswertung der GefdRBverdnderungen bei
stimmlippenleukoplakien. Die verwendeten Algorithmen kénnen Arzten bei
der klinischen Charakterisierung der Leukoplakien als potenziell benigne oder
maligne unterstiitzen.

Poster-PDF A-1534.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. Davaris Nikolaos Universitatsklinikum Magde-
burg, Klinik fir HNO-Heilkunde, Kopf- und Halschirurgie Magdeburg
nikolaos.davaris@med.ovgu.de

Der Einfluss unterschiedlicher Applikationsvarianten
von Propofol auf die Sedierungsverlaufe bei der
Medikamenten induzierten Schlafendoskopie

Autoren Polievoi Y', Bogdanov V', Hundrack A', Zinchenko O', Rése L,
Grafmans D', Kazopoulos T', Kossatz A?, Soukup |?, Herzog M'

Institut 1 Carl-Thiem-Klinikum Cottbus, HNO-Klinik, Cottbus; 2 Carl-Thiem-
Klinikum Cottbus, Klinik fir Andsthesiologie, Intensivtherapie und
Palliativmedizin, Cottbus; 3 Martin-Luther-Universitdt Halle | Wittenberg,
Universitdtsklinik und Poliklinik fir Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde, Kopf- und
Hals-Chirurgie, Halle

DOl 10.1055/s-0041-1727698

Hintergrund Der Verlauf der Sedierung bei der Medikamenten induzierten
Schlafendoskopie (MISE) ist abhdngig von der Applikationsweise des Sedati-
vums. Wichtig fir eine suffiziente Evaluation der oberen Atemwege ist eine
langsame Ubergangsphase zwischen leichter und starker Sedierung um ausrei-
chend Beobachtungszeit zur Verfiigung zu haben. Zur addquaten Propofolap-
plikation liegen nur wenige Daten fiir die MISE vor.

Methoden 60 konsekutive Patienten, die eine MISE erhielten, wurden in 6
unterschiedliche Applikationsgruppen randomisiert (1% Propofol per Perfusor:
1,4ml, 1,6ml, 1,8ml, 2,0ml, 2,2ml/kg/KG/h, individuelle Bolusgabe a 1ml). Die
Sedierungstiefe wurde mittels BiSpectral Index® (BIS) kontinuierlich aufge-
zeichnet und die Verlaufe evaluiert.

Ergebnisse Die Sedierungsverldufe unterschieden sich in Anhdngigkeit der
Propofolapplikation. Die Untersuchungsdauer (BIS 90 - BIS 40) lag bei 1,4ml
bei 12 Minuten und verkiirzte sich auf ca. 7 Minuten bei 2,2ml. Die nutzbare

S37



& Thieme

Zeit zur Untersuchung zwischen Leichtschlaf (BIS 70) und Tiefschlaf (BIS 40)
verkiirzte sich von 7 Minuten (1,4ml) auf ca. 3 Minuten (2,2ml). Eine Gberma-
Rige Schwankung der gemessenen BIS-Werte war fir keine Propofoldosis ver-
mehrt zu beobachten.

Schlussfolgerung Bei der Wahl der Propofolapplikation fir eine MISE sollte die
Zeit, die fiir den Untersucher zwischen Leichtschlaf- und Tiefschlafaquivalent
zur Verfligung steht, ausreichend lang bemessen sein. Es bietet sich an, eine
Applikationsrate von 1,8 - 2,0 ml/kg/KG/h 1% Propofol zu verwenden, um in
einem Zeitintervall von ca. 5 Minuten unterschiedliche Sedierungstiefen und
entsprechende Kollapsneigungen ausreichend lang untersuchen zu kénnen.
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Der 80-jahrige multimorbide mannliche Patient wurde in unsere Notaufnahme
eingeliefert. Er unternahm einen Selbstmordversuch, indem er eine kleinkalib-
rige Handfeuerwaffe transoral durch sein Gaumensegel in Richtung des Neuro-

kraniums abfeuerte.

Der Patient wurde aufgrund ausgepragter Blutungen intubiert. Die kraniofa-
ziale CT-Untersuchung ergab einen radiodensen, metallischen Fremdkorper
mit einem Durchmesser von etwa 8 mm - passend zum Kaliber der Pistole -,
der sich im Rostrum sphenoidale befand. Es wurde keine intrakraniale Verlet-
zung festgestellt. Daher entschieden wir uns fiir eine endoskopische, endona-
sale Entfernung des Geschosses. Die Operation wurde unter Vollnarkose in
Vierhandtechnik durchgefiihrt. Nach Er6ffnung der natiirlichen Bahn des Sinus
sphenoidalis wurden Teile des Geschossmantels entfernt, verlorenes Knochen-
gewebe durch Wachs ersetzt und bioresorbierbares Material zur Linderung der
Blutung verwendet. Trotz des ausbleibens chirurgischer Komplikationen starb
unser Patient leider 4 Tage nach der Operation an den Folgen eines durch
seine Grunderkrankungen verursachten Multiorganversagens.
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Introduction Assessing vocal fold leukoplakia can be challenging despite
modern endoscopic methods. The characterization of the morphology of adja-
cent vocal fold vessels is of great importance but depends heavily on the clini-
cal experience of the observer. Intraoperative contact endoscopy with Narrow
Band Imaging (NBI-CE) enables optimized visualization of vascular changes
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while the data generated can well be used for an automated evaluation using
Artificial Intelligence (Al) methods.

Methods In the present study, the adjacent vessels of 40 vocal cord leukopla-
kias were recorded intraoperatively using NBI-CE. The generated data was eva-
luated using machine learning methods with the classification scenarios
Support Vector Machine with Polynomial Kernel (SVM) and k-Nearest Neighbor
(kNN). After the histology was obtained, the sensitivity, specificity and accu-
racy of both classifiers were calculated in the classification between benign and
malignant findings.

Results In total, 1998 contact endoscopy images were evaluated in 16 benign
and 24 malignant leukoplakias. The vascular changes could be mathematically
characterized by the algorithms as an increase in the disorder of the gradient
vector and the level of curvature. The sensitivity, specificity and accuracy of the
automated classification were 100%, 77.2% and 90.6% for the SVM and
100%,79.8% and 91.7 % for the kNN.

Conclusion The use of methods of Al and machine learning allows an automa-
ted evaluation of the vascular changes in vocal cord leukoplakia. The algo-
rithms used can support doctors in the clinical characterization of leukoplakia
as potentially benign or malignant.
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Background The course of sedation during drug induced sleep endoscopy
(DISE) depends on the application pattern of the sedative drug. In order to per-
form a good evaluation of the upper airway a long transitional period between
superficial and deep sedation, providing enough time of investigation, needs to
be available. Up to now only few data are present on dose dependent drug
application during DISE.

Methods 60 consecutive patients undergoing DISE were randomly sedated by
1% Propfol perfusion at 6 different patterns of application: 1.4ml, 1.6ml,
1.8ml, 2.0ml, 2.2ml/kg/BW/h, individual bolus application 1ml each). Depth of
sedation was permanently monitored by BiSpectral Index® (BIS) and the cour-
ses of sedation were analyzed.

Results The courses of sedation was dependent on the pattern of Propofol
application. The time of DISE performance (BIS 90 - BIS 40) was 12 minutes at
1,4ml and was reduced to 7 minutes at 2,2ml. The period which was available
for evaluation of the upper airway between superficial sedation (BIS 70) and
deep sedation (BIS 40) ranged from 7 minutes (1.4ml) to 3 minutes (2.2ml).
Excessive fluctuations of the sedation courses were not observed in any pattern
of application.

Conclusion When choosing the pattern of Profol application for DISE it should
be considered to have enough time for examination. The time period between
superficial and deep sedation should be long enough to provide sufficient time
to the investigator to observe the collapsibility of the upper airway under diffe-
rent levels of sedation. On base of the presented data 1.8 - 2.0 ml/kg/BW/h
1% Propofol appears to be an appropriate pattern of application to obtain a
time period of 5 minutes for investigation.
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The 80-year-old male multimorbid patient was admitted to our emergency

room. He attempted suicide by firing a small caliber handgun through his soft
palate in the direction of the neurocranium. The patient was intubated due to
heavy enoral bleeding. The craniofacial CT scan revealed a radiodense, metallic
foreign body with a diameter of about 8 mm - matching the gun caliber - lod-
ged into the rostrum sphenoidale (Figure 1 and 2). No intracranial injury was
detected. Thus, we decided on endoscopic, endonasal removal of the bullet.
The operation was performed under general anesthesia using four-hand tech-
nique. After opening the natural pathway of the sinus sphenoidalis, pieces of
the bullet’s jacket were removed, lost bone tissue was replaced with wax, and a
bioabsorbable sponge was used to alleviate bleeding. Despite the lack of surgi-
cal complications, unfortunately, our patient died 4 days post-operationcaused
by multiple organ failure caused by his primary diseases.
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Kaiser Friedrich der Dritte, der vorletzte deutsche Kaiser, starb am 15. Juni
1888 (,Dreikaiserjahr’) nach einer langen Leidenszeit in Potsdam. Er regierte
nur 99 Tage. Wahrend seiner Regierungszeit war er bereits tracheotomiert und
trug eine Silberkantile, die von seinem Bart verdeckt wurde. Der Eingriff wurde
am 9. Februar 1988 in San Remo von Dr. Bramann, spéter Inhaber des Lehr-
stuhles fiir Chirurgie in Halle, in Chloroformnarkose vorgenommen. Bis heute
werden Uberlegungen angestellt, ob der hohe Patient bei einer friiheren Diag-
nosestellung, z. B. durch eine Laryngotomie oder Laryngektomie, hatte geret-
tet werden konnen. Eine andere Frage ist die, ob das Kehlkopfkarzinom durch
die Rauchleidenschaft hervorgerufen ist. War Friedrich der lll. tatsachlich ein
starker Raucher?

Es werden mehrere Olgemilde aus dem 19. Jahrhundert prisentiert, die den
damaligen Kronprinzen Friedrich-Wilhelm als Raucher zeigen.

Fazit es lasst sich belegen, dass der Kronprinz Friedrich Wilhelm und spdtere
Kaiser Friedrich der Dritte ein starker Raucher war.
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Die Grundlagen der Rekonstruktionsmethoden des Nasenseptums gehen auf
die Anfénge der Wiederherstellung der dueren Nase im 16. Jahrhundert durch
Armhautlappen (lItalienische Methode von Tagliacozzi 1597), sowie im 18. Jahr-
hundert durch Stirnhautlappen (Indische Methode 1793) zuriick. Dem Nasenin-
neren wurde dabei allerdings noch nicht viel Interesse entgegengebracht.
Graefe (1818) modifizierte die Italienische Methode, formte die Nasenlocher
durch Bildung einer Columella und fiihrte damit zumindest im vorderen
Bereich eine erste partielle Septumrekonstruktion durch. Nachfolgend wurden
von Dieffenbach, Graefe und Fricke lokale Lappen aus Nasenrlicken und der
Oberlippe zur Rekonstruktion des Nasenseptums verwendet (Tax 1838).
Anfang des 20. Jahrhunderts gab es in Deutschland und den USA erste Fallbe-
schreibungen zur Rekonstruktion von Nasenseptumdefekten mit lokalen
Schwenk- und Briickenlappen aus der Nasenschleimhaut. 1906 wurde von
Lexer erstmals ein Mundvorhoflappen zur Defektrekonstruktion beschrieben. In
den Folgejahren wurden verschiedene Septumschleimhautverschiebe- und
-rotationslappen (z.B. Seiffert 1939) sowie der Untere-Muschel-Lappen (Seiffert
1936) und die ausgedehnte endonasale Schleimhautmobilisation und -ver-
schiebung (Seeley 1949) vorgestellt.

In der Literatur werden bis heute unzahlige weitere Operationsmethoden und
insbesondere Modifikationen der o.g. Techniken angegeben, die in der Mehr-
zahl nur in wenigen Féllen angewendet wurden.

1989 entwickelte Schultz-Coulon das Konzept einer dreischichtigen Rekonst-
ruktion des Nasenseptums durch die erweiterte Briickenlappentechnik. Heute
stellen dreischichtige Rekonstruktionsmethoden den Goldstandard bei der
Wiederherstellungschirurgie des Nasenseptums dar.

Poster-PDF A-1674.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. Stange Thoralf HNO-Zentrum Neuss, Rhino-
chirurgisches Zentrum Batteriestrasse 141460 Neuss

stange@hno-neuss.de

History in ORL

Was the larynx-cancer of emperor Frederick the Noble
a smokers tumor?

Author Brusis T’

Institut 1 Institut fiir Begutachtung, Kéln

DOI 10.1055/s-0041-1727705

Frederick the Noble died on 15th of june 1888 after a long time of suffering in
Potsdam. He reigned only 99 days. During his regency he was already tracheo-
tomized and he was breathing through a silver cannula, which was covered up

by his beard. The operation with chloroform anesthesia was done on 9th Feb-
ruary 1988 in San Remo/lItaly by Dr. Bramann. One important question is, whe-
ther the tumor of the larynx was a smokers cancer.

There will be demonstrated some pictures of his life, which show the crown
prince as a smoker.
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The basics of the reconstruction methods of the nasal septum go back to the
beginnings of the reconstruction of the external nose in the 16th century by
arm skin flaps (Italian method of Tagliacozzi 1597), and in the 18th century by
forehead skin flaps (Indian method 1793). However, the inside of the nose has
not yet received much attention. Graefe (1818) modified the Italian method,
shaped the nostrils by forming a columella and thus carried out a first partial
septal reconstruction, at least in the anterior region. Subsequently, Dieffen-
bach, Graefe and Fricke used local flaps from the nasal bridge and the upper lip
to reconstruct the nasal septum (Tax 1838).

At the beginning of the 20th century, the first case descriptions of the reconst-
ruction of nasal septum defects with local swivel and bridge flaps from the
nasal mucosa were published in Germany and the USA. In 1906 Lexer described
for the first time an oral atrial flap for reconstruction of defects. In the following
years various septal mucosal displacement and rotation flaps (e.g. Seiffert
1939) as well as the lower conchal flap (Seiffert 1936) and the extended endo-
nasal mucosal mobilisation and displacement (Seeley 1949) were presented.

In the literature to date, countless other surgical methods and especially modi-
fications of the above mentioned techniques are given, the majority of which
have only been used in a few cases.

In 1989 Schultz-Coulon developed the concept of a three-layer reconstruction
of the nasal septum using the extended bridge flap technique. Today, three-
layer reconstruction methods represent the gold standard in reconstructive
surgery of the nasal septum.
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Einleitung Eine moglichst genaue Planung ist fiir die maximale Auslastung
von OP-Sdlen essentiell. Gleichzeitig muss die Einhaltung von Arbeitszeiten
beriicksichtigt werden. Im klinischen Alltag ist dieses organisatorische Span-
nungsfeld oft konfliktbehaftet. Um Fehlerquellen aufzudecken, wurden durch
HNO-Chirurgen geschdtzte mit objektiv erhobenen (obj.) Zeiten im OP
verglichen.

Methoden In einer retrospektiven Analyse in der HNO-Universitétsklinik
Mannheim wurden 1809 OPs (22 OP-Arten) durch 31 Operateure (12 Fach-
(FA), 19 Assistenzirzte (AA)) hinsichtlich ihrer Dauer verglichen. Die zusatzlich
in Fragebdgen geschatzte Schnitt-Naht-, Vorbereitungs- und Nachbereitungs-
zeit von 10 FA und 17 AA wurden mit den obj. Zeiten verglichen. Beide Verglei-
che wurden mit dem Mann-Whitney-U-Test hinsichtlich ihrer statistischen
Signifikanz gepriift.
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Ergebnisse Die obj. Dauer der chirurg. MaBnahmen war bei FA und AA fiir 6 von
15 OP-Arten (p<0,001) signifikant (sig.) unterschiedlich. Die durch FA geschatzte
Nachbereitungszeit war bei 2 von 22 (p<0,05), die durch AA geschitzte Zeit bei
7 von 15 OP-Arten (p <0,05) sig. niedriger als die obj. Zeit. Die Schnitt- Naht- Zeit
{iberschatzen FA bei 7 von 22 (p<0,05), AA unterschitzen sie bei 3 von 15
(p<0,05) OP-Arten. Die durch FA geschitzte Vorbereitungszeit war bei 16 von 22
OP-Arten sig. niedriger als die obj. Zeit (p <0,05), bei AA bei 7 von 15 (p=0,00).
Diskussion Vor- und Nachbereitungszeiten wurden durch FA unter-, Schnitt-
Naht-Zeiten (iberschitzt. AA unterschitzten alle Zeiten ohne dass dies mit der
personlichen Routine fiir diese OP-Art in offensichtlichem Zusammenhang zu
stehen scheint. Vor- und Nachbereitungszeiten sollten idealerweise gemein-
sam mit den Kollegen der Andsthesie und Pflege bestimmt und in der OP-Pla-
nung beriicksichtigt werden.
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Introduction Accurate scheduling of OR-times is essential for maximum utili-
sation of ORs. At the same time, compliance with working hour regulations has
to be assured. In the daily clinical life this organizational challenge often results
into conflicts. In order to detect sources of errors, times estimated by ENT sur-
geons were compared with times objectively measured in OR.

Method In a retrospective analysis a comparison of the duration of 1809 ope-
rations (22 different types) by 31 surgeons (12 specialist (S), 19 residents (R))
of the ENT department at Mannheim university medical centre was conducted.
By questionnaires estimated incision to suture, preparation and postprocessing
times from 10 S and 17 R were compared to the obj. times. Both comparisons
were tested for statistical significance by Mann-Whitney-U-test.

Results Comparison of obj. times from S and R showed significant (sig.) differen-
ces for times of surgical action in 6 out of 15 types of surgery (p<0,001). S sig.
underestimated obj. postprocessing times in 2 out of 22 (p<0,05) and R sig.
underestimated it in 7 out of 15 types of surgery (p<0,05). S overestimated inci-
sion to suture times in 7 out of 22 types of surgery (p<0,05) and R underestima-
ted it in 3 out of 15 types (p<0,05). S sig. underestimated obj. preparation times
in 16 out of 22 (p<0,05) and R underestimated it in 7 out of 15 types of surgery
(p=0,00).

Discussion S underrated preparation and postprocessing times but overrated
incision to suture times. R underestimated all these times without that there
seems to be any obvious correlation with their personal routine for this type of
surgery. Preparation and postprocessing times must be considered in the plan-
ning of OR-times and ideally determined together with the anaesthetists and
OR-assistants.
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Eines der Symptome eines Aortenanyreusma ist die Odynophagie. Ein Aorten-
aneurysma wird oft als Zufallsbefund im Rahmen einer systemischen sonogra-
phischen Untersuchung entdeckt.

Wir prasentieren den Fall eines 89-jahrigen mannlichen Patienten mit einem
Zufallsbefund einer Aortenaneurysma in Hohe des Aortenbogen. Der Patient
stellte sich mit seit mehreren Tagen bestehender Dysphagie, Odynophagie und
unklarer cervikaler Schwellung vor. Ein umgehend durchgefiihrtes CT-Hals
zeigte ein Aortenwandhdmatom bei Ruptur mit Einblutung in das mediastinale
und zervikale Fettgewebe. Es erfolgte die sofortige Verlegung auf die kardiolo-
gische Intensivstation. Nach umgehender gefaRchirurgischer Konsultation mit
Durchfiihrung eines Notfall-CT-Aorta zeigte sich eingedecktes rupturiertes tho-
rakales Aortenaneurysma. AnschlieBend erfolgte die endovaskuldren Versor-
gung. Der Patient verstarbt.

Zusammenfassend bleibt festzuhalten, dass bei einer Dysphagie und Odyno-
phagie differentialdiagnostisch kardiovaskuldren Ursache in Betracht gezogen
miissen.
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Einleitung Eine laterale Halszyte entsteht durch den fehlerhaften Verschluss
des embryonalen 3. oder 4. Kiemenbogens. Lat. Halszysten manifestieren sich
haufig zwischen dem 15. und 35. Lebensjahr. Sie zeigen sich als meist einsei-
tige, gut verschiebliche, prall-elasische Schwellung am Vorderrand des M.

sternocleidomastoideus.
Fallbericht Eine 57-jdhrige Patientin stellte sich mit einer dolenten Schwellung
der linken Halsseite sowie einer Temperatur von 39,4°C vor. Klinisch zeigte sich
zervikal links in Regio Il eine indurierte, nicht verschiebliche, Gberwdrmte
Schwellung. Im Labor ergab sich eine Leukozytose sowie ein erhohter CRP-
Wert. Sonographisch stellte sich eine zystische, echogemischte Raum-
forderung dar. Bei Verdacht auf eine infizierte laterale Halszyste wurde eine
Punktion durchgefiihrt. Bei der mikrobiologischen Aufarbeitung des Punktates
sowie der Blutkultur lieR sich Salmonella ser. Enteritidis nachweisen. Nach
Initialtherapie mit Unacid wurde die Antibiose nach Eintreffen des mikrobiolo-
gischen Ergebnisses auf Metronidazol umgestellt.Hierunter waren die Symp-
tome und Entziindungsparameter riickldufig. Die Sonographiekontrolle zeigte
eine geringfligige Abnahme der ZystengroRe.

Diskussion Bei der Diagnose einer lateralen Halszyste ist eine Exstirpation,
ggf. mit Tonsillektomie zur definitiven Therapie anzuraten. Eine Punktion ist zur
akuten Linderung der Beschwerden oder zur Infektsanierung zu empfehlen.
Fazit In der Literatur findet sich bisher keine Beschreibung eines Nachweises
von Salmonella-Spezies in einer lateralen Halszyste. Im beschriebenen Fall
hatte  der Anderung  des

Erregernachweis  eine therapeutischen
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Antibiotikaregimes zur Folge. Moglicherweise bestand eine Salmonella-Infek-
tion, diezu einer Anreicherung im Blut und Absiedlung in der lat. Halszyste
fuhrte.
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Einleitung Der adulte Morbus Still ist ein seltenes autoinflammatorisches
Krankheitsbild mit einer Inzidenz von 5 pro 100000 und einem ausgeglichenen
Geschlechterverhaltnis.

Kasuistik Eine 32-jdhrige Patientin wurde in unserer Ambulanz vorstellig. Sie
berichtete tber ein seit 4 Tagen rekurrentes Fieber von 39°C, eine Odyno-
phagie, Appetitlosigkeit, eine persistierende Lymphknotenschwellung rechts
zervikal sowie ein neu aufgetretenes kleinfleckig makulopapuléses Exanthem.
Die HNO-drztliche Untersuchung sowie die Laborbefunde waren bis auf ein
leicht erhohtes CRP unauffdllig. Die Patientin erhielt intravends Clindamycin
600mg 1-1-1 und es wurde eine CT des Halses durchgefiihrt, welche einen
Abszess ausschloss. Die Symptome blieben jedoch bestehen und zusatzlich trat
eine schmerzhafte Schwellung im linken Sprunggelenk auf. Ein Ultraschall der
Gelenke zeigte einen Erguss im Sprunggelenk mit Tendovaginitis. Die erweiter-
ten Laborbefunde zeigten ein ansteigendes CRP, eine Leukozytose mit Neutro-
philie, einen Anstieg der Laktatdehydrogenase sowie der Leberparameter (AST,
ALT und y-GT), einen signifikant erhchten Ferritinspiegel, negative antinukledre
Antikérper sowie ein normales C3 | C4-Komplement. Aufgrund der Befunde
wurde bei der Patientin ein AOSD diagnostiziert. Die Therapie mit dem huma-
nen Interleukin-1-Rezeptor-Antagonisten Anakinra wurde begonnen. Nach vier
Wochen verschwanden die Symptome und seitdem befindet sich die Patientin
in vollstdndiger Remission.

Schlussfolgerung Autoinflammatorische Erkrankungen wie AOSD sollten bei
Giber eine Woche anhaltenden Fieberschiiben, Exanthem und Lymphknoten-
schwellung in Betracht gezogen werden, insbesondere bei unzureichendem
Ansprechen auf Antibiotika, wenn maligne Erkrankungen und andere Infek-
tionserkrankungen ausgeschlossen wurden.
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Einleitung Komplikationen bei peripherer Regionalandsthesie sind selten aber
dennoch kommen sie vor. So sind Blutungen, Nervenschaden, Dislokationen
sowie Katheter-abrisse oder Schlingenbildungen zu erwdhnen. Zur Behebung
solcher ist ein rechtzeitiges Erkennen und interdisziplindres Vorgehen,
moderne bildgebende Verfahren und nicht zuletzt ein operatives Vorgehen zur
Behandlung notwendig.

Methoden Exemplarisch soll der Fall einer 53 jahrigen Frau mit Humerusfrakur
aufgezeigt werden. Zur perioperativen Analgesie wurde eine interskaledre Ple-
xusblockade mittels Schmerzkatheter durchgefiihrt. Bei dem Versuch der Ent-
fernung kam zu einem federnden Widerstand. In einer zur genaueren
Beurteilung  durchgefiihrten

Computertomographie des Halses mit
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Kontrastmittel zeigte sich dieser auf Hohe der oberen Thoraxapertur unmittel-
bar nach Eintritt in den Muskel mit Doppel-Loop-Bildung im Sinne einer Ver-
knotung im musculus scalenus anterior. Es erfolgte nach Aufkldrung der
Patientin eine operative Entfernung des Katheters {iber einen anterioren Neck-
Dissektion Zugang mit Darstellung des Plexus cervicalis.

Ergebnisse Uber den gewihlten operativen Zugangsweg wurden wichtige Struk-
turen wie die Vena jugularis communis, die Arteria carotis communis dargestellt
und geschont. In der weiteren Praparation konnte die Schmerzkatheterspitze im
Plexus brachialis ebenfalls dargestellt und der Loop im Muskulus scalenus
anterior geborgen werden. Es kam zu keinerlei Nerven oder GefdRverletzungen.
Diskussion Beim Zug eines Schmerzkatheters im Halsbereich sollte immer an
maogliche Dislokationen oder Loop Bildung gedacht werden. Dies kann sehr gut
in einer Computertomographie darstellt werden. Im Rahmen der interdiszipli-
ndren Zusammenarbeit kann eine solche durch einen (iblichen HNO Zugangs-
weg sicher geborgen werden.

Poster-PDF A-1215.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Fiedler Christian Bundeswehrzentralkrankenhaus Kob-
lenz, HNO Koblenz

cfiedler@me.com

Zusammenhang zwischen praoperativen CRP- und
Leukozytenwerten auf postoperativen Schmerz in der
HNO-Heilkunde

Autoren GeiRler K', Brock R', MeiRner W2, Kiehntopf M*, Guntinas-

Lichius Q'

Institut 1 Universitatsklinikum Jena, HNO-Klinik, Jena; 2 Universitatsklinikum
Jena, Klinik fiir Andsthesiologie und Intensivmedizin, Sektion Schmerztherapie,
Jena; 3 Universitdtsklinikum Jena, Institut fir Klinische Chemie und
Labordiagnostik, Jena

DOI 10.1055/s-0041-1727713

Einleitung Ziel dieser Arbeit war zu untersuchen, inwieweit die praoperativen
Entziindungswerte C-reaktives Protein (CRP) und Leukozytenzahl (LEUK) mit
postoperativem Schmerz nach HNO-Operationen assoziiert sind.
Material/Methoden: Eine monozentrische retrospektive Analyse an 680 Patienten
nach HNO-Operationen wurde zwischen November 2008 und Mdrz 2017 durchge-
fhrt. 33% waren weibliche Patienten. Das mediane Alter betrug 50 Jahre. Schmerz
am 1. postoperativen Tag wurde mit den Fragebdgen des Projekts Qualitdtsverbes-
serung in der postoperativen Schmerztherapie (QUIPS) evaluiert. Die Schmerzstarke
wurde mit einer numerischen Ratingskala (NRS) von 0 bis 10 gemessen.

Ergebnisse Der mittlere CRP-Wert betrug 15,6x34,6 mg/l und der mittlere
LEUK-Wert 7,8+3,2 Gpt/l. Patienten mit Pharynx-Eingriffen hatten den hochsten
CRP-Wert (34,6£52,9 mg/l), den hochsten LEUK-Wert (9,2+4,2 Gpt/l) und die
hochsten Schmerzen (NRS 3,1+2,4) im Vergleich zu allen anderen operativen
Eingriffen (p< 0.05). Hoherer postoperativer Schmerz war mit LEUK-Werten
>11,3 Gpt/l (r=0,093, p=0,016) und hoherem prdoperativ bereits bestehenden,
chronischen Schmerz (r=0,127, p=0,001) assoziiert. Eine multivariate Analyse
erbrachte hohere LEUK-Werte >11,3 Gpt/l (beta=0,644; CI=0,094-1,194;
p=0,022) und prdoperativen chronischen Schmerz (beta=0,176; CI =0,102-
0,251; p=0,0001) als unabhéngige Faktoren fiir postoperativen Schmerz. Eine
perioperative Antibiotika-Gabe hatte keinen Effekt auf postoperativen Schmerz.
Schlussfolgerung Der praoperative LEUK-Wert war ein unabhangiger Pradik-
tor fiir Schmerz am 1. postoperativen Tag.
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Einfilhrung Schwannome sind gutartige Tumore, ausgehend von Schwan-
n’schen Zellen peripherer Nerven. 25-45% aller Schwannome manifestieren
sich im Kopf-Hals-Bereich, dabei am haufigsten als Vestibularisschwannom.

Nur ca. 5% aller Schwannome im Kopf-Hals-Bereich treten am XII. Hirnnerven
auf. Die praoperative Diagnosestellung ist trotz MRT und CT of schwierig. Die
anatomische Lokalisation ist dem Karotis-Paragangliom oder der lateralen Hals-
zyste sehr dhnlich. Um das Schwannom des Nervus hypoglossus vollstandig zu
entfernen muss haufig der Nerv durchtrennt werden. Dieser Fall berichtet tiber
die Folgen der einseitigen Durchtrennung des Nervus hypoglossus aufgrund
eines Schwannoms.

Klinischer Fall Eine 48-jdhrige Patientin stellte sich mit einer schmerzlosen
Raumforderung am rechten Hals vor. In der B-Mode Sonographie zeigt sich
eine 16 x 20 mm groRe, scharf abgrenzbare Raumforderung im Level lla. Die
MRT Untersuchung zeigt einen homogenen, hyperintensen Tumor in der Karo-
tisbifurkation. Uber eine submandibulire Inzision wurde der Tumor vollstindig
entfernt, wobei der Nervus hypoglossus durchtrennt wurde. Postoperativ
zeigte sich eine kaum sichtbare Abweichung der Zunge nach rechts und eine
leichte Einschrdnkung der Zungenbeweglichkeit. Der histopathologische
Befund bestatigte ein regressives Schwannom.

Fazit Auch wenn Schwannome des Nervus hypoglossus eine Raritat sind und
sich oftmals erst intraoperativ darstellen, sollte bei Tumoren im Level lla das
Schwannom des Nervus hypoglossus als Differentialdiagnose in Betracht gezo-
gen werden. Der postoperative Verlauf dieser Patientin ohne relevante Funk-
tionseinschrankungen macht deutlich, dass ein Verlust des N. hypoglossus
zugunsten der vollstandigen Resektion des Schwannoms in einigen Fallen sinn-
voll ist.
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Bei Zystischen Raumforderungen im Bereich des Jugulums sind unter anderem
Thymome, Teratome oder zystisch verandertes ektopes Schilddriisengewebe
in Betracht zu ziehen.

Eine 63-jdhrige Patientin stellte sich wegen einer unklaren Schleimhautveran-
derung im Bereich der linken Wange und Gewichtsverlust ohne Hinweis auf
Nachtschwei oder ein Entziindungsgeschehen mit Die prdoperative Sonogra-
fie zeigte ein pralle, scharfbegrenzte, zystische Raumforderung median, auf
Hohe der Schilddriise, mit einem max. Durchmesser von 2,5 cm. Es lie sich
kein Kontakt zum Zungenbein oder zur Schilddriise darstellen. Weitere Patho-
logien zeigten sich sonographisch nicht.

Nach durchgefiihrter Panendoskopie wurde (iber einen zervikalen Zugang die
zystische Struktur mobilisiert und in toto entfernt. Makroskopisch war die
Raumforderung zweifarbig (gelblich und orange) und wies Haare auf. Die histo-
pathologische Untersuchung ergab eine Dermoidzyste mit perifokaler Fremd-
korperriesenzellreaktion vom endogenen Typ ohne Hinwies auf Malignitdt. Ein
urspriinglich vermutetes Teratom lag nicht vor.

Fazit fiir die Praxis Selten konnen Dermoidzysten dieser GroRe ohne Entziin-
dungsreaktion und klinische Zeichen im Jugulumanschnitt vorliegen. Bedingt
durch die anatomische Lage sind weitere seltenere Erkrankungen vorab in
Betracht zu ziehen. Eine operative Entfernung in toto ist, bei praoperativ nicht
sicher zu kldrender Dignitat, sowie der Entartungstendenz einiger zystischen
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Raumforderungen mit beschriebener Lokalisation,
indiziert.

Poster-PDF A-1561.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Hoh Madeleine Universitdtsklinikum des Saarlandes,
Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde Homburg

madeleine-myriam.hoeh@uks.eu

bei Diagnosestellung
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Hintergrund Venose Verdnderungen sind sehr seltene Ursachen fiir zervikale
Asymmetrien bzw. Raumforderungen. Pritherapeutisch spielen neben der klini-
schen Befunderhebung die bildgebenden Verfahren, voran der Ultraschall, eine
wichtige Rolle.

Wir stellen 2 Félle von Patienten mit einer zervikalen Konturverdnderung vor.
Im ersten Fall stellte sich ein 6-jahriger Junge mit einer im Seitenvergleich leicht
prominenteren, nicht dolenten rechten Halsseite vor. Die Duplexsonographie
zeigte eine Seitendifferenz des Durchmessers der Vena jugularis interna. Es
wurde eine Ektasie diagnostiziert. Ein Therapiebedarf besteht nicht.

Der zweite Patient, ein 75-jdhriger Mann, hatte eine teils derbe, teils weiche,
gut verschiebliche zervikale Raumforderung rechts. In der Duplexsonographie
stellte sich eine inhomogene, groRtenteils hypoechogene, der Vena jugularis
externa (VJE) anliegende Raumforderung dar. Ein Blutfluss in der VJE lieR sich
nicht nachweisen. In einer zusdtzlichen CT der Halsweichteile wurde im Verlauf
der VJE eine dhnlich insbesondere randstandig kontrastierte Struktur beschrie-
ben. Ein Aneurysma der V|E wurde festgestellt, welches operativ entfernt wurde.
Schlussfolgerung Pathologische, nicht-iatrogene Verdanderungen der Halsve-
nen sind sehr selten. Sowohl die vendse Ektasie als auch das Aneurysma kon-
nen in allen Altersgruppen sicheres,
Diagnostikum ist die Duplexsonographie, welche durch weitere Verfahren, wie
Angio-MRT oder -CT erganzt werden kann. Eine zuverldssige Diagnosestellung

auftreten.  Ein nicht-invasives

ist unerldsslich, da klinische Relevanz und Therapie sehr unterschiedlich sind
und nur so iatrogene Schadigungen der Patienten zu verhindern sind. Z. B. ist
ein Punktionsversuch bei Aneurysmen aufgrund der Gefahr der Ausschwem-
mung eines Thrombus zu unterlassen.
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Teratome im Bereich der Mundhéhle sind seltene Entitdten im Bereich oropha-
ryngealer Raumforderungen. Als Teratom bezeichnet man einen Tumor, der sich
aus pluripotenten Stammzellen (Keimzellen) entwickelt und somit Komponen-
ten aller drei Keimbldtter enthalten kann. Gutartige Teratome werden als reife
Teratome, bosartige Teratome als entdifferenzierte Teratome bzw. als
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Teratokarzinome bezeichnet. Typischerweise kommen Teratome in den
Gonaden vor, kénnen jedoch prinzipiell an allen Regionen des Korpers auftreten.
Wir prasentieren den Fall einer 8-jdhrigen weiblichen Patientin mit einem
Zufallsbefund einer Raumforderung unklarer Genese im Mundboden rechts sub-
lingual Unter der Verdachtsdiagnose eines gutartigen Tumors indizierten wir die
Exstirpation der Raumforderung. Nach erfolgreicher Resektion in Allgemeinnar-
kose konnte die Diagnose eines in sano exzidiertes reifes zystisches Teratoms im
Rahmen der histologischen Aufarbeitung festgestellt werden. Zusammenfas-
send bleibt festzuhalten, dass klinisch auffillige Raumforderungen in der Mund-
hohle bei Befunde
Differentialdiagnostisch missen neben tumordsen Prozessen, eine Ranula wie

Kindern abklarungswiirdige darstellen.
auch eine Sialadenose z.B. durch Mumps in Betracht gezogen und ausgeschlos-
sen werden.
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Fallbeispiel: Akuter Stridor und cervicale
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Einleitung Als Laryngozele wird eine laterale, hernienartige Aussackung des
Sinus Morgagni bezeichnet. Sie kann angeboren oder erworben sein und fiihrt
in den meisten Féllen zu einer duRerlich cervicalen Auftreibung.

Kausuistik Eine 58-jdhrige Patientin stellte sich mit einer seit ca. 2 Monaten
persistierenden druckindolenten, nicht fluktuierenden Schwellung links cervi-
cal in unserer Klinik vor. Seit ca. 10 Tagen sei eine Heiserkeit sowie belas-
tungsabhangige Dyspnoe hinzugekommen. Bei der Untersuchung zeigte sich
endolaryngeal eine reizlose, glatte, 6dematdse Schwellung im Bereich der
Vallecula bis zur aryepiglottischen Falte links. Die Glottis war bei beidseits
beweglichen Stimmbandern weit. AuRerlich zeigte sich links cervical in Level
Il eine reizlose, druckindolente ca. 4 cm groRe, weiche Raumforderung.Im
CT-Hals zeigte sich schlieRlich in dem Bereich links cervical ein 42x 37x 29
mm abgekapselter, ohne in Verbindung zur Trachea stehender luftgefiillter
Zelensack knapp unterhalb der Epiglottis. Die Luftansammlung fiihrte zu
einer maRigen Kompression und Lateralverlagerung des Larynx und der obe-
ren Trachea.

Wir fiihrten schlieBlich eine Exzision der Laryngozele via lateraler Pharyngo-
tomie mit Fensterung des Sinus Morgagni links in ITN durch. Die Laryngozele
konnte in toto reseziert werden und der Laryngozeleneingang wurde mindes-
tens dreischichtig verschlossen.

Schlussfolgerung Eine erworbene Laryngozele kann schnell gréRenprogre-
dient sein und subakut zu Stridor und Heiserkeit fiihren. Sie sollte differenzial-
diagnostisch bei reizloser laryngealer Schleimhautschwellung in Erwdgung
gezogen werden. Die Diagnosestellung gelingt mittels CT-Hals. Die Therapie
der Wahl ist die chirurgische Exzision.
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Einleitung Vaskuldre Malformationen beschreiben genetisch bedingte Fehlbil-
dungen des GefdRsystems. Sie werden in slow flow (SFM) und fast flow Malfor-
mationen (FFM) unterschieden. Malformationen gelten als seltene Erkrankung,
die sich nicht spontan zuriickbilden. FFM wachsen zu Beginn proportional mit
dem Kind mit, zeigen im Verlauf jedoch ein expansives Wachstum. Die Ursache
fur dieses Wachstumsverhalten ist bisher unklar. Diese Studie untersucht den
Einfluss des Mikromilieus auf das Proliferationsverhalten von FFM.

Methoden Es erfolgte eine gepoolte PCR Array Analyse von Genen, die fiir
Angiogenese relevant sind, mit Patientenproben (n=20). Mittels Immunhisto-
chemie wurden Zytokine in der Umgebung von FFM (n=10) identifiziert und
mit SFM (n=10) in Bezug auf Neovaskularisation und Endothelzellproliferation
verglichen. Aus FFM wurden Endothelzellen und Fibroblasten isoliert und im
Vergleich zu humanen Fibroblasten und mikrovaskuldren Endothelzellen
mechanischem Stress ausgesetzt. Im Anschluss wurde die Zytokin-Expression
mittels ELISA und qPCR quantifiziert.

Ergebnisse Es zeigt sich eine Hochregulation von TGFb, VEGF sowie dem
VEGF-Rezeptor NRP2 bei FFM im Vergleich zu SFM. In der Umgebung der FFM
sind IL-17 und TGFb erhoht, einhergehend mit erhohter VEGFR-Expression,
proliferierenden Endothelzellen und Neovaskularisation im Vergleich mit SFM.
In vitro zeigt sich eine vermehrte VEGF-Expression in gedehnten FFM verglichen
mit nicht gedehnten FFM, Fibroblasten
Endothelzellen.

gedehnten und gedehnten
Schlussfolgerungen Mechanischer Stress bewirkt durch eine Aktivierung des
VEGF-Signalweges eine Proliferation von FFM. Die erhohte VEGF-Expression
ermdglicht im Zusammenspiel mit Angiogenese-férdernden Zytokinen, wie IL-
17 und TGFb, das Wachstum der FFM.
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Hintergrund Die Sarkoidose ist eine granulomat6se multi-system Erkrankung
die sich am hdufigsten pulmonal manifestiert (ca. 90% ). Die extrapulmonale
Manifestation ist selten, tritt jedoch auch im Kopf-Hals-Bereich auf und kann
ein erstes Symptom dieser chronisch-systemischen Erkrankung sein. Ziel unse-
rer Untersuchung ist es die vielfdltigen klinischen Erscheinungsbilder und
Behandlungsoptionen der Sarkoidose im Kopf-Hals Bereich darzustellen.
Material und Methoden Es wurde eine retrospektive Erhebung an Universi-
tatskliniken Gottingen und Bonn durchgefiihrt und alle Patienten inkludiert die
an den entsprechenden HNO-Kliniken behandelt wurden.

Ergebnisse Es wurden 62 Patienten identifiziert. Hierbei wurde bei insgesamt
85.4% der Patienten die Erstdiagnose Sarkoidose durch die behandelnden
HNO-Artze gestellt. Es zeigte sich in 42.3% (n=30) ein Befall der Lymphknoten
und 57.7% der Patienten hatten extranodale Manifestationen (bspw. der Haut,
der Nasennebenhohlen). Flinfzehn Patienten (24.2%) zeigten zusatzlich eine
Sarkoidose der Lunge die mittels Rontgen-Thorax oder CT-Thorax diagnosti-
ziert wurde. 30.6 % (n=19) der Patienten wurden mit oralem Cortison, drei

S44

Patienten mit Cortison und Methotrexat, ein Patient erhielt bei bekannter Sar-
koidose mit Progression die initiale Kombination aus Cortison und Azathioprin,
ein Patient brach die Therapie ab. Die (ibrigen Patienten wurden zundchst ohne
medikamentdse Therapie klinisch tiberwacht.

Diskussion Die Sarkoidose im Kopf-Hals-Bereich sollte als Differentialdiagnose
bei Lymphknotenschwellung, chronischer Sinusitis oder Affektionen der Haut
in Betracht gezogen werden. Bei erstmaligem Nachweis einer extrapulmonalen
Sarkoidose muss eine weitere kardiale und pulmonologsiche Abkldrung erfol-
gen um eine multisystemische Beteiligung auszuschlieBen.
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Hintergrund Halsabszesse stellen eine relativ hdufige Erkrankung bei Kindern
dar. Wahrend aus chirurgischer Sicht eine sofortige Drainage favorisiert wird,
werden von padiatrischer Seite die Notwendigkeit und der Zeitpunkt einer
Drainage oft hinterfragt. Dabei konnte die Identifikation eines Infektfokus ein
relevanter Faktor im Hinblick auf die Therapieentscheidung darstellen.
Methoden In einer retrospektiven Fall-Kontroll-Studie wurden die Daten von
100 Patienten zwischen 1 und 18 Jahren, welche aufgrund eines lateralen Hals-
abszesses in unserer Klinik operiert wurden, analysiert. Die Patienten wurden
in 2 Gruppen unterteilt, abhdngig davon ob ein Infektfokus gefunden wurde
oder nicht. Ausgewertet wurden Patientencharakteristika, mikrobiologische
Ergebnisse, Antibiotikatherapie sowie der klinische Verlauf.

Ergebnisse Ein Infektfokus konnte in 29 % der Fille festgestellt werden, am
haufigsten tonsillogen. Ein Erregernachweis gelang bei 76 % der Patienten. Die
haufigsten Krankheitserreger waren hierbei Staphylococcus aureus und Strepto-
coccus pyogenes. Alle Patienten erhielten initial eine kalkulierte Antibiotikathe-
rapie, welche in jeweils 30 % der Félle antibiogrammgerecht angepasst werden
musste. Patienten, bei denen kein Fokus identifiziert werden konnte, waren
jlinger, hatten haufiger eine immunkompromittierende Komorbiditdt und wie-
sen ein anderes Erregerspektrum auf.

Fazit Kinder mit einem identifizierten Infektfokus unterscheiden sich in eini-
gen Punkten, insbesondere beztiglich des Erregerspektrums, von Patienten mit
isolierten lateralen Halsabszessen. Eine Abszessdrainage bietet neben der the-
rapeutischen Wirkung auch wertvolle diagnostische Informationen durch einen
Erregernachweis und sollte daher stets erfolgen.
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Hygroma cysticum colli: ein seltener Befund im
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Einleitung
GefdRe, die meistens angeboren sind und in 90% der Fille vor dem 2.

Lymphangiome sind gqutartige Neoplasien der lymphatischen
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Lebensjahr diagnostiziert werden. lhr Auftreten im Erwachsenenalter ist
duBerst selten und lasst sich am ehesten durch eine Uberbelastung eines bis-
lang kompensierten lokalen Defektes der Lymphbahnen erklaren.

Methoden Falldarstellung, Literaturrecherche

Fallbeschreibung Eine 70-jdhrige Patientin stellte sich mit einer vor finf
Monaten aufgefallenen, groBenprogredienten Raumforderung supraklavikuldr
rechts vor. Die Bildgebung mittels CT und MRT zeigte eine 6 cm groRe zysti-
sche Raumforderung ohne infiltratives Wachstum. Die Feinnadelaspirationszy-
tologie (FNAC) ergab den Verdacht auf eine Lymphozele. Bei fehlenden
Malignitdtshinweisen erfolgte die chirurgische Resektion des Befundes, der in
toto entfernt werden konnte. Die histologische und immunhistochemische
Beurteilung bestdtigte die Diagnose eines makrozystischen Lymphangioms,
auch als Hygroma cysticum colli bekannt.

Diskussion Einseitige zystisch imponierende Raumforderungen des Halses im
Erwachsenenalter lassen differenzialdiagnostisch an eine laterale Halszyste,
duRere Laryngozele oder eine zystische Lymphknotenmetastase denken. Die
FNAC ist somit wesentlich fiir den Malignitatsausschluss und die richtige Thera-
pieplanung. Um das Rezidivrisiko zu minimieren sollte eine komplette Befun-
dexzision angestrebt werden. Alternativ kommt eine Sklerotherapie zum
Einsatz (Uiber intraldsionaler Injektion mit Picibanil, Bleomycin, Ethanol oder
Doxycyclin), die auch neoadjuvant erfolgen kann. Eine histologische Aufarbei-
tung des Befundes ist trotz einer gutartigen praoperativen Zytologie obligat.
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Tonsillektomienachblutungen gehéren zu den héufigsten Notféllen in der Hals-
Nasen-Ohrenheilkunde, deren Auspragung von diskreten Schmierblutungen bis
zu akut lebensbedrohlichen Situationen reichen. Je nach Aktivitdtsgrad der Blu-
tung kann entweder abgewartet, eine lokale MaRBnahme im Untersuchungs-
stuhl oder eine operative Blutstillung in Vollnarkose erfolgen. Ziel der
vorliegenden retrospektiven Arbeit war die Priifung, ob eine dieser Therapiest-
rategien den anderen MaRnahmen iiberlegen sei.

Es wurden aus dem Krankenhausinformationssystem alle stationdren Behand-
lungsfdlle von Tonsillektomienachblutungen aus den Jahren 2015 bis 2020
identifiziert. Dies schloss sowohl Nachblutungen nach Tonsillektomie in domo
als auch extern voroperierte Patienten mit ein.

Insgesamt wurden 239 Tonsillektomienachblutungen bei 191 Patienten (78
intern, 113 extern) analysiert. In beiden Gruppen lag das Blutungsmaximum
vom 6. bis 8. postoperativen Tag. 134 Patienten hatten ein einmaliges Blut-
ungsereignis; 57 erfuhren diese Komplikation mehrfach. In 31,0 % der Falle sis-
tierte die Blutung spontan ohne nachweisbare Blutungsquelle, in 40,6 %
wurden lokale MaBnahmen im Stuhl und in 28,5% eine Versorgung in Intuba-
tionsnarkose durchgefiihrt. Das Risiko einer erneuten Blutung nach spontanem
Sistieren war mit 36,5% signifikant (p<0,01) erhoht. Nach den anderen Ver-
fahren mit 13,4 %, und 11,8 % geringer.

Nach spontanem Sistieren der Blutung ist das Risiko einer rezidivierenden Blu-
tung mehr als dreifach erh6ht. Auch in solchen scheinbar leichten Féllen von
Nachblutungen nach Tonsillektomie ist eine stationdre Uberwachung ange-
zeigt. Obwohl die operative Versorgung in Intubationsnarkose klinisch mehr
Interventionsmaglichkeiten bietet, sind bei guter Compliance des Patienten
ortliche MaBnahmen vergleichbar effektiv.
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Mediastinalabszesse als Senkungsabzesse in Folge einer akuten Tonsillitis mit
Retropharyngealabszess im Erwachsenenalter sind duRerst selten und stellen
einen potenziell lebensbedrohlichen Zustand fiir den Patienten dar. Ublicher-
weise sind solche Abszessformationen durch einen transzervikalen ggf. zusam-
men mit transthorakalem chirurgischem Zugang zu drainieren. In diesem
Fallbericht schildern wir den Fall einer 56-jdhrigen Patientin mit retropharynge-
alem Abszess, welcher sich bis ins tiefe dorsale Mediastinum erstreckte, der
ausschlieRlich tiber einen transoralen chirugischen Zugang sowie intravendser
antibiotischer und antimykotischer Therapie erfolgreich therapiert wurde.
Nach initialer operativer Sanierung mittels Abszesstonsillektomie und -drainage
wurde der Abszess bis auf Hohe des Jugulums drainiert, die mediastinale Ver-
haltformation persistierte etwa einen Monat und wurde (ber viermalige Abs-
zessdrainage (ber eine Drainagesonde unter sterilen Kautelen behandelt. Eine
Kontroll-CT-Untersuchung 33 Tage spéter ergab eine vollstindige Regredienz
des Mediastinalabszesses aufgrund der beschriebenen transoralen chirurgi-
schen Behandlung in Kombination mit einer intravendsen Antibiotika- und
Antimykotika-Therapie.

Dieser Fall zeigt, dass bei einem oropharyngealen Senkungsabszess bis in das
untere Mediastinum bei engmaschiger Uberwachung der klinischen und radio-
logischen Parameter ein zuriickhaltendes Therapiemanagement im Sinne einer
intermittierenden Drainage von oropharyngeal gerechtfertigt ist.
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Der Peritonsillarabszess ist eine der hdufigsten tiefen Infektionen der Kopf-
Hals-Region welche vor allem bei jungen Erwachsenen auftritt. Die Diagnose
wird klinisch gestellt. Zu den Symptomen zdhlen u.a. Odynophagie, eine klo-
RBige Sprache, Kieferklemme und Hypersalvitation. Das rechtzeitige Erkennen
der Infektion und der Beginn der Therapie ist entscheidend tiber potenziell
schwerwiegende Komplikationen, wie die Atemwegsobstruktion, Aspiration
oder Ausdehnung der Infektion in den Parapharyngealraum und das Media-
stinum. Aufgrund zunehmender Resistenzen istdie zusatzliche Gabe von Anti-
biotika nach erfolgter chirurgischer Drainage
Abszesstonsillektomie umstritten.

des Abszesses oder
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In der vorliegenden deskriptiven, retrospektiven Untersuchung werden an
einer definierten Kohorte die Hauptkeime des peritonsilldren Abszesses identi-
fiziert und die Veranderungen des Keimspektrums in Abhangigkeit von klima-
tischen Bedingungen, einschlieBlich saisonaler Verdnderungen dargestellt. Die
untersuchte Stichprobe umfasste 496 Patienten, welche sich zwischen Januar
2014 bis Dezember 2018 in einer Universitdtsklinik behandelt wurden.
Poster-PDF A-1196.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. van Bonn Sara Maria Klinik und Poliklinik ftr
Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Kopf- und Halschirurgie Rostock
saramaria.vanbonn@med.uni-rostock.de

Untersuchung der Lebensqualitdt bei Patienten mit
vaskuldren Malformationen

Autoren Vielsmeier V', Kuehnel T', Seebauer C’

Institut 1 Universitdtsklinikum Regensburg, Klinik und Poliklinik fir Hals-
Nasen-Ohrenheilkunde, Regensburg

DOI 10.1055/s-0041-1727726

Einleitung Patienten mit vaskuldaren Malformationen im Kopf-Hals-Bereich lei-
den unter ihrer Erkrankung nicht nur, indem Sie lokale Beschwerden wie
Schluckbeschwerden oder Atemnot haben, vielmehr empfinden sie auch ihre
Lebensqualitdt eingeschrankt. Wir fiihrten eine retrospektive Untersuchung
von Patienten, welche sich in unserer Klinik zur Behandlung vorstellten durch
und verglichen die Lebensqualitdt im WHOQOL-Fragebogen.

Methoden 52 Patienten mit einer vaskuldren Malformation des Kopf-Hals-
Bereiches wurden an der Klinik und Poliklinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde
des Universitatsklinikums betreut, die Aufzeichnung der Patienten erfolgte im
Zeitraum zwischen 2017 und 2020. 30 Patienten fiillten unsere Fragebdgen zur
Erstdiagnose, zum Verlauf ihrer Erkrankung, zu mdglichen Triggern und Thera-
pien und eben zu ihrer Lebensqualitat aus.

Ergebnisse Die Werte im Fragebogen zur Lebensqualitdt zeigen eine Ein-
schrankung ihrer Lebensqualitét, diese aber nicht so stark wie wir erwartet hat-
ten. Die Einschrankung betrifft insbesondere Patienten, welche unter vendsen
Malformationen leiden, hier konnten wir zeigen, dass vor allem eine Lokalisa-
tion im Kopf-Hals-Bereich beeintrachtigend ist.

Zusammenfassung Patienten mit vaskuldren Malformationen im Kopf-Hals-
Bereich zeigen haufig neben den zu erwarteten lokalen Beschwerden auch Ein-
schrankungen ihrer Lebensqualitdt. Dies betrifft am ehesten Patienten mit
venosen Malformationen im Kopf-Hals-Bereich.
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Einleitung Eine seltene Ursache von ausgepragten Emphysemen im HNO

Bereich und dariiber hinausreichend kann die Applikation von Druckluft im
Rahmen von zahnérztlichen Behandlungen darstellen.

Methoden Eine 59-jdhrige Patientin wurde aufgrund von Parodontitis zahn-
drztlich behandelt. Daraufhin stellte sie sich mit einer bei Palpation knisternden
Schwellung von Gesicht, Hals und kranialem Thorax in unserer HNO-Klinik vor.
Weiterhin wurden pektanginése Beschwerden beschrieben. Dyspnoe, Husten,
Stridor oder Rotung der Haut bestanden nicht. Es erfolgte ein Réntgen Thorax
und eine CT von Hals und Thorax. Laborchemisch wurden Elektrolyte, Gerin-
nung, Blutbild, Entziindungswerte und Herzenzyme bestimmt.

Ergebnisse Im Rontgen Thorax zeigte sich ein Weichteilemphysem zervikal
beidseits und prasternal,

sowie ein Pneumomediastinum und als
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Verdachtsdiagnose ein Pneumoperikard. In der CT von Hals und Thorax ergab
sich ein periorbitales Emphysem rechts, ein zervikales Weichteilemphysem mit
Fortsetzung (iber die ventrale und dorsale Thoraxwand, sowie nach mediastinal
im Sinne eines Pneumomediastinums. Ein Pneumoperikard wurde ausgeschlos-
sen. Das Labor zeigte unauffdllige Werte. Es erfolgte eine prophylaktische intra-
vendse Antibiose mit Unacid und bedarfsadaptierte Analgesie. Innerhalb von
vier Tagen war die Patientin beschwerdefrei und konnte aus der stationdren
Betreuung entlassen werden.

Schlussfolgerung Eine ausfiihrliche Aufkldrung durch den Zahnarzt ist bei Ver-
wendung von Druckluft bei der Zahnbehandlung obligat, wird aber wohl haufig
unterlassen. Ein Emphysem ist durch konservative MaBnahmen i.d.R. ohne blei-
bende Gesundheitsrisiken zu therapieren. Beriicksichtigt werden muss, dass
Emphyseme zu ernst zu nehmenden Komplikationen wie Infektionen, Dyspnoe
oder einem Pneumothorax kénnen.
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Eines der Symptome eines Aortenanyreusma ist die Odynophagie. Ein Aorten-
aneurysma wird oft als Zufallsbefund im Rahmen einer systemischen sonogra-
phischen Untersuchung entdeckt.

Wir prasentieren den Fall eines 89-jdhrigen mdannlichen Patienten mit
einem Zufallsbefund einer Aortenaneurysma in Hohe des Aortenbogen.
Der Patient stellte sich mit seit mehreren Tagen bestehender Dysphagie,
Odynophagie und unklarer cervikaler Schwellung vor. Ein umgehend
durchgefiihrtes CT-Hals zeigte ein Aortenwandhdmatom bei Ruptur mit
Einblutung in das mediastinale und zervikale Fettgewebe. Es erfolgte die
sofortige Verlegung auf die kardiologische Intensivstation. Nach umgehen-
der gefaBchirurgischer Konsultation mit Durchfiihrung eines Notfall-CT-
Aorta zeigte sich eingedecktes rupturiertes thorakales Aortenaneurysma.
AnschlieBend erfolgte die endovaskuldren Versorgung. Der Patient
verstarbt.

Zusammenfassend bleibt festzuhalten, dass bei einer Dysphagie und Odyno-
phagie differentialdiagnostisch kardiovaskuldren Ursache in Betracht gezogen
mdissen.
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Introduction A lateral cervical cell arises from the incorrect closure of the

embryonic 3rd or 4th branchial arch. Lat. Neck cysts often manifest between
the ages of 15 and 35. They appear as a mostly unilateral, easily movable, bul-
ging, elastic swelling at the anterior border of the sternocleidomastoid muscle.
Case report A 57-year-old female patient presented with a severe swelling of
the left side of the neck and a temperature of 39.4 ° C. Clinically, there was an
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indurated, immovable, overheated swelling on the left cervical region in region
II. In the laboratory, there was leukocytosis and an increased CRP value. Ultra-
sound showed a cystic, mixed echo mass. If an infected lateral cervical cyst was
suspected, a puncture was performed. During the microbiological processing
of the puncture and the blood culture Salmonella ser. enteritidis was detected.
After initial therapy with Unacid, the antibiosis was switched to metronidazole
after the microbiological results were received, with symptoms and
inflammation parameters decreasing. The ultrasound control showed a slight
decrease in the size of the cysts.

Discussion When diagnosing a lateral neck cyst, extirpation, possibly with
tonsillectomy, is recommended for definitive therapy. A puncture is recom-
mended for acute relief of symptoms or to clean up infections.

Conclusion In the literature there is no description of the detection of Salmo-
nella species in a lateral cervical cyst. In the case described, the detection of
the pathogen resulted in a change in the therapeutic antibiotic regime. Pos-
sibly there was a Salmonella infection, which led to an accumulation in the
blood and settlement in the Latin neck cyst.

Poster-PDF A-1510.pdf

Conflict of interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.

Address for correspondence Dr. med. Langer Jorg Ameos Klinikum Halbe-
rstadt, Hals-Nase-Ohrenheilkunde Halberstadt

jlan.hno@halberstadt.ameos.de

Adult onset Still's disease (AOSD) as a differential
diagnosis of lymphadenitis colli with fever of
unknown origin

Authors Eismann S', Sittel C', Burghartz M’

Institut 1 Klinikum Stuttgart, HNO, Stuttgart

DOI 10.1055/s-0041-1727730

Introduction Adult onset Still's disease is a rare autoinflammatory disease
with an incidence of 5 per 100.000 and an equal ratio for men and women.
Case report: A 32-year-old female patient presented to our outpatient clinic.
She reported a recurrent fever of 39°C since four days, a odynophagia, loss of
appetite, persistent swelling of cervical lymph nodes on the right side as well
as a new small-spotted, maculopapular exanthema. The ENT-examination as
well as the laboratory findings were normal disregarding a slightly increased
CRP. The patient was given an intravenous antibiotic(clindamycin 600mg 1-1-
1) and a CT-Scan of the neck was performed which excluded an abscess. Symp-
toms persisted and additionally a painful swelling in the left ankle occurred. An
ultrasound of the joints showed an effusion in the ankle joint with tendo-
vaginitis. An advanced laboratory diagnostic showed an increasing CRP, a leu-
kocytosis with neutrophilia, an increase of lactate dehydrogenase, an increase
of liver parameters (AST, ALT and y-GT), significantly increased ferritin, nega-
tive antinuclear antibodies as well as a normal C3 | C4 complement. Due to the
above findings the patient was diagnosed AOSD. Therapy with the human
interleukin 1 receptor antagonist anakinra was initiated. After four weeks the
symptoms disappeared and since then the patient has been in complete
remission.

Conclusion Autoinflammatory diseases like AOSD should be considered in
case of recurrent or persisting fever for one week, exanthema and lymph node
swelling especially with insufficient response to antibiotics when malignancis
and other infections have been excluded.
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Introduction Peri-interventional complications during regional anesthesia are
uncommon but do occur. Some of these complications include bleeding,
catheter dislocation, catheter defect and nerve damage etc. In order to address
such problems, it is important first to identify the problem and then with an
interdisciplinary approach and with the use of modern diagnostic finally solve
the problem.

Methods We present a case of a 53year- old- woman with humeral fracture,
planned for an operation. An interscalene plexus block with the use of a cathe-
ter was chosen for the peri-operative pain control. However, because of some
resistance while trying to extract the catheter, it was not removed. A CT-scan
with contrast performed, revealed a double-loop formation of the catheter
around the thorax aperture with a knot in the Scalenus Anterior Muscle. The
need for the operative removal of the catheter through an anterior neck-dis-
section approach with exposure of the plexus cervicalis was necessary. The
patient consented to the operation.

Results With this approach, important structures like the Common Jugularis
Vein and the common Arteria Carotis were identified, isolated and preserved.
The catheter was located around the plexus brachialis and the loop identified
in the musculus scalenus anterior. Afterwards, the entangled catheter was ext-
racted with no damage to the surrounding nerves or blood vessels.

Discussion During the removal of a peripheral nerve catheters in neck region,
one should consider the possible dislocation and loop build up. A CT-scan with
contrast is a reliable diagnostic tool in identifying this. A team approach is best
used to manage this complication (in this case with the help of the ENT and
Radiologist).
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Objectives To determine whether the preoperative inflammatory serum C-
reactive protein (CRP) and leukocyte count (LEUK) are associated with postope-
rative pain and complaints after otolaryngological surgery

Methods Retrospective evaluation of 680 patients (33 % female, median age
50 years) receiving otolaryngological surgery between November 2008 and
March 2017 in a tertiary university hospital. Postoperative pain on the first
postoperative day was assessed using the validated questionnaire of the Ger-
man-wide project Quality Improvement in Postoperative Pain Treatment
(QUIPS) including a numeric rating scale for assessment of postoperative pain
(NRS, 0-10). The influence of preoperative parameters including CRP and LEUK
on patients' postoperative pain was estimated.

Results Mean CRP value was 15.6£34.6 mg/l and mean LEUK value 7.8+3.2
Gpt/l. Patients with pharyngeal surgery had the highest CRP values (34.6£52.9
mg/l), highest LEUK values (9.2+4.2 Gpt/l) and the highest pain levels (3.1+2.4
NRS) compared to all other surgical procedures (all p< 0.05). Higher postope-
rative pain was associated with LEUK values >11.3 Gpt/l (r=0.093, p=0.016) and
higher preoperative chronic pain (r=0.127, p=0.001). Multivariate analysis con-
firmed higher LEUK values >11.3 Gpt/l (beta=0.644; Cl=0.094 t01.194;
p=0.022) and preoperative chronic pain (beta=0.176; Cl =0.102 to 0.251;
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p=0.0001) as independent factors for postoperative pain. Perioperative antibio-
tics had no effect on the postoperative pain.

Discussion : Beyond known factors, preoperative LEUK as inflammation marker
is an independent predictor for pain on the first postoperative day.
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Introduction  Schwannomas are benign tumors originating from Schwann
cells of peripheral nerves. 25-45 % of all schwannomas manifest in the head
and neck area, most commonly as vestibular schwannoma. Only about 5% of
all schwannomas in the head and neck area occur on the XII cranial nerve. Preo-

perative diagnosis is difficult despite MRI and CT. Anatomic localization is very
similar to carotid paraganglioma or a branchial cyst. To completely remove the
schwannoma, the nerve often hast to be severed. This case report shows the
consequences of unilateral hypoglossal resection due to a schwannoma.

Case Report A 48-year old female patient presented with a painless tumor on
her right neck. B-mode ultrasound revealed a 16x20mm, sharply defined mass
in level lla. MRI examination showed a homogeneous,hyperintense tumor in
the carotid bifurcation. The tumor was completely removed via submandibular
incision, whereby the hypoglossal nerve was severed. After operation there
was a barely visible deviation of the tongue to the right and a slight restriction
of tongue mobility. The histopathological findings confirmed a regressive
schwannoma

Conclusion Although schwannomas of the hypoglossal nerve are rare and
often become apparent during surgery, for tumors in Level Ila the hypoglossal
schwannoma should be considered as a differential diagnosis. The postopera-
tive course of this patient without relevant impairment to health makes it clear
that loss of the hypoglossal nerve in order to completely resect the schwan-
noma makes sense in some cases.
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In case of cystic tumors in the jugular area teratoma, thymoma and cystic
altered thyroid tissue are usually considered.

A 63 year old patient presented with weight loss and an enoral mucosal
lesion in our department. Night sweating or further signs of infection
were denied.

The preoperative ultrasound demonstrated a cystic tumor localised median in
the jugular area with an max. diameter of 2.5cm. There was no contact to the
hyoid bone nor the thyroid gland and no further pathologies described. After
the performed panendoscopy for the mucosal lesion, we excised the cystic
tumor in total through a cervical approach. The tumor presented two colors
(yellow and orange) as well as hairs. The histological analysis revealed dermoid
cyst with perifocal foreign body reaction as well as giant cells of endogenous
type, without signs of malignancy. It was not a teratoma, as initially suspected.

548

Conclusion Seldom can dermoid cysts in the jugular area reach these dimen-
sions without showing signs of infection or other clinical symptoms. Due to the
anatomical location, more rare diseases should be considered in advance. To
clarify the unclear malignancies and prevent degeneration, a surgical therapy
of the tumor is indicated with a complete extirpation, as soon as the tumor is
diagnosed.
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Background Venous changes are very rare causes of cervical asymmetries or
masses. In pre-therapy, next to the clinical examination, imaging procedures,
especially ultrasound, play an important role.

We present 2 cases of patients with cervical contour changes. In the first case, a
6-year-old boy presented with a slightly more prominent, non-painful right side
of his neck. Duplex sonography showed a side difference in the diameter of the
internal jugular vein. Ectasia was diagnosed. There is no need for therapy.

The second patient, a 75-year-old man, had a partly firm, partly soft, easily
movable cervical mass on his right cervical side. Duplex sonography revealed
an inhomogeneous, mostly hypoechogenic, mass adjacent to the external
jugular vein (EJV). No blood flow in the EJV could be detected. In an additional
cervical CT, this structure adjacent to the EJV showed peripheral contrast
enhancement. An aneurysm of the EJV was diagnosed. This was surgically
removed.

Conclusion Pathological, non-iatrogenic changes in the neck veins are very
rare. Both venous ectasia and venous aneurysm can occur in all age groups. A
safe, non-invasive diagnostic tool is duplex sonography, which can be comple-
mented by other procedures such as Angio-MRI or -CT. A reliable diagnosis is
essential since clinical relevance and therapy vary widely and this is the only
way to prevent iatrogenic damage to the patient. E. g. aneurysms should not
be tried to be punctured due to the risk of a thrombus being flushed out.
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Teratomas are rare manifestations of cervical lesions. A teratoma is defined as
a tumor originated from pluripotent stem cells and can have the properties of
all of the three primary germ layers. Benign teratomas are also described as
mature teratomas and malign teratomas are described as immature teratomas
or teratocarcinomas. Commonly teratomas are found in the reproductive
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gland, but they can theoretically be located everywhere in the human
body. We present the case of an 8-year-old female patient with an inci-
dental finding of a tumor of unknown origin in the oral cavity, right sided
under the tongue. Considering a benign tumor we indicated a complete
removal of the mentioned lesion. After the successful procedure in gene-
ral anaesthesia, the histologic examination revealed an in sano removed
mature cystic teratoma. In summary, the dignity of a lesion of unkown
origin in the oral cavity should be clarified. Beside pathologies like a
ranula or a sialadenosis through mumps for example have to be taken
into consideration and should ruled out.
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Introduction A laryngocele is a lateral dilatation of the laryngeal ventricle of
Morgagni. It can be congenital or acquired and presents clinically as a swelling
of the neck.

Case Report: A 58-year-old female patient presented with a persistent, pain-
less, non-fluctuating swelling of the left side of the neck lasting for 2 months.
She was additionally suffering of hoarseness and exertional dyspnea for 10
days. There was no dysphagia, odynophagia or B symptoms present, instead
developing a sudden and gradually progressive stridor.

Upon examination there was an endolaryngeal, nonirritating flat and edema-
tous swelling of the left vallecula towards the left aryepiglottic fold. Symmetri-
cal mobility and opening of the vocal chords was present. A nonirritating,
painless and soft swelling was found on the left side of the neck (Level Il), mea-
suring 4 cm.

The CT scan of the neck showed an 42x 37x 29 mm air-filled swelling in the left
cervical area just below the epiglottis without communication to the trachea.
This lead to a compression and lateralisation of the larynx and the upper
trachea.

We removed the laryngocele via lateral pharyngotomy with wide opening the
left ventricle of Morgagni under general anaesthesia. The Laryngocele was
removed completely and the entrance was closed using a three layer method.
Conclusion An acquired laryngocele can rapidly increase in size and cause stri-
dor and hoarseness. It should be considered as a differential diagnosis of a non-
irritating laryngeal swelling. The diagnosis can be confirmed by CT scan.
Therapy of choice is the complete surgical excision.
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Introduction Vascular malformations are associated with a congenital dys-
functional vessel development. Due to their flow characteristics they are distin-
guished in slow flow (SFM) and fast flow (FFM) malformations. They are
regarded as rare diseases, which never regress. FFM grow proportionally with
the child but can progress extensively later on in life. To date the cause of their
expansive growth is unknown. Therefore, we evaluated the impact of the mic-
roenvironment on the proliferation of FFM.

Methods A PCR array analysis of angiogenesis-associated genes was perfor-
med with pooled patient samples of FFM and SFM (n=20). Immunohistochemi-
cal staining was performed to identify cytokines surrounding FFM (n=10)
compared to SFM (n=10). Furthermore, neovascularization and endothelial cell
(EC) proliferation was evaluated by immunohistochemistry. EC and fibroblasts
were isolated from FFM and compared to human fibroblasts and microvascular
EC in their response to cyclic mechanical stretching. Cytokine expression was
quantified by ELISA and qPCR.

FFM show mRNA upregulation of TGFb, VEGF and VEGF-receptor
NRP2 compared to SFM. The microenvironment of FFM demonstrates higher
expression of IL-17, TGFb, VEGF-receptor 2, enhanced proliferation in EC and
higher neovascularization rates compared to SFM. In vitro cyclic mechanical
stretching induces cellular proliferation and higher VEGF-expression in stret-
ched FFM compared to non-stretched FFM. Stretched FFM show higher VEGF-
expression than stretched human fibroblasts and microvascular EC.

Results

Conclusions Mechanical stress causes increased cellular proliferation of FFM
through activation of VEGF-signaling. High VEGF-levels interacting with angio-
genesis-promoting cytokines, like IL-17 and TGFb, induce the growth of FFM.
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Background and Aims Sarcoidosis is a multi-system granulomatous disease
that most commonly manifests pulmonary (about 90%). The extrapulmonary
manifestation is rare but also occurs in the head and neck area. Here it is essen-
tial that a first diagnosis there may be the first symptom of a possible chronic-
systemic disease. Our study aims to demonstrate the diverse clinical manifesta-
tions and treatment options of sarcoidosis in the head and neck area.

Material and Methods We performed a retrospective cohort study at two uni-
versity medical centers in Germany (G&ttingen/ Bonn) and included all patients
with a histopathologically confirmed diagnosis of sarcoidosis.

Results We identified 62 patients with sarcoidosis. In total, 85.4% (n=53) of
patients received the initial diagnosis of sarcoidosis during their ENT treatment.
Sarcoidosis was detected in the lymph nodes in 42.3% (n=30) of the patients;
57.7 % had extra-lymphatic manifestations (e. g. paranasal sinuses or skin). Fif-
teen patients (24.2%) showed pulmonary involvement during chest X-Ray or
chest-CT. 30.6 % (n=19) of the patients were treated with oral glucocorticoids
alone, three patients with corticoids and methotrexate, one patient, initially
received a combination of corticoids and azathioprine, one patient rejected the
recommended treatment. The other patients were at monitored without drug
therapy.

Conclusions Sarcoidosis in the head and neck area should be considered as a
differential diagnosis of lymphadenopathy, chronic sinusitis , or skin disorders.
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Upon initial detection by extrapulmonary sarcoidosis, further cardiac and pul-
monology evaluation must be performed to rule out multisystemic involve-
ment and help guide referral strategies in these patients as they may be the
first physicians treating these patients.
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Background Cervical abscesses are relatively common infections in pediatric
patients. There is an ongoing debate, primarily initiated by pediatricians, about
necessity and time point of surgical drainage. The identification of a focus of
infection can play an important role in facilitating a therapeutic decision.
Methods In a retrospective case-control study 100, pediatric patients aged 1-
18 years who underwent incision and drainage of a lateral cervical abscess at
our institution were analyzed. Patients were divided into two groups based on
whether a focus of infection could be identified or not. Data collection included
patient characteristics, microbiological results, antibiotic regimen and clinical
course.

Results A focus of infection was found in 29% of the patients, most fre-
quently in the tonsils. A causative microorganism was found in 76% of all
patients, with Staphylococcus aureus and Streptococcus pyogenes being the most
common pathogens. All patients received an initial empiric antibiotic therapy.
A change of antibiotic therapy was necessary in 30 % in both groups. Children
without an identified focus of infection generally were younger, had more
comorbidities reducing immune response while also showing differences in the
pathogens involved. There were no complications associated to surgery or anti-
biotic therapy in any of the patients involved.

Conclusions  Children with an identified focus of infection show several diffe-
rences compared to those with isolated lateral abscesses, especially regarding
the microorganisms involved. Surgical drainage not only reduces the duration
of infection but also provides important information regarding microbacterial
findings. Thus, we strongly recommend surgical drainage in all patients with
cervical abscesses.
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Introduction Lymphangiomas are benign neoplasms of the lymphatic vessels,
which are mostly congenital and in 90% of cases diagnosed before the age of
2 years. Their occurrence in adulthood is extremely rare and is likely explained
by an overload of a previously compensated local defect of the lymphatic
vessels.

Methods : Case presentation, literature research
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Case presentation : A 70-year-old female patient presented with a growing
mass in the right supraclavicular region which had been noticed five months
before. CT and MRI imaging revealed a cystic mass measuring 6 cm without
infiltrative growth. Fine needle aspiration cytology (FNAC) revealed a suspected
lymphocele. In the absence of malignancy indicators, the finding was
addressed surgically a few days later and could be removed in toto. Histological
and immunohistochemical evaluation confirmed the diagnosis of a macrocystic
lymphangioma, also known as hygroma cysticum colli.

Discussion: The differential diagnosis of a unilateral cystic mass of the neck in
adults generally includes a brachial cleft cyst, external laryngocele or a cystic
lymph node metastasis. The FNAC is therefore essential for the exclusion of
malignancy and the correct therapy planning. To minimize the risk of recur-
rence, a complete excision of the findings should be performed. Alternatively,
sclerotherapy (via intralesional injection with picibanil, bleomycin, ethanol or
doxycycline) can be used either primarily or as neoadjuvant therapy. A histolo-
gical work-up of the intraoperative finding is obligatory even in the case of
benign preoperative cytology.
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Post-operative bleeding after tonsillectomy is one of the most common emer-
gencies in otolaryngology and ranges from discreet spotting to life-threatening
situations. Depending on the severity of the bleeding, either a watch-and-wait
procedure, a local treatment in the examination chair or surgical hemostasis
under general anesthesia can be performed. The aim of this retrospective work
was to find out whether one of these therapeutic strategies is superior to the
others.

With the help of the hospital information system all inpatient cases with treat-
ment of postoperative tonsillectomy haemorrhages from 2015 to 2020 were
identified. This included bleedings after tonsillectomy in domo as well as exter-
nally pre-operated patients.

A total of 239 postoperative tonsillectomy haemorrhages were analyzed in 191
patients (78 internal, 113 external). In both groups the bleeding maximum was
at the 6™ to 8" postoperative day. 134 patients had a single bleeding event;
57 experienced this complication several times. In 31.0 % the bleeding stopped
spontaneously with no detectable source of bleeding. In 40.6 % local measures
ended the bleeding and in 28.5% a treatment under general anesthesia was
performed. The risk of rebleeding after spontaneous stopping was significantly
increased by 36.5% (p<0.01). With the other procedures, the risk was lower at
13.4%,and 11.8%.

Without intervention, the risk of recurrent bleeding is more than three times
higher. Therefore, even in such apparently mild cases of postoperative bleeding
after tonsillectomy, inpatient monitoring is indicated. Although surgical treat-
ment under general anesthesia offers more intervention options clinically, local
measures are comparably effective if the patient is compliant.
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An abscess of the dorsal mediastinum resulting from a retropharyngeal abscess
after acute tonsillitis in adults is an extremely rare and potentially life-threate-
ning condition. Usually these abscess formations are drained using a transtho-
racic or transcervical surgical approach. We present the case of a 56-year old
female patient with retropharyngeal abscess extending to the dorsal media-
stinum which was successfully drained using solely a transoral approach as well
as intravenous antibiotic and antimycotic therapy. After initial abscess tonsillec-
tomy, the abscess was drained up to the jugulum. The mediastinal abscess per-
sisted for around a month yet was drained via drainage tube, which was then
drained four times under sterile conditions. A control CT-scan 33 days after ini-
tial symptoms revealed complete regression of the mediastinal abscess due to
the described surgical treatment combined with intravenous antibiotic and
antimycotic therapy. This case shows that an oropharyngeal abscess descen-
ding down to the lower mediastinum can be successfully managed using a less-
invasive transoropharyngeal approach such as intermittent drainage while clo-
sely monitoring clinical and radiological findings.
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The peritonsillar abscess is one of the most common deep infections of the
head and neck region, which occurs especially in young adults. The diagnosis is
based on the clinical presentation. Symptoms include odynophagia, dysplastic
language, trismus and hypersalvitation. Identifying the infection in good time
and starting therapy is important to avoid potentially serious complications
such as airway obstruction, aspiration, or extension of the infection to the
deep neck tissue. Due to increasing resistance, the additional treatment with
antibiotics after surgical drainage of the abscess or after abscess tonsillectomy
is controversial.

The aim of the present descriptive, retrospective study is to identify the main
cause of the peritonsillar abscess on a defined cohort and to show the possible
changes in the germ spectrum depending on climatic conditions, including
seasonal changes, in order to establish the optimal recommendation of anti-
biotics. The examined sample comprised 496 patients who presented themsel-
ves between January 2014 and December 2018 in a tertiary university hospital.
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Introduction Patients with vascular malformation in the head and neck region
suffer not only from their disease by local complaints like dysphagia or dysp-
noea. Furthermore, they have a limited quality of life. We performed a retro-
spective examination of patients presenting in our ENT-clinic and compared
the quality of life in the WHOQOL questionnaire.

Methods 52 patients with a vasucular malformation of the head and neck
were treated at the department of otorhinolaryngology at the University of
Regensburg between 2017 and 2020. 30 patients filled in the questionnaire
concerning the course of their disease, potential triggers, therapies and quality
of life.

Results The scores in the questionnaires concerning quality of life showed a
reduction of quality of life, but not as strong as expected. These limitations
concerned especially patients with venous malformations in the head and neck
region.

Summary Patients with vascular malformations in the head and neck showed
often local complaints, but also reductions in their quality of life. This is mostly
the case in patients with venous malformations of the head and neck.
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Introduction Application of compressed air during dental treatments can be a
rare cause of profound emphysema of head and neck and beyond that.

Methods A 59-year-old female patient underwent dental treatment for perio-
dontitis. She presented afterwards in our ORL department due to palpation of
a crackling swelling in the face, neck and upper chest. Furthermore, the patient
had pectanginous complaints. There was no dyspnoea, coughing, stridor or
redness of the skin. Imaging was performed using chest x-ray and CT scan of
neck and thorax. In the laboratory electrolytes, coagulation status, blood
count, inflammatory values and heart enzymes were determined.

Results X-ray of the thorax revealed soft-tissue emphysema on both sides of
the neck and presternal, as well as a pneumomediastinum and suspected
pneumopericardium. The CT scan of neck and thorax revealed periorbital
emphysema on the right side, cervical soft tissue emphysema with continua-
tion across the ventral and dorsal thoracic wall, and mediastinal pneumo-
mediastinum. Pneumopericardium could be excluded. The lab results did not
show any pathologies. We started a prophylactic antibiotic treatment and anal-
gesia. Within four days, the patient was symptom-free and could be discharged
from inpatient care.

Conclusion A detailed risk information by the dentist is mandatory before
using compressed air in dental therapies. Emphysema can usually be treated
conservatively without lasting health risks. It should be considered that emphy-
sema can lead to serious complications such as infections, dyspnoea or
pneumothorax.
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Einleitung Die akute Angina tonsillaris ist ein haufiges Krankheitsbild im Rah-
men eines fieberhaften, selbstlimitierenden Infektes. Sie ist vorwiegend viraler
Genese; die hdufigsten bakteriellen Erreger sind beta-hdmolysierende Strepto-
kokken der Lancefield-Gruppe A.

Fallbericht Eine 26-jdhrige Patientin stellte sich mit progredienten Halsschmer-
zen, Dysphagie, Odynophagie und Fieber vor. Eine begonnene orale Penicillin-
therapie war sine effectu. Stridor bestand nicht. Klinisch imponierten kissing
tonsils mit schmierigen, weiRlichen Beldgen ohne Gaumenbogenvorwélbung.
Bei Unmdglichkeit der oralen Nahrungsaufnahme und Verdacht auf eine
Epstein-Barr-Tonsillitis erfolgte die stationdre Aufnahme. Die Serologie schien
die Diagnose zu bestdtigen, sie war positiv fir Anti-VCA-IgM/IgG und Anti-
EBNA-1-IgG bei negativen Anti-ZEBRA-IgM.

Bei im Verlauf zunehmender Dyspnoe erfolgten Tonsillektomie und Adenoto-
mie. Postoperativ entwickelte die Patientin eine 15-sekiindige Asystolie mit
prolongierter Synkope. Ein Langzeit-EKG zeigte einen neu aufgetretenen, frag-
lich virusinduzierten AV-Block Typ Il Mobitz. Es erfolgte die Implantation eines
Eventrecorders.

Die histologische Aufarbeitung zeigte eine floride Tonsillitis mit Nekrosen. Die
In-situ-Hybridisierung konnte nur vereinzelt EBV-positive Zellen bei kréftig
angefarbten Zellen auf HSV-kodierte Antigene nachweisen. Die Herpes-Serolo-
gie zeigte HSV-1/2-IgM/1gG, was die akute Herpes-Infektion verifizierte.
Schlussfolgerung Klinik und Verlauf sprachen fiir eine EBV-Infektion, erst die
histologische Aufarbeitung flihrte zur Diagnose einer seltenen Herpes-simplex-
Tonsillitis. Der Fall beweist den hohen Stellenwert der histologischen Aufarbei-
tung auch bei scheinbarer Bagatellerkrankung, denn erst diese machte eine
personalisierte Therapie moglich.
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Einleitung Tuberkulose stellt weltweit eine der haufigsten Infektionskrankhei-
ten dar, und zeigt auch in Deutschland eine steigende Inzidenz. Extrapulmo-
nale Manifestationen finden sich (berproportional hdufig im Hals-Nasen-
Ohren-Gebiet, und stellen somit eine relevante Differentialdiagnose dar. Ziel
der Studie ist es, einen Uerblick {iber die Manifestationen und die Diagnostik
von TBC im HNO-Gebiet zu geben, sowie mdgliche Fehlerquellen in der initia-
len Diagnostik darzustellen.

Methoden Die Daten von 35 in unserer Klinik behandelten Patienten, bei
denen eine extrapulmonale Tuberkulose gesichert wurde, wurden retrospektiv
analysiert. Ausgewertet wurden Lokalisation, Patientencharakteristika, initiale
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Verdachtsdiagnose, histologische und mikrobiologische Ergebnisse, Bildge-
bung und Verlauf.

Ergebnisse: Initiale Verdachtsdiagnose waren TBC (40 %), Malignom (40%) und
Abszess (20 % ). Zervikale Lymphknoten (62 %) und Larynx (8,5 %) waren die hau-
figsten Lokalisationen. 60 % der Patienten stammten aus Landern mit hoher TBC-
Pravalenz, 28 % hatten eine positive Familienanamnese. Eine offene TBC lag bei
31% vor, 37% hatten eine immunsuppressive Grunderkrankung. In allen Fillen
gelang eine Diagnosesicherung entweder (iber PCR oder in der Kultur. Entziin-
dungswerte waren trotz oft Abszess-verdachtiger Bildgebung stets nur moderat
erhoht. Wundheilungsstérungen nach operativer Probensicherung trat bei
26 % auf.

Fazit TBC stellt eine wichtige und in der Relevanz steigende Differentialdiag-
nose fiir den HNO-Arzt dar. Eine friihzeitige Verdachtsdiagnose auch durch
eine positive Familienanamnese kann Expositionsrisiken fiir Klinikpersonal und
Angehorige deutlich verringern. Vor allem bei radiologischem Abszessverdacht
ohne relevante Entziindungswerte sollte eine TBC in Betracht gezogen werden.
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Multiresistente Erreger (MRE) stellen weltweit eine Herausforderung dar, erfor-
dern besondere hygienische MaRnahmen und erschweren die Therapie der
betroffenen Patienten. Unklar ist bisher die Bedeutung von MRE bei HNO-
Patienten.

Es erfolgte eine retrospektive Auswertung positiver MRE-Abstriche (MRSA,
VRE, MRGN) im Zeitraum von 2008-2017 hinsichtlich Haufigkeit, Lokalisation
und Erreger-assoziierter Infektionen.

Es wurden n=482 positiv auf MRE getestete Fille identifiziert. Dabei entfielen
32,6% auf MRSA (n=157), 10,2% auf VRE (n=49), 23,0% auf ESBL (n=111),
32,2% auf MRGN+FQ (n=155) und 2,1% auf MRGN+CR (n=10). Insgesamt
stiegen sowohl die durchgefiihrten als auch die MRE-positiven Abstriche signifi-
kant an (2008: 95 von 316 positiv; 2017: 242 von 2067 positiv, p<0,001). Es
zeigten sich v.a. Besiedelungen mit MRSA (Ohr/Nase, n=126; 80,3%) und
MRGN+CR (Trachea/Tracheostoma, n=4; 40,0%). VRE, ESBL und MRGN+FQ
wurden am hdufigsten im Anal-/Rektalbereich (n=41, 83,7%; n=97; 87,4%
bzw. n=108; 69,7 %) nachgewiesen. Patienten mit MRSA-Nachweis zeigten sig-
nifikant haufiger Erreger-assoziierte Infektionen (n=89; 56,7 %, p<0,001) als
Patienten mit Nachweis anderer MRE. Eine asymptomatische Kolonisation lag
am haufigsten bei VRE (n=45; 91,8 %) vor.

MRE kommen ubiquitdr in der HNO-Heilkunde vor. Hier werden die hdufigsten
MRE-Besiedelungen durch MRSA und MRGN+CR hervorgerufen. Dabei verur-
sacht MRSA auch die hédufigsten symptomatischen Infektionen, wéhrend VRE in
den meisten Féllen eine asymptomatische Kolonisation verursacht. Dies gilt es
bei der Wahl der Antibiotikatherapie zu beriicksichtigen. Zudem sollten vor
dem Hintergrund der steigenden MRE-Zahlen géngige Hygienekonzepte streng
eingehalten und die MRE-Entstehung/-Ausbreitung durch antibiotic-steward-
ship-Konzepte reduziert werden.
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Die COVID19-Pandemie stellt global eine immense Herausforderung dar. In
vorangegangenen Projekten konnten wir zeigen, dass eine Aktivierung des
zytosolischen Immunrezeptors RIG-I eine effektive Aktivierung der angebore-
nen Immunantwort gegeniiber HIN1 Influenza in vitro und in vivo auslost.

In dieser Arbeit wurde der Effekt einer Aktivierung von RIG-1 durch dessen spe-
zifischen Liganden 5’-Triphosphat-RNA (3pRNA) auf die SARS-CoV-2 Infection
in air-liquid interface kultivierten primdren nasalen Epithelzellen (PNEC) und der
Zelllinie Caco untersucht. MAVS (downstream RIG-I)-defiziente Caco-Zellen
dienten als Kontrolle. Die Virusreplikation wurde Gber Plaque Assay und qPCR
analysiert, Interferon-stimulierte Gene und ACE2/TMPRSS2 iiber qPCR und IP-
10 tber ELISA.

Nach Transfektion mit 3pRNA 6h vor Infektion produzierten Caco WT mehr als
8000 pg/ml IP-10. Die nachfolgende Infektion mit SARS-CoV-2 verringerte die
durchschnittliche IP-10 Produktion signifikant auf 5000 pg/ml, wahrend Typ I/
IIl Interferon und/oder SARS-CoV-2 Infektion allein nicht zu relevanten IP-10
Spiegeln fiihrten. Eine Vorbehandlung von Caco WT Zellen mit 3pRNA redu-
zierte die SARS-CoV-2 Replikation zum Zeitpunkt 48h signifikant um 91,4 %.
Vorbehandlung mit Typ | /Il Interferon hatte nur einen geringen Effekt.

Auf RNA-Ebene fiihrte die RIG-I-Stimulation zu einer 40-fachen Reduktion von
SARS-CoV-2 RNA. Diese Ergebnisse konnten in PNEC mit dhnlicher Hemmung
der Virusreplikation und hoher Produktion von IP-10 bestatigt werden.Wir
konnten erstmals die Hemmung der Replikation von SARS-CoV-2 durch Tri-
phosphat-RNA in priméren Epithelzellen zeigen. Die Aktivierung von RIG-I im
Nasenepithel in vivo ist damit ein vielversprechender Ansatz zur Prophylaxe und
Therapie der SARS-CoV-2 Infektion.
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Einleitung Waéhrend ein Aspergillom eine relativ haufige und gut sanierbare
Erkrankung darstellt, sind schwere invasive Aspergillosen im Bereich der NNH
selten. Dennoch miissen gerade diese wegen der Prognose und therapeuti-
schen Konsequenz maglichst frith erkannt werden.

Patienten und Methode Innerhalb von 12 Monaten kénnen wir tiber 3 invasive
Aspergillosen berichten. Eine 78-jdhrige Patientin stellte sich mit Doppelbildern
auf dem rechten Auge vor. Im MRT war eine retroorbitale Gewebsvermehrung
mit deutlicher Kontrastmittelaufnahme erkennbar. Unter dem Verdacht eines
Tolosa-Hunt-Syndroms erfolgte eine Therapie mit Prednisolon {iber 2 Monate.
Nach ausbleibender Besserung und Erblindung erfolgte eine transsphenoidale
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Biopsie am N. opticus rechts zur Diagnosesicherung. Ein 83-jahriger Patient mit
Kopfschmerzen zeigte im CT eine vollstandige Verlegung des rechten NNH mit
einer knochernen Dehiszenz des Siebbeindaches. Im MRT zeigten sich der V.a.
intrakranielle Empyeme. Es erfolgte eine operative transethmoidale und trans-
frontale Sanierung mit Er6ffnung der Abszesse. Bei einer weiteren Patientin mit
bekanntem myelodysplastischem Syndrom erfolgte die bioptische Sicherung
aus dem Sinus sphenoidalis rechts. Nach Diagnosesicherung ist die Therapie
der Wahl die systemische Gabe von Voriconazol. Anders als bei der
Mukormykose ist zwar eine Herdsanierung, aber keine radikale Operation indi-
ziert und notwendig. Dennoch kam es bei der letzten Patientin aufgrund einer
endokraniellen Komplikation zum Exitus letalis.

Fazit Trotz der Seltenheit muss v.a. bei dlteren, immunsupprimierten Patienten
an eine invasive Aspergillose gedacht werden. Wichtig ist die ziigige Diagnose-
stellung mittels Biopsie, um eine systemische antimykotische Therapie einlei-
ten und Komplikationen vermeiden zu kénnen.

Poster-PDF A-1044.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Heine Daniela Universitdtsklinikum Augsburg, Hals-
Nasen-Ohrenheilkunde Augsburg

da.heine89@web.de

Aufbereitung mittels UV-Licht: Eine effektive und
schnelle Methode zur Desinfektion von Endoskopen in
der Hals-Nasen-Ohrenheilkunde?

Autoren Hoch Stephan', Giinther Frank?, Dapper Laura?,

Thangavelu Kruthika', Gehrt Francesca', Stankovic Petar®, Wilhelm Thomas?,
Giinzel Thomas®, Stuck Boris Alexander', Rudhart Stefan Alexander’

Institut 1 Universitdtsklinikum GieRen und Marburg GmbH, Standort Marburg,
Klinik fiir Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde, Marburg; 2 Universitatsklinikum
GieRen und Marburg GmbH, Standort Marburg, Institut fir Medizinische
Mikrobiologie und Krankenhaushygiene, Marburg; 3 Sana Kliniken Leipziger
Land, Klinik fir HNO-Heilkunde, Kopf-, Hals- und plastische Gesichtschirurgie,
Borna; 4 Phillips Universitat Marburg, Medizinische Fakultat,

Marburg; 5 Borromaus Hospital, Abteilung fiir Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde,
Kopf- und Halschirurgie, Leer

DOI 10.1055/s-0041-1727752

Einleitung Die Aufbereitungsprozesse von Endoskopen werden aufgrund von
gestiegenen Hygiene-Anforderungen zunehmend komplexer. Etablierte Desin-
fektionsmethoden sind haufig teuer und/oder zeitaufwendig. In der Literatur
herrscht Einigkeit iber den Nutzen von UV-basierter Oberflachenreinigung.
Daher wurde in dieser Studie der Nutzen von UV-Licht basierter Aufbereitung
an starren Endoskopen durch die D25 UV-light Box der Firma UV-Smart
untersucht.

Material und Methoden Nach einer mechanischen Vorreinigung mit einem
standardisierten wasserbasierten Reinigungstuch tber 20 Sekunden, wurden
die Endoskope fiir 25 Sekunden in der UV-light Box aufbereitet. Die UV-light
Box misst 50 cm im Durchmesser und nutzt die Impelux™ UV- Technik.

Im ersten Versuchsschritt wurden nach Patientenkontakt 50 Abklatschproben
von den Endoskopen ohne Desinfektion auf ihre bakterielle Kontamination
untersucht. Weitere 50 Endoskope wurden nach Vorreinigung und Aufberei-
tung mittels D25 UV-Box getestet. Zusatzlich wurden nochmals 50 verwendete
Endoskope nach Vorreinigung und Desinfektion auf Proteinriickstinde
getestet.

Ergebnisse Die 50 nicht aufbereiteten Endoskope wiesen eine massive bakter-
ielle Kontamination mit im Mittel 66.908 Koloniebildenden Einheiten (KBE) auf.
Nach der Desinfektion wiesen lediglich 10 % (n=5) der Endoskope, mit 1 KBE in
vier Féllen und 2 KBE in einem Fall, eine minimale Kontamination (0,12 KBE)
auf. Auf diesen Endoskopen fanden sich ausschlieBlich Bakterien der normalen
Hautflora. Weiterhin waren alle getesteten Endoskope nahezu proteinfrei (<

1 pg).
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Schlussfolgerung Die D25 UV-Box scheint eine effektive, einfache und schnelle
Methode zur Aufbereitung starrer Endoskope zu sein, wodurch sie fiir den klini-
schen Einsatz im alltdglichen Gebrauch gut geeignet zu sein scheint.
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Einleitung Prazise diagnostische Methoden sind bei Patienten mit einer rezidi-
vierenden akuten Tonsillitis (RAT) stark limitiert. Haufig fihren bei diesen
Patienten wiederholte Antibiotikatherapien zu keiner dauerhaften Besserung
ihrer Symptomatik. Die Antibiotikaverordnung erfolgt im klinischen Alltag
nicht personalisiert, sondern orientiert sich an Leitlinien oder der personlichen
Erfahrung des HNO-Arztes. Ein genaues ,Mapping“ der tonsillaren mikrobiellen
Besiedlung kénnte zu einer zielgenaueren Behandlung fiihren.

Methode Es erfolgte eine postoperative Fluoreszenz in situ Hybridisierung
(FISH) Untersuchung in Kombination mit quantitativer PCR sowie eine histolo-
gische Untersuchung des Tonsillengewebes von zwei Patienten, die aufgrund
einer RAT tonsillektomiert wurden. Prdoperativ erfolgten zusétzlich oberflach-
liche Abstriche von beiden Patienten.

Ergebnisse In beiden Tonsillektomie-Praparaten zeigten sich, mittels FISH,
Mikroorganismen in polymikrobiellen Biofilmen und Mikrokolonien. Zusatzlich
konnten aktive Bakterien visualisiert und morphologisch charakterisiert wer-
den. Dabei zeigte sich u.a. eine Penetranz der Mikroorganismen bis in tiefere
Gewebeschichten. Im Vergleich zum Tonsillenabstrich konnten zusétzlich vor-
handene Mikroorganismen identifiziert werden.

Diskussion Die Kombination aus FISH + quantitativer PCR als molekularbiologi-
sche Methodik ermdglicht, durch prazise und spezifische Erregerdiagnostik,
neuartige Einblicke in die Pathophysiologie der RAT. Die exaktere Klassifikation
und Visualisierung der vorhandenen Mikroorganismen, in Kombination mit
ihrer Aktivitdtsbestimmung, topographischen Verteilung und Gewebepenetra-
tion innerhalb des Tonsillengewebes, kénnten zu einer personalisierten
Behandlung bei Patienten mit RAT beitragen.
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Hintergrund Die alveoldre Echinokokkose (AE) tritt in Regionen der nordlichen
Hemisphdre auf. Menschen gelten als Fehlwirte, wenn sie Larven des Fuchs-
bandwurmes (Echinococcus multilocularis) aufnehmen. AE manifestiert sich in
der Leber und selten in anderen Organen. Wir berichten (ber den ersten kli-
nisch manifesten Fall von alveoldrer Echinokokkose in der menschlichen
Glandula Parotis.

Fallbeschreibung Ein 52- jdhriger, mannlicher, deutschstimmiger Patient
stellte sich mit seit Gber einem Jahr fortschreitender und schmerzhafter
Schwellung der rechten Glandula parotidea in unserer Klinik vor. Eine initiale
Antibiotikatherapie verlief erfolglos. Wir fiihrten die partielle Parotidektomie
durch. Die histologische Aufarbeitung offenbarte eine Infektion mit dem Lar-
venstadium des E. multilocularis.

Schlussfolgerungen Die AE stellt eine der lebensbedrohlichsten Zoonosen in
Europa dar. Diese zeigt sich typischerweise in der Leber (50-77 %). Eine Aus-
breitung auf andere Korperorgane ist selten. Serologische Untersuchungen mit
dem ELISA und der indirekte Hdmagglutinationstest konnen bei der initialen
Diagnosesicherung hilfreich sein, jedoch falsch-positive Ergebnisse liefern
(13,9%). Die histologische Aufarbeitung (molekulare Diagnostik mit Polyme-
rase Kettenreaktion und immunhistologischen Farbungen mit Em2G11-Anti-
kérper) beweisen die Infektion mit E. multilocularis. Die AE wurde nach unserer
Literaturrecherche in den letzten 40 Jahren noch nie zuvor als Erstmanifesta-
tion in der Glandula parotidea beschrieben. Therapeutisch sollte die vollstan-
dige Resektion unter Erhalt des Nervus facialis erfolgen und eine adjuvante
Albendazoltherapie eingeleitet werden.
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Die Granulomatose mit Polyangiitis (GPA) zahlt zu den nekrotisierenden Vasku-
litiden und geht mit einer Granulombildung einher. Haufig betroffene Organ-
systeme sind die Atemwege und Nieren. Die klinischen Verldufe sind
unterschiedlich neben einer lokalisierten Erkrankung ist auch ein frither syste-
mischer Verlauf moglich.Ein 24-jdhriger obdachloser Patient wurde mit septi-
scher Infektkonstellation bei multiplen Abszessen in Glandula parotis und
Orbita vorgestellt. CT-graphisch fanden sich zudem Verschattungen der
Nasennebenhohlen sowie pulmonale Infiltrate. Im klinischen Verlauf fielen eine
Polydipsie und Polyurie sowie eine Hyponatridmie und Hypoglykdmie auf.

Es erfolgten die notfallmdRige Abszessentlastung und die Einleitung einer anti-
biotischen Therapie. Ein Panhypopituitarismus verursachte die Storungen des
Elektrolyt- und Wasserhaushaltes. Im erganzend durchgefiihrten cMRT zeigte
sich ein Hypophysenabszess, der transsphenoidal entlastet wurde. Weder
durch die intraoperativ gewonnenen Proben noch durch Blutkulturen gelang
ein Erregernachweis. Echokardiographisch zeigten sich keine Auffalligkeiten.
Auch waren ein HIV-Test sowie ein TB-ELISpot negativ. Histopathologisch ergab
sich eine phlegmondse Entziindung ohne Anhalt auf Malignitét. Die Verdachts-
diagnose einer GPA konnte schlieRlich durch den serologischen Nachweis von
PR3-cANCA bestdtigt werden.Abszesse im Kopf-Hals-Bereich, aber auch der
Hypophyse stellen eine seltene Manifestation der GPA dar. Auch wenn das klini-
sche Bild primar auf ein septisches Geschehen hinweist und sich histopatholo-
gisch keine Granulome nachweisen lassen, sollte die potentiell fatale GPA bei
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fehlendem Keimnachweis differentialdiagnostisch in Erwdgung gezogen wer-
den. So kann rechtzeitig eine immunsuppressive Therapie eingeleitet werden.
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Einleitung Ein 95-jdhriger Patient stellte sich in unserer Notaufnahme mit
Myiasis eines exulzerierten Tumors mit Zerfall der linken Ohrmuschel vor. Es
erfolgte eine stationdre Aufnahme sowie eine lokale Therapie des Ohres mit
Entfernungder einzelnen Maden (ca. 30 Stiick) mit einer Pinzette. Die ulcerie-
rende Ohrmuschel wurde mit Wundantiseptikum (Schiilke Octenisept®) gerei-
nigt und mit Jodoformstreifen, Kompressen und sterilem Pflaster abgedeckt.
Zudem erfolgte eine intravendse antibiotischeTherapie mit Ampicillin/
Sulbactam.

Nach Probeentnahme in LA ergab die feingewebliche Untersuchung mit dem
Nachweis eines Plattenepithelkarzinoms. Aufgrund des fortgeschrittenen
Alters und kardiologischer Nebenerkrankungen wurden therapeutische MaRk-
nahmen wie Operation und Bestrahlungabgelehnt. Der lokale Befund besserte
sich durch die MaRBnahmen. Drei Monate spdter wurde der Patient erneut mit
Myiasis vorstellig. Es erfolgten dieselben therapeutischen MaRBnahmen. Wenige
Stunden nach stationdrer Aufnahme verstarb der Patient aufgrund von kardia-
lem Versagen.

Schlussfolgerung Die Myiasis stellt eine bisher in Deutschland seltene Erkran-
kung dar, welche hauptséchlich bei Patienten hoheren Alters mit chronischen
Lasionen der Haut auftritt. Diesen Patienten ist eine Abdeckung der Wunden
zum Schutzvor Besiedlung mit Insekten zu empfehlen. Weiterhin sollten Pfle-
gebediirftige nach festgelegten Hygienestandards, welche einem Insektenbe-
fall vorbeugen, behandelt werden.
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Einleitung Covid-19 Infektionen fiihren haufig zu Geruchs- (33-98%), und
Geschmacksstérungen (50%). In 1-3% geben die Patienten eine Horminde-
rung an. Studien an asymptomatischen, PCR-positiven Patienten konnten eine
signifikante Horminderung im Hochtonbereich nachweisen. Ziel unserer Nach-
beobachtungsstudie ist es eine mogliche Horminderung von positiv Covid-19
getesteten Patienten zu objektivieren und im zeitlichen Verlauf zu verfolgen.
Methoden Folgende Untersuchungen werden im Rahmen der Studie durchge-
fuhrt: HNO-drztliche Spiegeluntersuchung, Ton- und Sprachaudiometrie,
TPOAE und DPOAE, ERA und ASSR. Als Kontrollgruppe bedienten wir uns der
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1SO 7029:2017 fiir Normalhérende. Die Untersuchungen finden nach 1, 3 und
6 Monaten jeweils nach Erstvorstellung statt.

Ergebnisse Bisher konnten 48 Patienten in die Studie eingeschlossen werden.
In der vorldufigen Auswertung gaben 12 Patienten eine subjektive Horminde-
rung im Rahmen der Covid-19-Infektion an. Bei zwei Patienten konnte eine
Ertaubung nachgewiesen werden. Die Luftleitungsschwelle (0,25-6kHz) ist
beidseits signifikant schlechter als bei Normalhdrenden (p<0,05); insbesondere
im Hochtonbereich (24kHz). In der ASSR zeigt sich im Vergleich zu den Norm-
werten eine signifikant hohere Schwelle fiir 0,5; 1 und 2kHz (p<0,05). Bei Sti-
mulation mit 4kHz ist lediglich die Schwelle links hoher, rechts wird eine
Signifikanz knapp verpasst.

Schlussfolgerungen In unserer vorldufigen Analyse gaben 25% der Patienten
eine subjektive neu aufgetretene Horminderung an. Objektiv zeigt sich eine
signifikante Horminderung im Hochtonbereich beidseits. Dies konnte im
Zusammenhang mit der Covid-19 Infektion stehen. Damit ist auch auf eine
Horminderung im Rahmen einer Covid-19 Infektion zu achten und ggf. weitere
Diagnostik sowie Therapie einzuleiten.
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Hintergrund HNO-Arzte scheinen durch den beruflichen Kontakt mit der
Schleimhaut des oberen Atemtraktes ein erhéhtes Risiko zu besitzen sich mit
SARS-CoV-2 zu infizieren, da das Virus dort in vermehrtem MaR vorhanden ist.
Es lagen hierzu bisher keine validen Daten vor.

Methoden Deutschen HNO-Arzte (HNO) wurden durch die Deutsche Gesell-
schaft fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie und dem HNO
Berufsverband kontaktiert und gebeten an einer Web-basierten Umfrage zum
Infektionsgeschehen mit SARS-CoV-2 teilzunehmen. Die Basisumfrage war im
Mai 2020 geschalten und eine monatliche Follow-up Evaluation ist aktiv bis
Januar 2021.

Ergebnisse 970 von 6383 deutschen HNOs (15%) nahmen an der Basisum-
frage und dem Juni Follow-up teil, wobei 54 HNOs angaben, positiv auf SARS-
CoV-2 getestet worden zu sein. Im Vergleich zur Gesamtbevoélkerung Deutsch-
lands haben HNOs ein relatives Risiko von 3,67 (95% Cl 2,82; 4,79) sich mit
SARS-CoV-2 zu infizieren. Bei 96,3 % der Infizierten war eine hausliche Quaran-
tane ausreichend. In zwei Féllen war eine Krankhauseinweisung ohne Intensiv-
therapie notig. Todesfdlle wurden nicht berichtet. In 31 Féllen war die
Infektionskette nicht nachvollziehbar, wohingegen sie bei 23 HNOs eruierbar
war: durch infizierte Patienten (n = 5; 9,26 % ); durch medizinisches Personal (n
=13; 24,1%); oder durch Familienmitglieder, Nachbarschaft oder Allgemein-
heit (n=5; 9,26 % ). Ein erhohtes Infektionsrisiko durch die Durchfiihrung von
Operationen scheint nicht vorzuliegen. In die Prdsentation werden zusatzlich
noch 1 Jahres-Follow-up Daten einflieBen.
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Schlussfolgerung Deutsche HNO-Arzte besitzen im Vergleich zur Gesamtbe-
volkerung ein fast 3,7-faches Risiko sich mit SARS-CoV-2 zu infizieren, weswe-
gen besondere SchutzmaBnahmen bei der Berufsausiibung angebracht
erscheinen.
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Einleitung Im Rahmen von Covid-19 werden Hyp- und Anosmien beobachtet,
welche sich anders als die bereits bekannte postvirale olfaktorische Dysfunk-
tion darstellen. Bei begrenzten diagnostischen Testressourcen kommen der
Friherkennung von Symptomen und ihrer Spezifitdt fiir Covid-19 eine hohe
Bedeutung zu, sodass ein besseres Verstandnis ihrer Charakteristiken notwen-
dig ist.

Material und Methoden Wahrend der Sekundarprophylaxe wurden Mitarbei-
ter (n=1734) von Alten- und Pflegeheimen auf SARS-CoV-2 getestet und nach
subjektiven Einschrankungen des Geruchssinns sowie etwaigen nasalen Co-
Symptomen befragt. AuRerdem wurden Patienten (n=41) nach bestatigter und
ausgeheilter Covid-19 Infektion mittels Fragebogen und olfaktorischer Testung
(Sniffin Sticks mit SDI-Wertung) in Bezug auf Hyp-/Anosmie befragt und
untersucht.

Ergebnisse Ca. 1% der befragten Mitarbeiter gaben eine subjektive Hyposmie
an. Akute Hyposmien wurden von einer Nasenatmungsbehinderung begleitet,
chronische Hyposmien zeigten keine Co-Symptome. Bei den Patienten nach
Covid-19 Infektionen war die Identifikation (lheq=14) und die Diskrimination
(Dmed=12) der Geriiche nur leichtgradig eingeschréankt. Es zeigte sich jedoch
ein persistierender pathologisch erhohter Schwellenwert der Geruchswahrneh-
mung (Smeq=1,75) im Median 75 Tage nach Beginn der Infektion.

Diskussion Eine akute Hyp-/Anosmie ohne nasale Co-Symptomatik tritt selten
in der SARS-CoV-2-negativen Population auf, sodass ihr Auftreten aktuell ver-
ddachtig auf eine Covid-19 Infektion ist und z.B. mittels Abstrich weiter abge-
klart ~ werden  sollte. Im  weiteren  Verlauf  kénnen sich  die
Geruchseinschrankungen wieder zuriickentwickeln, die verschiedenen Qualita-
ten scheinen dies mit unterschiedlicher Latenz zu tun, wobei die erhéhte
Geruchsschwelle am ldngsten persistiert.
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Introduction Acute tonsillitis is a common clinical disease in the form of a
feverish, self-limiting infection. It is primarily of viral origin; the most common
bacterial pathogens are beta-hemolytic streptococci of Lancefield group A.
Case Report A 26-year-old patient presented with progressive sore throat,
dysphagia, odynophagia and fever. An oral penicillin therapy has had no effect.
No stridor. In the clinical examination there were kissing tonsils with smeary,
whitish patches without an abscess formation.

As oral ingestion was impossible and due to clinical suspicion of an Epstein-Barr
tonsillitis, the patient was admitted to the hospital. The serology seemed to
confirm the suspected diagnosis; it was positive for anti-VCA IgM/IgG and anti-
EBNA-1 IgG with negative anti-ZEBRA IgM.

Due to progressive dyspnea, tonsillectomy and adenotomy were performed.
Postoperatively, the patient had a 15 second asystole with prolonged syncope.
A long-term ECG showed a new, questionably virus-induced AV block type Il
Mobitz. An event recorder was implanted.

The histological examination revealed a florid tonsillitis with necrosis. The in-
situ hybridization was only able to find isolated EBV-positive cells. In the area of
the necrosis, cytoplasmic strongly stained cells for HSV-coded antigens could
be detected. The Herpes serology showed HSV-1/2-IgM/1gG, which verified the
acute HSV infection.

Conclusion The clinical picture and course indicated an acute EBV infection.
Only the histological examination led to the diagnosis of a rare Herpes simplex
tonsillitis. The case proves the great importance of histological exploration
even in the case of seemingly minor illnesses, because only this made a perso-
nalised therapy possible.
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Introduction Tuberculosis is one of the most frequent infectious diseases
worldwide, with increasing incidence in western countries. Since extrapulmo-
nary manifestations very often occur in the head and neck, it is an important
differential diagnosis for ENT-specialists. The aim of the present study is to pro-
vide an overview on manifestations and diagnostics of tuberculosis in the head
and neck and to highlight possible mistakes in the initial diagnosis.

Methods The data of 35 patients with extrapulmonary tuberculosis was analy-
zed retrospectively. Parameters investigated were localization, initial diagnosis,
patient characteristics, radiologic findings, histopathologic and microbiological
results and clinical course.

Results: In 40% tuberculosis was the initial diagnosis, a malignancy was
suspected in 40% and an abscess in 20%. Most frequent localizations were
cervical lymph nodes (62 %) and the larynx (8.5%). 60 % of the patients were
born in countries with a high prevalence of tuberculosis, and 28 % had relatives
with a positive history of tuberculosis. Open pulmonary tuberculosis was found
in 31 %, while 37 % had a medical history with an underlying immunosuppres-
sive disease. In all cases, validation of tuberculosis could be accomplished with
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pcr or a microbiological culture. While often radiologically suspicious for an
abscess, inflammation values were generally low. Wound healing disorders
after surgical therapy occured in 26 % .

Conclusion Tuberculosis remains an increasingly relevant differential diagnosis
for ENT specialists. An early diagnosis can help prevent infections for family
members and medical staff. Especially a radiological suspicion of an abscess
with low inflammations parameters should lead to a consideration of
tuberculosis as a differential diagnosis.
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Multi-resistant pathogens (MRE) represent a worldwide challenge, require spe-
cial hygienic measures and make therapy for affected patients more difficult.
The significance of MRE in ENT patients is still unclear.A retrospective evalua-
tion of positive MRE smears (MRSA, VRE, MRCN) in the period from 2008 to
2017 was performed with regard to frequency, localization and pathogen-asso-
ciated infections.

We identified n=482 cases tested positive for MRE. MRSA (n=157) accounted
for32.6%, VRE (n=49) for 10.2 %, ESBL (n=111) for 23.0 %, MRGN+FQ (n=155)
for 32.2% and MRGN+CR (n=10) for 2.1 %. Overall, both performed and MRE-
positive smears increased significantly (2008: 95 of 316 positive; 2017: 242 of
2067 positive, p<0.001). Colonizations with MRSA (ear/nose, n=126; 80.3%)
and MRGN+CR (trachea/tracheostoma, n=4; 40.0 %) were most evident. VRE,
ESBL and MRGN+FQ were most frequently detected in the anal/rectal region
(n=41, 83.7%; n=97; 87.4% and n=108; 69.7 %, respectively). Patients with
MRSA were significantly more likely to have pathogen-associated infections
(n=89; 56.7 %, p<0.001) than patients with other MRE. VRE (n=45; 91.8 %) cau-
sed the most common asymptomatic colonization.

MRE occur ubiquitously in the ENT area. Here the most frequent MRE coloniza-
tion is caused by MRSA and MRGN+CR. MRSA also cause the most common
symptomatic infections, while VRE cause asymptomatic colonization in most
cases. This should be taken into account when choosing antibiotic therapy. In
addition, against the background of increasing MRE numbers, common hygi-
ene concepts should be strictly adhered to and MRE development/spread
should be reduced by antibiotic stewardship concepts.
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The COVID 19 pandemic has rapidly spread across the world highlighting its
high transmissibility. In previous studies we could demonstrate that RIG-I acti-
vation induces an effective protective innate immunity against HINT influenza
infection in vitro and in vivo.

Here we analyzed the effect of prophylactic activation of RIG-I by its specific
ligand 5’-triphosphate RNA (3pRNA) or of typel/lll interferons on SARS-CoV-2
infection in air-liquid interface cultivated primary nasal epithelial cells (PNEC)
and Caco cells. MAVS-/- (downstream of RIG-1) deficient Caco-cells were used
as a control. Viral replication was analyzed by plaque assay and qPCR. Further-
more, interferon-stimulated genes and ACE2/TMPRSS2 were determined on
the transcriptional level and IP-10 protein was quantified in supernatants by
ELISA.

Upon transfection with 3pRNA at 6h prior to infection, Caco WT cells produced
more than 8000 pg/ml IP-10. Infection with SARS-CoV-2 significantly decrea-
sed the average of 3pRNA-induced IP-10 production to 5000 pg/ml, whereas
type I/Ill interferon and/or SARS-CoV-2 infection alone did not lead to relevant
IP-10 production.

3pRNA pretreatment of Caco WT cells infected with SARS-CoV-2 significantly
reduced virus replication at 48 h by an average of 91,4 %. Pretreatment with
type | and Il interferon had little effect on virus replication. Analysis of viral
RNA in RIG-I-pretreated cells revealed an average reduction of SARS-CoV-2-
RNA by 40-fold. Results were also achieved in PNEC showing similar levels in
reduction of viral replication and high levels of IP-10 production.

Thus, our findings support the concept that RIG-mediated protection of epi-
thelial cells from SARS-CoV-2 replication is a promising strategy to mitigate
SARS-CoV-2 infection in vivo.
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Introduction While aspergilloma is a relatively common and well curable
disease, severe invasive aspergillosis is rare in the paranasal sinuses. Neverthe-
less, an early recognition of the same is of highest importance due to the prog-
nosis and the therapeutic consequences.

Methods Over a period of 12 months we can report on 3 cases of invasive
aspergillosis. A 78-year-old patient presented with double vision in the right
eye. The MRI showed a retroorbital tissue proliferation with obvious contrast
medium uptake. The suspected Tolosa-Hunt-Syndrome was treated with Pred-
nisolon over a period of 2 months. Since there was no improvement and the
patient turned blind on the right eye, a transsphenoidal biopsy was taken from
the optic nerve to ensure the correct diagnosis. The CT of a 83-year-old patient
with cephalgia showed a complete obstruction of the right paranasal sinus
with osseous dehiscence of the ethmoid sinus. The MRI showed a suspected
intracranial empyema, which consequently was treated with a transethmoidal
and transfrontal surgery and opening the abscesses. In the third case, a biopsy
was taken from the right sphenoidal sinus of a patient with myelodysplastic
syndrome. After the confirmation of the diagnosis, the therapy of choice is the
intravenous administration of voriconazol. Contrary to mucormycosis, a surgi-
cal infectious source control, not a radical surgery, is necessary. Still, the last
patient died due to intracranial complications.
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Conclusion Despite the rareness of an invasive aspergillosis, attention must be
paid to elderly, immunocompromised patients. A quick biopsy to ensure the
diagnosis is important to start an intravenous antimycotic therapy and to avoid
complications.
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Background Disinfection of endoscopes is becoming increasingly complex,
due to the rising demands of hygiene. Established methods are often expensive
and/or time-consuming. In literature there are consistent data about the bene-
fits of surface disinfection by UV-light. Thus, in the present study we analyzed
the efficiency of the UV-light in the disinfection of standard rigid endoscopes
by the D25 UV-light box, produced by the Dutch company UV-Smart.

Material and methods After mechanical pre-cleaning the surface of the endo-
scopes by a standardized water-based tissue for 20 seconds, the endoscopes
are placed and decontaminated for further 25 seconds in the UV-light box,
which is about 50cm in diameter, using Impelux™ UV-light technology.In a first
step surface contact samples were taken from 50 endoscopes after clinical use
in order to evaluate the bacterial contamination. 50 additional surface contact
samples were taken from the used endoscopes after pre-cleaning and disinfec-
tion by the D25 UV-device. Another 50 endoscopes were tested on protein
residues, again after pre-cleaning and disinfection.

Results Directly after clinical use the 50 endoscopes showed a high bacterial
contamination with an average value of 66 908 colony-forming units (CFU).
After the disinfection process, only a minimal contamination on 10% (n=5) of
the endoscopes with 1 CFU in 4 cases and 2 CFU in a single case and a mean
value of 0.12 CFU was found. The documented bacteria were attributed to the
normal skin flora. Furthermore all of the 50 tested endoscopes were nearly pro-
tein-free (< 1 pg).

Conclusion The D25 UV-light system seems to be an effective, easy and fast
device for disinfection of rigid ORL-endoscopes and therefore might be suitable
for the usage in clinical practice on site.
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Introduction Precise diagnostic methods for patients with recurring acute ton-
sillitis (RAT) are severely limited. Frequently, in these patients, multiple antibio-
tic therapies do not lead to a permanent reduction of symptoms. In everyday
clinical practice, the subscription of suitable antibiotics is not personalized for
the patient, but conducted in adherence to national guidelines or the personal
experience of the ENT physician. A precise “mapping” of the tonsillar microor-
ganisms present has the potential to enable a more precise therapeutic
strategy.

Method Postoperatively a fluorescence in situ hybridization (FISH) in combina-
tion with a quantitative PCR along with a histologic examination was perfor-
med for tissue samples of palatine tonsils in two patients undergoing
tonsillectomy due to RAT. In addition, surface swabs of the tonsils were perfor-
med perioperatively.

Results In both tonsillectomy tissue samples, FISH identified microorganisms
in polymicrobial biofilms and microcolonies. Additionally, active bacteria could
be visualized and morphologically characterized. Microbial penetration into
deeper parts of the tissue was observed. Compared to the surface swabs, addi-
tional microorganisms were identified.

Discussion The combination of FISH and quantitative PCR as a molecular biolo-
gical method enables new insights into the pathophysiology of RAT by provi-
ding the possibility of a precise and specific identification of causative
pathogens. The exact classification and visualization of the microorganisms
present in combination with information about their activity, their topographic
distribution and tissue penetration, could lead to personalized therapies for
patients with RAT.
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Background Alveolar echinococcosis (AE) is restricted to the northern hemi-
sphere. Humans are accidental intermediate hosts in tumor- like growth AE by
ingestion of the larval stage of Echinococcus multilocularis (E. multilocularis),
released with the feces of infected animals. AE mainly manifests in the liver and
rarely in other organs like the lungs, the heart, or the spleen. Here, we report
on the first case of alveolar echinococcosis becoming clinically manifest in the
parotid gland.

Case presentation A 52-year-old male patient from Germany presented with
progressive and painful swelling of the right parotid gland for one year. Initial
antibiotic therapy was without any effect. We performed a partial parotidec-
tomy. The histological examination revealed the larval state of E. multilocularis.
Conclusion AE is one of the most life-threatening zoonosis in Europe. It typi-
cally manifests in the liver (50-77 % ). Hence, further spreading to other organs
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is rare. Serological findings like ELISA and indirect haemagglutination are help-
ful to confirm the diagnosis despite false-positive results (13.9 % ). The histolo-
gical examination (molecular diagnostic with polymerase chain reaction and
immunohistological staining with Antibody Em2G11) prove the Infection with
E. multilocularis. Hydatid disease should be considered in the differential diag-
nosis of parotideal lesions in endemic areas. To our knowledge AE has not been
described so far in the parotid gland as the sole manifestation in the last 40
years and therefore, hampered correct diagnosis. A complete resection should
be the goal, however preservation of the facial nerve and adjuvant albendazole
therapy is mandatory.
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Granulomatosis with polyangiitis (GPA) is a manifestation of vasculitis of small
and medium vessels accompanied by necrotizing granulomas. Most commonly
affected organs are the upper airways and the kidneys. Clinical course of the
disease can vary from local sinonasal to early systemic affections.A 24 years-old
homeless patient was referred to hospital with a sepsis due to multiple absces-
ses of the orbit and parotid gland. A CT-scan revealed pulmonary infiltrates
and an opacification of the paranasal sinuses. During clinical course, polyuria
and polydipsia as well as hyponatraemia and hypoglycaemia were noticed.The
abscesses were drained immediately and an antibiotic treatment was initiated.
The water-electrolyte imbalance was caused by a panhypopituitarism. An MRI
of the head yielded a pituitary abscess, which was drained transsphenoidally.
Intraoperative microbiological tests as well as blood cultures were negative.
Furthermore, HIV tests and TB-ELISpot were negative. No abnormalities were
found in echocardiography. Histopathological examination revealed phlegmo-
nous inflamed tissue without suspicion of malignancy. Finally, serological
detection of PR3-cANCA could confirm the suspected diagnosis of GPA.Absces-
ses of the head and neck region or the pituitary gland are a rare manifestation
of GPA. In this case, clinical findings indicated a septic manifestation. However,
microbiology was negative. Even if no granulomas can be detected histopatho-
logically, GPA should be considered as a differential diagnosis to allow for an
immediate immunosuppressive therapy.
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Content Introduction Infection and colonization with Methicillin resistant sta-

phylococcus aureus (MRSA) has become a growing problem to health care
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systems worldwide within the last decades leading to higher expenses and an
increased morbidity and mortality. This prospective surveillance study aims to
identify the frequency of and risk factors for MRSA colonization in ENT
patients.

Methods Data were prospectively collected from all patients being admitted
for surgical or conservative therapy at the ENT department of the University
Hospital Miinster from October 2015 until September 2020. All positive fin-
dings were evaluated including whole genome sequencing to detect genotypic
relationships of different MRSA strains.Based on a structured literature review,
the following risk factors for MRSA colonialization in ENT patients were detec-
ted: age, hemato-oncological diseases, antibiotic therapy, tracheotomy and
PEG. Using a retrospective chart review, Patients were classified based on posi-
tive findings and compared to an age-matched control group.

Results 243 patients (60.9 % male; 39.1 % female) were found to be colonised
with MRSA. Age ranged from 0.47 to 93.07 years with a mean age of 48.81
years. Most frequently MRSA was found in the nasopharyngeal space (69.5%).
25 patients (10.3 %) presented with a previous history of MRSA. Possible risk
factors were analysed for risk assessment and to compute a risk score.
Hemato-oncological diseases were found in 24.3%.

Discussion/Conclusion MRSA Screening in ENT clinics could be established on
a clinically based risk factor, if ressources are too scarce to perform MRSA
screening in all patients. Persistence of inflammation is suggestive for MRSA, if
one or more of the above mentioned risk factors are fulfilled.
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Introduction: A 95-year-old patient presented to the emergency department
with myiasis of an ulcerated tumor with disintegration of the left auricle. The
patient was admitted and local therapy of the ear with removal of the indivi-
dual maggots(approx. 30) with tweezers was performed. The ulcerating auricle
was cleaned with an antiseptic (Schiilke Octenisept®) and covered with iodo-
form strips, compresses and sterile bandages. Additionally, an intravenous anti-
biotic therapy with ampicillin | sulbactamwas administered.After taking the
sample in LA, the tissue examination showed evidence of a squamous cell car-
cinoma. Due to the advanced age and underlying cardiological conditions, the
patient did not qualify for therapeutic measures such as surgery and radiation-
therapy. Local improvement was seen as a result of the treatment measures.
Three months later, the patient presented again with a recurrent myiasis. The
same therapeutic measures were taken. A few hours after admission to hospi-
tal, the patient died of cardiacfailure.Conclusion: Myiasis continues to be a rare
disease in Germany, which mainly occurs in elderly patients with chronic skin
lesions. It is recommended that these patients cover their wounds to protect
them from colonization by insects. Furthermore,those in need of care should
be treated according to established hygiene standards, in order to prevent
insect infestation.
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Does infection with the Covid-19 virus also affect
hearing?
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Introduction Covid-19 infections often lead to odour (33-98%), and taste
(50%) disorders. In 1-3%, the patients declare a hearing loss. Studies in
asymptomatic, PCR-positive patients showed a significant hearing loss in the
high frequency range. The aim of our follow-up study is to objectify a possible
hearing loss in patients tested positive for Covid-19 and to follow it over time.
Methods The following tests will be done within the study: ENT examination,
audiometry, TPOAE and DPOAE, ERA and ASSR. As a control group, we used
I1SO 7029:2017 for normal hearing. The examinations are performed after 1, 3
and 6 months after the initial presentation.

Results So far 48 patients have been included in the study. In the preliminary
analysis, 12 patients reported a subjective hearing loss due to Covid-19 infec-
tion. In two patients deafness could be verified. The air conduction threshold
(0.25-6kHz) is significantly worse on both sides than in normal hearing patients
(p<0.05); especially in the high frequency range (>4kHz). In the ASSR, a signifi-
cantly higher threshold for 0.5; 1 and 2kHz (p<0.05) was found compared to
the normal values. In stimulation with 4kHz only the threshold on the left is
higher, on the right a significance is missed.

Conclusion In our preliminary analysis, 25% of patients reported subjective
new hearing loss. Objectively, a significant hearing loss in the high frequency
range on both sides was found. This could be related to the Covid-19 infection.
Thus, a hearing loss due to a Covid-19 infection should be considered and fur-
ther diagnostics and therapy should be initiated.
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Background Otorhinolaryngologists (ORL) are said to be at high risk due to a
close professionally contact with the mucosa of the upper airway where SARS-
CoV-2 can be detected to a high degree. Anyhow, only few data is available for
German ORLs.

Methods The German Society of ORL, Head and Neck Surgery and the German
ENT Association addressed German ORLs to participate in a web-based survey
about infection with SARS-CoV-2. Data of infections and concomitant parame-
ters in German ORLs were compared to the total number of infections in Ger-
many. An initial survey was launched May 2020 and a monthly follow-up
survey was active until January 2021.
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Results 970 out of 6383 German ORLs (15 %) participated in the initial survey
and the June follow-up. Testing positive for SARS-CoV-2 until June 2020 was
reported by 54 ORLs. The relative risk of contracting SARS-CoV-2 for ORLs is
calculated as an OR of 3.67 (95% Cl 2.82; 4.79) compared to the total popula-
tion of Germany. As treatment, 2 individuals were admitted to hospital without
intensive care and domestic quarantine was conducted in 96.3% of cases. No
casualties were reported. In 31 cases the source of infection was not identi-
fiable whereas 23 had a clear etiology: infected patients: n = 5, 9.26 % ; medical
staff: n=13,24.1%.9.26 % (n = 5) of the identified cases were related to con-
tact to infected family members (n = 3), closer neighborhood (n = 1) or general
public (n = 1). There does not seem to be an increased risk of infection perfor-
ming surgery. The follow-up data for 12 month of COVID-19 will be implemen-
ted in the presentation.

Conclusion There is an almost 3.7-fold risk of contracting SARS-CoV-2 for Ger-
man ORLs compared to the population baseline level. Appropriate protection
appears to be necessary for this occupational group.
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Introduction In the context of Covid-19, hyp- and anosmia are observed,
which are different to the already known post-viral olfactory dysfunction. With
limited diagnostic test resources, the early detection of symptoms and their
specificity for Covid-19 are of great importance, so that a better understanding
of their characteristics is necessary.

Material and methods As part of secondary prophylaxis, employees (n =
1734) from retirement and nursing homes were tested for SARS-CoV-2 and
asked about subjective restrictions on the sense of smell and any nasal co-
symptoms. In addition, patients (n = 41) after confirmed and healed Covid-19
infection were questioned and examined with regard to hyp- [ anosmia using a
questionnaire and olfactory testing (Sniffin ‘sticks with SDI rating).

Results Approx. 1% of the employees surveyed reported subjective hyposmia.
Acute hyposmias were accompanied by nasal obstruction, chronic hyposmias
showed no co-symptoms. In the patients after Covid-19 infections, the identifi-
cation (lmed = 14) and the discrimination (Dmeq = 12) of the odors were only
slightly limited, but there was a persistent pathologically increased threshold
value for odor perception (Smed = 1.75) in the median 75 days after the onset
of infection.

Discussion Acute hyp-/anosmia without nasal co-symptoms rarely occurs in
the SARS-CoV-2 negative population, so that its occurrence is currently suspi-
cious of a Covid-19 infection and should be examined further e.g. via nasopha-
ryngeal swab. In the further course the odor restrictions can regress again, the
different odor qualities seem to do this with different latencies, whereby the
increased odor threshold persists the longest.
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Lehre in der HNO-Heilkund

Pandemie macht erfinderisch: Digitale Umstellung der
curricularen HNO-Lehre wahrend des ,,Corona-
Semesters*“
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Hintergrund Die SchlieBung aller 6ffentlichen Einrichtungen und damit der
Wedgfall aller Prasenzveranstaltungen war fiir die universitare Lehre im April
2020 eine immense Herausforderung. Die HNO-Heilkunde war aufgrund ihrer
praxisnahen ,Hands-on“ Lehre besonders betroffen. Um den Studierenden den-
noch eine addquate Ausbildung zu ermdglichen, wurde an der Universitdts-
HNO-Klinik Freiburg ein ,Online-Semester* bestehend aus etablierten E-Lear-
ning-Formaten sowie Pilotprojekten konzipiert. In dieser Studie wollen wir
bilanzieren, welche Konzepte sich bewahrt haben und sich potenziell auch fiir
den kinftigen Lehralltag eignen wiirden.

Methoden Es wurden subjektive und objektive Evaluationen der 2020/2021
neu implementierten oder bereits vorhandenen digitalen Lehrkonzepte der
curricularen Lehre der HNO-Universitatsklinik Freiburg durchgefiihrt. Der Fokus
unserer Studien lag auf Nutzung, Nutzen sowie Zukunftspotenzial als konstante
Lehrmethode.

Ergebnisse Bewdhrte Projekte zeigten subjektiv und objektiv eine deutliche
Zunahme der Nutzung im Vergleich zu Vorjahren. Neuimplementierungen wur-
den ebenfalls positiv angenommen, zeigen jedoch ein unterschiedliches Poten-
zial als zukunftiges Lehrformat. Durch Analyse tatsdchlicher Nutzungszahlen
sowie Lerneffektstudien konnte der Nutzen der digitalen Lehrangebote objektiv
gezeigt werden.

Diskussion Betrachtet man riickblickend die lehrstrukturellen Anderungen
wahrend des ,,Corona-Semesters“ so zieht die HNO-Lehre insgesamt eine posi-
tive Bilanz. Nicht alle Neuerungen dieser Rekordzeit-Digitalisierung sind fiir
kommende Semester erhaltenswert. Jedoch sind einige vielversprechende Kon-
zepte entstanden, die den Lehralltag auch in Zukunft bereichern kénnen und
deshalb weiterentwickelt werden sollten.
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Einleitung Im Medizinstudium ist der Kompetenzerwerb ein zentrales Ziel. Es
fehlt Evidenz, wie Kompetenzerwerb von speziellen Untersuchungstechniken
gemessen werden kann. ToSkORL (Teaching of Skills in Otorhinolaryngology)
ist ein Projekt, das die studentische Selbstwahrnehmung ihrer Kompetenz bei
speziellen Untersuchungstechniken der Hals-Nasen-Ohrenheilkunde und des
Kopf-Hals-Bereichs didaktikwissenschaftlich beleuchten soll.

Methoden Im Rahmen des traditionellen Untersuchungskurses erfolgte eine
standardisierte  miindlich-praktische verschiedenen

Prifung zu neun
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Untersuchungstechniken. Vor der Priifung erfolgte eine Evaluation der studen-
tischen Selbsteinschdtzung mittels Fragebogen, die Priifung wurde mittels
Checkliste durch den Priifer standardisiert geprft. Selbst- und Fremdeinschat-
zung nach Likert-Skala wurden korreliert. Die neun Untersuchungstechniken
wurden jeweils 42 Mal von insgesamt 91 Studenten in gegenseitiger Untersu-
chung durchgefihrt.

Ergebnisse Die Untersuchungstechniken unterscheiden sich in der Selbstein-
schatzung erheblich. Die Kompetenz bei der Halslymphknotenuntersuchung
wurde beispielsweise als besonders hoch beziehungsweise bei der Nebenhohle-
nendoskopie als besonders niedrig eingestuft. Die Fremdbewertung korrelierte
insgesamt sehr gut mit der Selbsteinschatzung. Es gab eine geringe signifi-
kante Selbstunterschitzung bei Mund-Racheninspektion und Otoskopie sowie
Selbstiiberschdtzung bei anteriorer Rhinoskopie und Nebenh6hlenendoskopie.
Schlussfolgerungen Die studentische Selbsteinschdtzung ist grundsétzlich zur
Messung der Untersuchungskompetenz in der Hals-Nasen-Ohrenheilkunde
geeignet. Es sollte ein besonderer Fokus auf die Lehre vermeintlich mittelsch-
werer Untersuchungstechniken gelegt werden, da diese am meisten tiber- und
unterschatzt werden.
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Hintergrund Aufgrund des Corona-bedingten Verbots von Prdsenzveranstal-
tungen im Sommersemester 2020 stellte sich die Frage, wie ein Flipped Class-
room in der HNO ohne Anwesenheit der Studierenden gestaltet und welche

Kompetenzen auf diese Weise erreicht werden kénnen und sollen.

Methoden Zur Wahrung der kontaktreduzierenden MaRnahmen wurde ein
komplett digitales Lehrformat entwickelt. Nach Anpassung der Lernziele wurde
ein E-Learning Tool entwickelt um die kognitiven Inhalte in der Pre-Class Phase
zu vermitteln. Die Seminare der In-Class Phase wurden neu konzipiert und
online als Zoom-Konferenz abgehalten. Es erfolgte eine Evaluation der Studier-
enden (n=133) anhand eines kurzen Fragebogens.

Ergebnisse Durch den Wegfall der praktischen Ubungen konnten in dem
COVID-19-Semester 2020 die Lernziele lediglich auf dem Kompetenzlevel 2
erreicht werden. 71% der Studierenden bewerteten die digitale Umsetzung
des Seminars als gut bzw. sehr gut und 64 % der Studierenden sahen einen
hohen bis sehr hohen Mehrwert des E-Learning Tools gegeniiber dem Durchar-
beiten eines Lehrbuchs. Durch das vorherige Absolvieren des E-Learnings
konnte die tiberwiegende Mehrheit der Studierenden (62 % ) dem Seminar bes-
ser folgen und das Wissen festigen. Nur 21% der Studierenden wiirden eine
Vorlesung gegeniiber dem online Seminar mit vorherigem E-Learning
vorziehen.

Schlussfolgerung Die neu konzipierten Online-Seminare in Zusammenhang
mit dem E-Learning Tool stellen ein geeignetes und von den Studierenden sehr
gut akzeptiertes Lehrformat fiir die Wissensvermittlung in der HNO unter Ein-
haltung der kontaktreduzierenden MaRBnahmen dar. Jedoch sind die Limitatio-
nen hinsichtlich des Erreichens hoherer Kompetenzlevel,
psychomotorischer Lernziele, zu bedenken.
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Teaching in ORL

Pandemic makes inventive: Digitalization of curricular
ENT teaching during the “Corona semester”
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Abstract The lockdown of all public institutions in April 2020 and hence prohi-
bition of all classroom teaching meant an immense challenge for university
medical education. Due to its practice-oriented “hands-on” teaching, ENT was
especially affected by this situation. To continue providing ENT education to
medical students, the ENT-Department of Freiburg University Hospital const-
ructed an online semester plan. This concept included previously established E-
learning and newly invented pilot projects. In this study we want to investigate
the performance and future potential of these new online teaching methods.
Methods We conducted subjective and objective evaluations of the 2020/
2021 newly established or pre-existing digital ENT teaching formats at the Frei-
burg University. The studies focused on use, usefulness, and the future poten-
tial in everyday medical education.

Results Pre-existing teaching formats were used more frequently in compari-
son to previous semesters. Reception of newly implemented projects was also
very positive, but different formats showed different future potential in medical
education. By analysing the actual use and learn-control-studies we could show
the usefulness of E-Learning in ENT Teaching.

Discussion Overall, the digital ENT teaching was received positively by stu-
dents. However, not every newly established teaching format has the potential
of consisting in the future. Nonetheless, this pandemic brought many new
approaches on modern teaching, which will improve future teaching and
should therefore be developed further.
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Introduction In medical school, capacity building is a central goal. Neverthe-
less, evidence is pending how capacity building could be measured for exami-
nation skills of the head and neck. Therefore, ToSkORL (Teaching of Skills in
Otorhinolaryngology) aims at the self-evaluation skills of medical students in
ENT examinations.

Methods Completing the traditional ENT course in LMU Munich med school,
we conducted a standardized clinical skills exam for nine different ENT exami-
nation items. Using, Likert-scales, self-evaluation was based on questionnaires
right before the clinical skills exam and objective evaluation during the exam
was assessed following a standardized form. Self-evaluation and objective eva-
luation were correlated. Nine different examination skills were assessed 42
times respectively, performed by 91 students.

Results Self-evaluation differs widely in the different examination skills. For
example, capacity in lymph node examination was evaluated strong while
sinus endoscopy was weak. Overall, self-evaluation and objective evaluation
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were well-correlated. Slight significant underestimation was found in oral and
oropharyngeal examination as well as otoscopy and overestimation in anterior
rhinoscopy and sinus endoscopy.

Conclusion In general, student self-evaluations are reasonable measures for
capacity building in Otorhinolaryngology. To improve education of ENT exami-
nation skills and prevent potentially dangerous over- and underestimation of
examination skills, instructors should direct their focus on items with allegedly
difficulty because
underestimated.
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Background Due to the corona pandemic the question arose of how a flipped

classroom in the ENT can be designed without the presence of students. In
addition, it was important to consider which competencies could and should
be achieved in this way

Methods To maintain the contact-reducing requirements, a completely digital
teaching format was developed. The learning objectives were first revised and
adapted to the new learning concept. An e-learning tool was developed to
transform the cognitive content in the pre-class phase. The seminars of the in-
class phase were redesigned and held online as a zoom conference. The stu-
dents (n = 133) were asked to evaluate the digital concept using a short
questionnaire.

Results Due to the elimination of the face-to-face events and thus the practi-
cal exercises, the learning objectives could be achieved only at competence
level 2 in the COVID-19 semester 2020. 71 % of the students rated the digital
implementation of the seminar as good or very good and 64 % of the students
saw a high to very high added value of the e-learning tool compared to wor-
king through a textbook. By completing the e-learning course, the vast majo-
rity of students (62%) were able to follow the seminar better and to
consolidate their knowledge. Only 21% of the students prefered a lecture to
the online seminar with prior e-learning.

Conclusion The newly designed online seminars in connection with the e-lear-
ning tool is an appropriate teaching format, which is very well accepted by the
students, for medical education in ENT. This teaching format implements the
contact-reducing requirements. However, there are limitations with regard to
achieving higher levels of competence, especially concerning psychomotor
learning objectives, which have to be taken into consideration.
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Einleitung Patienten mit Kopf-Hals-Plattenepithelkarzinomen (HNSCC) entwi-
ckeln hdufig Therapieresistenz unter Bestrahlung (IR) und Behandlung mit
Cetuximab, einem monoklonalen EGFR-Antikorper. Wir haben die Regulation
der MAP-Kinase ERK1/2 durch Cetuximab und fraktionierte Bestrahlung adres-
siert und eine prognostische in silico Evaluation der EGFR-MAPK-Achse in
HNSCC durchgefiihrt.

Methoden Die Expression von phosphoryliertem ERK1/2 (pERK1/2) wurde in
fraktioniert bestrahlten und/oder mit Cetuximab behandelten etablierten
HNSCC-Zelllinien bestimmt, und der Effekt der Modulation auf pERK1/2 im ex
vivo HNSCC-Gewebekulturmodell validiert. Die prognostische Signifikanz der
EGFR-ERK-Achse wurde an mit IR plus Cetuximab behandelten HNSCC-Patien-
tenproben per Tissue Microarray (TMA) evaluiert. Ergdnzend wurden mdgliche
Korrelationen zwischen EGFR-MAPK-Signalkomponenten und die Assoziation
zwischen Transkript- und Proteinexpressionsprofilen und dem Uberleben von
HNSCC-Patienten mittels 6ffentlich verfligbarer Datenbanken analysiert.
Ergebnisse Fraktionierte Bestrahlung induzierte die Phosphorylierung von
ERK1/2, welche jedoch durch die radiosensibilisierende Wirkung einer pharma-
kologischen MEK-Inhibition unterdriickt werden konnte. Nach prolongierter
Gabe von Cetuximab adaptierten die Zelllinien, und die zuvor supprimierte
ERK1/2-Aktivierung stieg erneut an. Die in silico-Daten und die TMA-Ergebnisse
belegen einen Einfluss von aktiviertem ERK1/2 und EGFR auf das Uberleben von
HNSCC-Patienten.

Schlussfolgerungen Wir vermuten, dass die adaptive Aktivierung von ERK1/2
zur Resistenz von HNSCC gegen Cetuximab und IR beitrdgt. Die EGFR-MAPK-
Achse erscheint als ein relevanter Prognosefaktor fiir diese Tumorentitét.
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Einleitung Primdres Ziel der onkologischen Nachsorge bei kurativ behandelten
Kopf-Hals-Tumorpatienten ist die friihzeitige Diagnose und Therapie eines Rezi-
divs. Die aktuelle Literatur zeigt, dass die meisten Rezidive entweder durch neu
aufgetretene Symptome oder entsprechende Re-Staging-Diagnostik erkannt
werden.

Methoden Nach Sichtung der aktuellen Literatur wurde eine klinische Studie
mit neuartigem Nachsorgeprotokoll ausgearbeitet. Hierbei soll untersucht wer-
den, ob die alternierend durch niedergelassene HNO-Facharzte und zertifizierte
Kopf-Hals-Tumorzentren durchgefiihrte onkologische Nachsorge der alleinigen
Nachsorge durch ein Tumorzentrum in Bezug auf das krankheitsfreie Uberleben
unterlegen ist. Nach systematischer Zuteilung der Patienten zu Studien- und
Kontrollarm erfolgt das 5-jéhrige Follow-Up. Die Compliance bzgl. der Wahr-
nehmung der Nachsorgeuntersuchungen im niedergelassenen Bereich wird
durch ein Kontroll-Telefonat, ausgehend vom Kopf-Hals-Tumorzentrum,
Uberprift.
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Ergebnisse Seit 06/2020 wurden tber 60 Patienten eingeschlossen. Die Reso-
nanz der niedergelassenen HNO-Fachérzte sich an der gemeinschaftlich durch-
gefiihrten Nachsorge zu beteiligen ist gut, ebenso die Compliance der
Patienten im Studienarm bei der Wahrnehmung der Nachsorgeuntersuchun-
gen im niedergelassenen Bereich. Die Rickfiihrung der Studienteilnehmer mit
Verdacht auf Rezidiv zum Kopf-Hals-Tumorzentrum zur weiteren Therapie
erfolgt zeitnah.

Schlussfolgerung Die modifizierte Nachsorge durch niedergelassene HNO-
Fachdrzte und Kopf-Hals-Tumorzentren ist ein zukunftstrachtiges Konzept, was
gerade von Patienten aus landlichen Regionen mit groRer Entfernung zum
ndchstgelegenen Tumorzentrum geschatzt wird. Die Langzeitergebnisse in
Bezug auf das krankheitsfreie Uberleben miissen abgewartet werden.
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Einleitung Fibroblasten sind an der Wundheilung aber auch dem Aufbau des
Tumorstromas beteiligt. Wahrend der Wundheilung fiithren sie zu Gewebeum-
bau und Produktion von Extrazellularmatrix. In Tumoren beeinflussen sie die

Mikroumgebung durch direkten Zell-Zell Kontakt und parakrine Sekretion ver-
schiedener Faktoren. Die Herkunft von Fibroblasten des Tumorstromas (tumo-
rassoziierten Fibroblasten (TAF)) ist nicht eindeutig geklart. Eine Abstammung
von eingewanderten mesenchymalen Stammzellen (MSC) wird vermutet. In
vorliegender Studie wurde die mdgliche Rolle der Wundheilung und tumorzel-
lassoziierter parakrin-sezernierter Faktoren bei der Transdifferenzierung von
MSC zu TAF evaluiert.

Methoden MSC von 10 Spendern wurden zur Simulation eines postoperativen
Zytokinmilieus mit Wundsekret (WS) und tumor-konditioniertem Medium
(CM) von Plattenepithelkarzinom-Zellen inkubiert. Die Expression der TAF-typi-
schen Marker fibroblast activation protein (FAP), a-smooth muscle actin (a-
SMA), Thrombospondin-1 und Tenascin-C wurde mit der rt-PCR evaluiert. Wei-
terhin erfolgte die immunhistochemische Analyse von FAP und a-SMA.
Ergebnisse Die o.g. Inkubationsbedingungen fiihrten zu unterschiedlichen
Effekten bei den MSC, wobei die Heterogenitdt der TAF-Expressionsmuster
auch innerhalb der Versuchsgruppen groR war. In der Tendenz zeigte sich eine
verstarkte Expression TAF-assoziierter Marker nach Inkubation mit CM im Ver-
gleich zu WS.

Diskussion Aufgrund tumorspezifischer Merkmale und interindividueller Cha-
rakteristika sind MSC und TAF heterogene Zellpopulationen. Eine eindeutige
Identifikation von TAF anhand spezifischer Marker ist daher kaum madglich. Die
erhobenen Daten zeigen, dass eine verstarkte Expression TAF-typischer Marker
in MSC insbesondere durch Inkubation mit CM induziert werden kann.
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Einleitung ,Liquid Biopsy“ bietet eine Mdglichkeit, Krebs durch Untersuchung
von Korperfliissigkeiten zu identifizieren. Die vorliegende Studie befasst sich
mit der Analyse von ,Tumor-Educated Platelets“, einer kiirzlich entdeckten
neuartigen Option der ,Liquid Biopsy“. Friihere Forschungen identifizierten
eine Tumorzell-Thrombozyten-Wechselwirkung in verschiedenen Tumorentita-
ten, die zu einem Transfer von Tumor-mRNA in Thrombozyten fiihrte.

Material und Methoden mRNASeq. Es wurde die Thrombozyten-mRNA von
Tumorpatienten und gesunden Spendern isoliert und sequenziert. Anschlie-
RBend wurde eine quantitative RT-PCR zur Uberpriifung differentiell exprimierter
Gene in Thrombozyten von Tumorpatienten und gesunden Spendern in einer
zweiten Patienten | gesunden Freiwilligen-Kohorte durchgefiihrt.

Ergebnisse Mittels RNAseq konnten 618 differentiell exprimierte mRNA identi-
fiziert werden. Unter diesen identifizierten wir 49 mRNA, die fiir 49 Gene
kodieren, die charakteristisch in Epithelzellen exprimiert werden. Zusatzlich
beobachteten wir in den Thrombozyten von Tumorpatienten mRNA, die fiir
Gene kodieren, die an der Tumorprogression beteiligt sind. Die Ergebnisse wur-
den durch quantitative RT-PCR an Thrombozyten-RNA verifiziert, die von einer
zweiten Tumorpatienten | gesunden Spenderkohorte stammt.
Schlussfolgerung Unsere Ergebnisse zeigen einen Transfer von Tumor-mRNA
in Thrombozyten von HNSCC-Patienten. Daher kénnten Analysen der
Thrombozyten-RNA von HNSCC-Patienten eine effiziente Option der ,Liquid
Biopsy*“ sein, um HNSCC zu diagnostizieren oder das therapeutische Anspre-
chen zu tiberwachen. Um jedoch eine pradiktive Marker-Signatur zu identifizie-
ren, die die Identifizierung von HNSCC auf der Basis von Thrombozyten-RNA
ermoglicht, sind weitere Untersuchungen erforderlich.
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Einleitung Seit vielen Jahren werden in der HNO-Heilkunde zunehmend chirur-
gische Eingriffe mittels CO, Lasern durchgefiihrt, da mittels dieses Verfahrens
eine selektive Thermolyse im behandelten Bereich verursacht wird, wahrend
grenzenden Geweben intakt bleiben.
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Material/Methoden Es wurde eine retrospektive Analyse der Patientenakten
erstellt. Es wurden alle Patienten identifiziert, bei denen eine Operation mit
CO2 Laser (Laser Technology Maxximuss) durchgefiihrt wurde. Die Resektate
umfassten Haut (Ohr und Gesicht), Mandeln und weiches Gaumengewebe. Die
Kriterien, die zur Beurteilung herangezogen wurden, waren die Dicke der Blut-
gefdRkoagulationsnekrosen, die Tiefe der Resektionsgrenze und die Verdnde-
rung des Epithels in den Kryptentiefen.

Ergebnisse Die Resektate wurden pathohistologisch untersucht, um die Resek-
tionsgrenze zu analysieren. Die Messungen wurden im Abstand von 1T mm ent-
lang der Resektionslinie durchgefiihrt und durchschnittliche Werte fir alle
Verfahren berechnet. Das Lymphgewebe weist deutliche Veranderungen mit
schlecht sichtbaren Lymphozytenréndern auf. In tieferen Schichten des Platten-
epithels konnten thermisch bedingte Ablésungen der Basalmembran festge-
stellt werden. Die untersuchten Haut-Proben demonstrieren ebenfalls
thermisch bedingte Verdanderungen nahe der Resektionsgrenzen.
Schlussforderung Unsere Studie befasst die Auswirkung des CO2 Lasers auf
verschiedene Gewebe aus dem operativen HNO-Bereich. Die Kombination aus
Gewebedissektion und Blutstillung erméglicht eine gute Ubersicht und Kont-
rolle des Operationsvorganges.
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Einleitung Aktuelle Studien zeigen, dass Patienten mit einem Plattenepithel-
karzinom im Kopf-Hals-Bereich (HNSCC) gegentiiber gesunden Patienten unter
einem deutlich erniedrigten Vitamin D Serumspiegel leiden, was zudem mit
einer schlechteren Prognose einhergeht. AuRerdem konnte bereits gezeigt
werden, dass ein ausreichender Vitamin D Spiegel zu einer verbesserten
Immunzellinfiltration im Tumor fihrt. In diesem Zusammenhang wurde in die-
ser Studie untersucht, inwiefern Vitamin D auch die Expression lytischer
Enzyme durch die Immunzellen beeinflusst.

Methoden Die Expression der lytischen Enzyme Granulysin, Granzym A, Gran-
zym B,Granzym K und Perforin wurde an Paraffinschnitten von 53 HNSCC-
Patienten mit einer ausreichenden Vitamin D Versorgung und 61 HNSCC-
Patienten mit einem Vitamin D Mangel immunhistochemisch untersucht. Dazu
wurde die Expression sowohl intra- als auch peritumoral nach dem Immunreak-
tiven Score nach Remmele und Stegner bestimmt und anschlieBend mit den
Uberlebensdaten der Patienten korreliert.

Ergebnisse Es zeigte sich, dass eine ausreichende Vitamin D Versorgung mit
einer signifikant gesteigerten lymphozytaren Expression von Granzym B, Gran-
zym K und Perforin sowohl intra- als auch peritumoral einherging. Zudem
konnte eine verstarkte tumorale Expression von Granulysin und Perforin nach-
gewiesen werden. Diese Ergebnisse korrelieren auch mit einem besseren
Gesamtiberleben der Patienten.

Schlussfolgerungen Zusammenfassend zeigen diese Ergebnisse, dass ein aus-
reichender Vitamin D Serumspiegel die lytische Aktivitdt der Immunzellen im
Tumor signifikant erhoht und sich damit positiv auf die kérpereigene Tumorab-
wehr, sowie das Gesamtiiberleben der Patienten auswirkt.
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Ziel HPV-positive und -negative OPSCC sind biologisch verschiedene Entitdten,
mit unterschiedlicher Prognose und UICC/AJCC Staging-Klassifikation. Radio-
mics bezeichnet den Prozess der automatisierten Extraktion von Form, Bildin-
tensitat und Textur beschreibenden Features aus Ldsionen in medizinischen
Bilddaten, die der Erfassung rein visuell nicht interpretierbarer Bildcharakteris-
tika dienen. Diese Studie generiert Radiomics-Signaturen zur HPV-Status-
Bestimmung im OPSCC mittels Machine-Learning-Algorithmen.

Methoden Bilddaten wurden aus The Cancer Imaging Archive und institutsei-
genen Archiven akquiriert. Patienten mit OPSCC, bekanntem HPV/p16-Status
und prétherapeutischem FDG-PET | non-kontrast CT wurden inkludiert.Primar-
tumore wurden auf PET- und CT-Bildern markiert. 1040 Textur, Form und Sig-
nalintensitat erfassende Radiomics-Features wurden pro Bildmodalitdt aus
jedem Tumor extrahiert.Zur HPV-Bestimmung wurden LASSO-Regression-
basierte Feature-Selektion (LASSO) und Klassifikation mittels Random-Forest
(RF) Algorithmen in 10x wiederholter, 10-facher Kreuzvalidierung durchge-
fiihrt. Die Fldche unter der Grenzwertoptimierungskurve (AUC-ROC) wurde in
allen Testdatensdtzen berechnet und gemittelt.

Ergebnisse 244 HPV-positive und 82 HPV-negative OPSCC Félle wurden inklu-
diert: davon entsprachen 46 dem T1, 119 dem T2, 107 dem T3, and 54 dem
T4 UICC/AJCC Stadium.Die LASSO | RF Machine-Learning-Algorithmen erzielten
folgende gemittelte AUC-ROC-Werte: 0.79 (PET/CT), 0.74 (CT) und 0.70 (PET).
Fazit Machine-Learning-Algorithmen konnen PET- und CT-Radiomics-basierte
Biomarker fiir HPV in OPSCC Primartumoren generieren, die zur HPV-Bestim-
mung bei Féllen mit unklaren immunhistochemischen Testergebnissen oder
Notwendigkeit zur Zweitlinientestung Anwendung finden kdnnten.
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Einleitung Plattenepithelkarzinome der Schleimhdute im Kopf-Hals-Bereich
(HNSCCQ) sind insbesondere in der Rezidivsituation mit einer schlechten Prog-
nose assoziiert. Tripartite motif-containing 24 (TRIM24) ist in die Transkrip-
tionskontrolle mehrerer Gene eingebunden und seine Expression ist in
mehreren soliden Tumoren mit einer schlechten Prognose verbunden.

Material und Methoden Wir priiften die TRIM24 Expression in HNSCC Gewebe
mittels Immunhistochemie. Die Farbemuster wurden dann mit den klinisch-
pathologischen Daten unserer sehr detailliert charakterisierten Gewebe-Kohor-
tet mit 341 Patienten, von denen 75 (22%) ein Lokalrezidiv entwickelten,
korreliert.

Ergebnisse Das HNSCC Gewebe zeigte eine nukledre und zytoplasmatische
TRIM24 Expression. Wir konnten zeigen, dass die TRIM24-Farbung unabhdngig
vom T- und UICC Stadium ist. Primdr-Tumore von Patienten, die im weiteren
Verlauf ein Lokalrezidiv entwickelten, zeigten sich signifikant haufiger positiv
fiir eine TRIM24 Expression als die Primar-Tumore, die im Verlauf kein Lokalrezi-
div entwickelten (p = 0.001). Sowohl das Gesamt-Uberleben (p = 0.002) als
auch das progressionsfreie Uberleben (p

< 0.001) waren deutlich schlechter bei Patienten mit einem TRIM24 exprimier-
enden Tumor, wobei sich dieses unabhédngig von anderen etablierten Prognose-
faktoren zeigte. Auch die Zeit bis zur Entwicklung eines Lokalrezidivs war
assoziiert mit der TRIM24-Expression (p = 0.003).

Schlussfolgerung Eine TRIM24 Expression konnte als neuer prognostischer
Biomarker fiir das Uberleben von HNSCC Patienten dienen. AuRerdem kénnte
es als Prognosefaktor fiir die Entwicklung eines Lokalrezidivs dienen, um die
Nachsorgeuntersuchungen zu intensivieren und ein Lokalrezidiv friiher zu
erkennen.
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Einleitung Trotz neuer Therapieansdtze liegt das Langzeitiiberleben fortge-
schrittener Kopf-Hals-Karzinome seit Jahren nahezu unverdndert bei etwa 50%.
Dabei erschwert die groRe genetische Heterogenitdt auf Grund der sehr unter-
schiedlichen Aiologie maRgeblich die Therapie und macht eine individualisier-
ten Therapieansatz unabdingbar. Vor kurzem konnte ein dreidimensionales
Organoidmodell von Kopf-Hals-Karzinomen von Driehuis et al. (2019) beschrie-
ben werden, welches die phanotypischen und molekularen Eigenschaften des
Tumorgewebes realitdtsnah wiedergibt.

Methode In dieser Untersuchung wurden Organoide aus histologischem Rest-
material generiert. Dabei wurde das wahrend der operativen Resektion bzw. im
Rahmen der Panendoskopie gewonnene Gewebe als Frischgewebe umgehend
in ein Nahrmedium gegeben und anschlieBend Organoide hergestellt. Hierbei
wurde ein modifiziertes Medium nach Driehuis et al. (2019) verwendet.
Ergebnisse Es konnten vier Organoidlinien aus normalem Tonsillengewebe
und vier Kopf-Hals-Tumororganoidlinien (aus Larynx-, Zungen- und Hypopha-
rynxkarzinomen) etabliert werden. Es wurde ein robustes Wachstum beobach-
tet und die Kulturen mussten wochentlich passagiert werden. Zwei
Organoidlinien konnten erfolgreich kryokonserviert werden.
Zusammenfassung Organoide konnen erfolgreich aus Kopf-Hals-Karzinomen
und normalem Tonsillengewebe generiert und kryokonserviert werden. Damit
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steht ein neuartiges dreidimensionales Modell zur Verfiigung, das als Plattform
zur Therapietestung genutzt werden kann.
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Einleitung Die Osteoradionekrose (ORN) stellt eine typische Komplikation der
Radiotherapie (RT) von Kopf- und Hals-Tumoren dar. Mit einer Inzidenz von 10-
15% ist meist der Unterkiefer betroffen, wédhrend sich im Os temporale nur
sehr selten eine ORN entwickelt.

Kauistik Wir stellen den Fall eines 90jahrigen Mannes vor, der mehrfach auf-
grund eines Ohrmuschelkarzinoms operiert und radiotherapiert wurde. Etwa 1
Jahr nach ausgedehnter Chirurgie und wiederholter RT (102 Gy) eines Rezidivs
an der Schddelbasis zeigte sich ein Hautdefekt auf dem Mastoid. Im weiteren
Verlauf entwickelten sich die typischen Symptome einer ORN mit Otorrhoe,
Horverlust und Otalgie. Trotz intensiver konservativer Therapie mit topischen
Antibiotikagaben und Langzeitantibiose entwickelten sich oberfldchliche Kno-
chennekrosen, die ein regelmaRiges Debridement n6tig machten. Etwa 3 Jahre
nach der Bestrahlung manifestierte sich eine periphere Fazialisparese, die unter
systemischer Antibiotika- und Cortisontherapie keine Besserung erfuhr. Eine
umfangreiche Nekrosektomie mit plastischer Defektdeckung wurde vom
Patienten abgelehnt. Zwei Jahre spater muRte der Patient schlieBlich mit einer
signifikanten Arrosionsblutung aus der ACI aufgenommen werden, die
zundchst mit einem Druckverband kontrolliert werden konnte. In der direkt
eingeleiteten Angiographie konnte die schadelbasisnahe ACI als Quelle identifi-
ziert und suffizient mit einem gecoverten Stent Gberbriickt werden. Aufgrund
des hohen Lebensalters verstarb der Patient leider kurze Zeit spdter an
Herzversagen.

Schlussfolgerungen Die ORN des Os temporale stellt eine sehr seltene Kompli-
kation nach Bestrahlung dar, die aufgrund der Nahe zur ACI lebensbedrohlich
sein kann. Diese Kasusistik zeigt ein mdgliches Management einer derart selte-
nen Komplikation.
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Einfiihrung Ein Resistenzmechanismus bei Immuntherapien ist der Ausschluss
von Immunzellen aus dem Tumormikromilieu (TMM). Eine Berticksichtigung
dieser Immunexklusion bei der Therapieauswahl macht ein detaillierteres biolo-
gisches Verstandnis notwendig. Hierzu untersuchen wir Unterschiede im Tran-
skriptom von CD8+ Zellen und Tumorzellen im entziindeten vs. nicht
entziindeten TMM.

Methoden Einzelzell-RNA-Sequenzierung von Blut und Tumorproben von 18
HNO-PEC wurde unter Verwendung der 10x Genomics 3’ (V2) Technologie
durchgefiihrt. Im Anschluss erfolgten die Datenaggregation- und normalisie-
rung (CellRanger) sowie -visualization (Scanpy). Die Immunzellinfiltration
wurde mittels H&E-Farbungen in drei Kategorien eingeteilt.

Ergebnisse 34 Zell-Cluster (22 von Immunzellen, 12 von Nicht-Immunzellen)
wurden identifiziert. Der Vergleich von niedriger vs. starker Infiltration mittels
Gene set enrichment Analysen zeigte in Letzteren bei CD8+ Zellen die Hochre-
gulation einer IFNk- und IFNa-Reaktion sowie Allograft-AbstoBungs-typische
Gensets. In nicht entziindeten Tumoren waren TNF-Signalwege, UV-Antwort,
Apoptose und Hypoxie hochrequliert. Bei der Analyse von Tumorzellen zeigte
sich in stark infiltrierten Tumoren eine Steigerung von Genen der epithelial-
mesenchymalen Transition, MYC Zielen sowie Spindel-Formation, wahrend in
niedrig infiltrierten Tumoren eine Hochregulation des P53 Signalwegs, des Fett-
saurestoffwechsels sowie der Glykolyse zu beobachten war.

Fazit Die Einzelzell-RNA-Sequenzierung erlaubt die Analyse von qualitativen
Unterschieden zwischen entziindeten und nicht entziindeten HNO-PEC TMM.
Dies zeigte eine pro-inflammatorische Differenzierung zytotoxischer T Zellen in
infiltrierten Tumoren. Ein moglicher Einfluss auf das Therapieansprechen wird
in kiinftigen Studien untersucht.
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Einleitung Zu Zeiten der Covid19-Pandemie und der damit verbundenen

Reduktion von ambulanten Patientenkontakten muss eine Weiterversorgung
von Tumorpatienten sichergestellt werden. Hierfiir wurde zur Besprechung von
Befunden und zur Procedereplanung im Rahmen der Nachsorge eine Telefon-
konsultation etabliert. Ziel dieser Studie ist die Erfassung der Versorgungsquali-
tat in der telefonischen Patientenversorgung.

Methode Patienten wurde im Anschluss an eine erfolgte drztliche Telekonsul-
tation ein standardisierter Fragebogen (EvaSys) ausgehdndigt und so die Quali-
tdt der Gesprache nach festgelegten Kriterien (Allgemein, Technische
Umsetzung/Organisation, Inhalt, Zusammenfassung) abgefragt.

Ergebnis In Bezug auf die technische Umsetzung wurden Verbindungsqualitat,
Zeitrahmen und piinktliche Kontaktierung von der Mehrheit als gut befunden.
Befunde und weiteres Procedere wurden inhaltlich groBtenteils gut verstan-
den, eigene Anliegen konnten geduRert werden, es bestand Raum fiir Riickfra-
gen und trotz Tumorerkrankung und moglicher anatomischer Einschrédnungen
war die Kommunikation ausreichend méglich. Die fehlende Anreise und gerin-
gere Wartezeit wurden positiv wahrgenommen, jedoch fehlte der Mehrheit der
Patienten die kérperliche Untersuchung und das Einbeziehen von Angehérigen.
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Schlussfolgerung Die Etablierung einer Telefonsprechstunde gilt nicht als
Ersatz fiir personliche Termine, erscheint fiir ausgewdhlte Kontakte jedoch
sinnvoll durchfiihrbar. Sie bedeutet eine Ressourcenschonung, erhéhte Sicher-
heit fiir Patient und medizinisches Personal, sowie Zeiteffizienzsteigerung.
Trotz der genannten Vorteile in Zeitaufwand, Anreise usw. fiihren das fehlen-
des Einbeziehen von Angehérigen und die fehlende kérperliche Untersuchung
zu dem Uberwiegenden Wunsch nach einer personlichen Vorstellung.
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Einleitung Patienten mit Kopf-Halstumoren haben eine hohe Pravalenz fiir
psychische Erkrankungen sowie eine erhohte Suizidrate. Vor diesem Hinter-
grund wird auch im Rahmen der Zertifizierung eines Kopf-Hals-Tumorzentrums

die psychoonkologische Begleitung dieser Patienten gefordert.

Methoden Retrospektiv wurden die Distress-Thermometer von 68 Patienten
ausgewertet, die den Patienten bei der Aufnahme zur Panendoskopie ausgeh-
andigt wurden. Es wurden die Mittelwerte des Distress-Levels sowie Unter-
schiede hinsichtlich des Geschlechtes, Tumorlokalisation,
Partnerschaft und Wunsch nach psychoonkologischer Betreuung mittels t-Test

vorhandener

fiir unabhangige Stichproben und ANOVA analysiert.

Ergebnisse Der Mittelwert aller Distress-Level lag bei 4.82 + 2.48. Drei von 59
Patienten (5.1%, 9 fehlend) wiinschten ein psychoonkologisches Gesprach. Bei
Frauen lagen signifikant hohere Distress-Level vor (6.5 + 2.17, p=.018), beim
Wunsch nach psychoonkologischer Betreuung gab es keine geschlechtsspezifi-
schen Unterschiede. Hinsichtlich vorhandener Partnerschaft lagen keine signifi-
kanten Unterschiede innerhalb des Distress-Levels oder dem Wunsch nach
psychoonkologischer Betreuung vor. Zwischen Oropharynx-/ Mundhé&hlen-/
und Larynxkarzinomen konnten hierfiir ebenfalls keine Unterschiede gezeigt
werden.

Schlussfolgerungen Die Ergebnisse zeigen, dass eine mangelnde Nachfrage
nach psychoonkologischer Betreuung bei Kopf-Hals-Tumorpatienten besteht.
Vor dem Hintergrund, dass die psychoonkologische Betreuung aus Sicht der
Patienten und deren Behandlern positive Effekte aufweist, erscheinen Strate-
gien zur bestmdglichen Betreuung dieser Patienten besonders wichtig. Bei-
spielsweise konnten regelmdRige Visiten die Nachfrage steigern und so zu
einer Verbesserung des Outcomes fiihren.
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Unklare Neubildungen im Kopf-Hals-Bereich erfordern eine Histologiegewin-
nung zur Diagnosesicherung. Wahrend offene Biopsieverfahren invasiv sind
und nicht selten eine Vollnarkose erforderlich machen, ist die weit verbreitete
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minimal-invasive Feinnadelaspirationszytologie mit einer gewissen Rate falsch-
negativer oder unsicherer Ergebnisse assoziiert. Die Stanzbiopise ist eine mini-
mal-invasive Methode, die eine hohe diagnostische Sicherheit bei geringer
Komplikationsrate verspricht. Eine 65-jahrige Patientin stellte sich aufgrund
einer seit 4 Wochen bestehenden groRenprogredienten Raumforderung cervi-
cal rechts vor. Die Bildgebung des Halses (Sonografie, MRT) zeigte einen ausge-
pragten teilweise zystischen Befund bis 8x7cm. Zur Diagnosefindung erfolgte
eine Stanzbiopsie cervical bds. Wenige Stunden nach der Biopsie wurde bei
einer akuten Luftnotsymptomatik ein Spannungspneumothorax diagnostiziert
und interdisziplindr intensivmedizinisch behandelt. Im histologischen Befund
cervical rechts zeigte sich ein schlecht differenziertes, nicht verhornendes, teil-
weise nekrotisches Plattenepithelkarzinom (G3). In einer nachfolgenden Pan-
endoskopie lieR sich ein kleines Hypopharynxkarzinom als Primum darstellen.
Differentialdiagnostisch ist bei einer derartigen Raumforderung neben den
moglichen gutartigen, zystischen Veranderungen, vor allem an ein Malignom
zu denken. Hier stellt eine sonografisch gestiitzte Stanzbiopsie eine Mdaglich-
keit zur histologischen Sicherung dar. Bei ausgedehnten Befunden kdnnen
trotzdem auch ansonsten seltene Komplikationen zu schwierigen Situationen
flihren, die einen Einfluss auf die moglichen Therapieoptionen haben. Durch
ein engagiertes, interdisziplindres Vorgehen konnen Komplikationen friih
erkannt und addquat behandelt werden.
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Einleitung Auf Basis einer US-amerikanischen Fall-Kontroll-Studie (D‘Souza et
al. 2007) wird ein Zusammenhang der Inzidenz insbesondere von HPV-positi-
ven Plattenepithelkarzinomen des Kopf-Hals-Bereiches (HNSCC) mit dem
Sexualverhalten angenommen. Da jene Studie HNSCC-Patienten mit HNO-
Patienten ohne Karzinom verglich, resultiert erheblicher Bias, weshalb wir eine
prospektive populationsbasierte Kohortenstudie fiir den Vergleich nutzten.
Material und Methoden Aus der prospektiven populationsbasierten Kohorten-
studie LIFE wurden zu Patienten mit HNSCC nach Hauptrisikofaktoren (Alter,
Geschlecht, Rauchen, Alkoholkonsum) Propensity-Score (PS)-gematchte Proban-
den ermittelt und standardisiert entsprechend D*Souza et al befragt. Verteilun-
gen wurden mittels Chi-Quadrat-Tests verglichen.

Ergebnisse Beziiglich der Anamnese fiir sexuell ibertragbare Erkrankungen
(STD), des Vorhandenseins von Papillomen beim Partner, der Anzahl von Oral-
sex- und Gelegenheitssexpartnern und des Alters beim ersten Geschlechtsver-
kehr unterschieden sich HNSCC-Patienten und Kontrollen signifikant. Die
Kontrollkohorte gab haufiger Kondylome/Papillome beim Sexualpartner sowie
eine positive Eigenanamnese fiir STD an. Die Kontrollgruppe hatte auBerdem
eine groRere Anzahl an Oralsex- und Gelegenheitssexpartnern. Hingegen war
in der HNSCC-Gruppe ein Alter von unter 18 Jahren beim ersten Geschlechts-
verkehr haufiger.

Schlussfolgerung Kontrar zur Fall-Kontrollstudie (D‘Souza et al. 2007) weisen

unsere HNSCC-Patienten im Vergleich zu Propensity-Score gematchten
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Kontrollen aus einer prospektiven Bevélkerungsstichprobe keine hohere Anzahl
an Sexualpartnern auf.
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Einleitung Immuntherapie bietet effektive, innovative Optionen in der Behand-
lung von Patienten mit Plattenepithelkarzinomen im Kopf-Hals-Bereich (KHT).
Gegen EGFR (epidermal growth factor receptor) gerichtete Antikorper sind the-
rapeutisch bereits etabliert. Neben Checkpointinhibitoren findet die Immun-
therapie mit chimdren Antigenrezeptor (CAR) T-Zellen (adoptiver T-
Zelltransfer) erste klinische Anwendungen. Diese Erkenntnisse wurden genutzt,
um gegen EGFR-gerichtete CAR T-Zellen fiir die Therapie von KHT in-vitro zu
etablieren.

Methoden Die EGFR-Expression von 33 KHT-Zelllinien wurden mit Durchfluss-
zytometrie dargestellt. CARs, die die scFv-Antikorperdoméne von Cetuximab
oder Nimotuzumab enthalten, wurden kloniert und primére T-Zellen hiermit
lentiviral transduziert. Zur Cytotoxizitdtbestimmung der CAR T-Zellen wurden
sie mit Tumorzellen mit unterschiedlicher EGFR Expression co-kultiviert und die
iberlebenden Tumorzellen mittels MTS (CellTiter proliferation assay)
bestimmt.

Ergebnisse EGFR wird in 78 % der Zelllinien tiberexprimiert und eignet sich gut
als Ziel fir immuntherapeutische Ansdtze. Um die Ausbeute CAR positiver T-
Zellen fir eine effektivere Therapie zu verbessern, wurden die Virustiter durch
Auskonzentration des Virusiiberstandes erh6ht, was den Anteil positiver Zellen
um das 3,5-fache (Cetuximab) erhohte. Cetuximab basierte-CAR T-Zellen
lysierten die Tumorzellen sehr effektiv, wohingegen Nimotuzumab-basierte
CAR T-Zellen nicht aktiv waren.

Schlussfolgerung Mit dieser Untersuchung wurden die Grundlagen fiir eine
neue Moglichkeit zur Immuntherapie von Kopf-Hals-Karzinome mit einem the-
rapeutisch effektiven CAR gegen EGFR zum adoptiven T-Zelltransfer entwickelt.
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Einleitung Das zervikale CUP-Syndrom (cancer of unknown primary) ist durch
Lymphknotenmetastasen im Halsbereich ohne zugehdrigen Primdrtumor
gekennzeichnet. Dies fiihrt meist zu invasiver Diagnostik und unspezifischer
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Therapie des Patienten. Ob mit gewebespezifischen DNA-Methylierungsprofi-
len aus Tumorgewebe die Lokalisation des Primartumors vorhergesagt werden
kann, wurde in 6ffentlichen Daten verschiedener Tumorentitdten analysiert.
Methoden Methylierungsdaten (Infinium 450k, lllumina) von 1874 Fllen aus
vier Tumorentitaten (HNSC, BRCA, ESCA und LUSC) des the cancer genome atlas
(TCGA) wurden in R analysiert. Mit dem Klassifikationsalgorithmus t-SNE wur-
den die Tumore anhand ihrer DNA-Methylierungsprofile geclustert. Mit dem
machine learning Algorithmus random forest wurde ein Klassifikator auf einem
Trainingsset der TCGA-Daten implementiert, der einen Patiententumor mit sei-
nem DNA-Methylierungsprofil einer der vier Tumorentitdten zuordnet.
Ergebnisse Die Clustering-Analyse der DNA-Methylierungsprofile zeigte
abgrenzbare Gruppen, die den jeweiligen Tumorentitdten zuzuordnen sind. Der
Klassifikator konnte im Validierungsset der TCGA-Daten mit einer Genauigkeit
von 99% die Tumorentitdt korrekt vorhersagen. Bei der Gruppe der HNSCC ist
eine weitere Subgruppierung erkennbar. Eines dieser Cluster ist beispielsweise
mit einem signifikant héheren Uberleben verbunden (p<0.01).
Schlussfolgerung Die DNA-Methylierungsprofile des Primdrtumorgewebes
erlauben eine Differenzierung der relevanten Tumorentitdten. DNA-Methylie-
rungsanalysen kénnten daher beim zervikalen CUP-Syndrom eine Methode zur
Detektion des Primdrtumors darstellen. Ob auch mit DNA-Methylierungsprofi-
len aus Lymphknotenmetastasen die Tumorentitdt korrekt vorhergesagt wer-
den kann, soll daher evaluiert werden.
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Kopf-Hals-Tumoren sind in Aiologie, Klinik und Biologie eine heterogene
Erkrankung. Die Heterogenitat fiihrt zu einem variablen Therapieansprechen.
Patienten-abgeleitete Xenografts (PDX) erhalten die Histomorphologie und die
Molekularpathologie der Patiententumoren. Dadurch reprdsentieren PDX das
Therapieansprechen besser als herkémmliche Zelllinien-abgeleitete Modelle.
Trotz dieser Vorteile haben sich PDX nicht flichendeckend in der préklinischen
Forschung durchgesetzt. Ein Grund ist die eingeschrankte Materialverfiigbar-
keit. Fortgeschrittene, metastasierte oder rezidivierte Tumoren werden meist
nicht operiert und die Generierung von PDX aus Probebiopsien ist nicht ausrei-
chend untersucht. Dabei sind diese hochmalignen und Therapie-refraktdren
Tumoren fir die praklinischen Forschung und die personalisierte Therapie
besonders relevant.

Das Ziel der Studie ist daher, PDX aus Biopsien zu generieren und dabei die
Mechanismen des Anwachsens besser aufzuklaren.

Zu diesem Zweck wurden 3x3x3 mm? Fragmente von Tumorresektaten und
von Biopsien in NSG Mause (s.c.) implantiert. In beiden Gruppen kam es zum
Auswachsen von PDX; die Anwachsrate war fiir Biopsien allerdings niedriger
(25%/57%) und die Zeit bis zum Anwachsen ldnger (11/7 Wochen). Die
Wachstumskinetik unterschied sich nicht. Um die Limitierung des Anwachsens
aufzukldren werden Histologie, Proliferation (Ki-67), Immunstatus (PD-L1, CD
8/45/56/68/163) und Mutationsprofil (Cancer Hotspot Panel) der Proben und
PDX untersucht.
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Die Aufklarung der Mechanismen des Anwachsens kénnte zur Optimierung der
Proben beitragen um zukiinftig aggressive, nicht-operable Tumoren in PDX ein-
zubringen. In diesem Zusammenhang konnte die Korrelation zwischen PDX-
Anwachsen und klinischem Outcome auch zur Identifizierung klinischer Bio-
marker fiihren.
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Plattenepithelkarzinome im Kopf-Hals-Bereich gehdren zu den héufigsten
Malignomen. Neue Therapieansatze richten sich gegen den Tumorstoffwechsel.
In der vorliegenden Studie soll der Lipidstoffwechsel im HNSCC untersucht
werden.

Die Lipidzusammensetzung der Tumore und die Lipid-Aufnahme tumorinfilt-
rierender Immunzellen im Kopf-Hals-Plattenepithelkarzinom wurden im Rah-
men der Studie untersucht. Die Ergebnisse wurden mit dem Lipidstoffwechsel
korrespondierender gesunder Mukosa von 29 Patienten verglichen. Die Lipid-
spezies Konzentrationen wurden mittels direkter FlieRanalyse (FIA) gekoppelt
an Triple-Quadrupol (QQQ) bzw. Fourier-Transformation-Massenspektrometrie
(FTMS) bestimmt.

Es konnte gezeigt werden, dass die Cholesteryl Ester (CE) Konzentration im
Tumorgewebe in allen Tumorlokalisationen im Vergleich zur gesunden Mukosa
signifikant erhoht war. Ebenso waren die Phosphatidylcholin-ether(PC O) Kon-
zentrationen im Tumor (Mundhéhle, Larynx und Hypopharynx) signifikant
erhoht. Ceramide (Cer) waren in allen Lokalisationen und Hexosylceramide
(HexCer) in allen Lokalisationen auBer der Mundhéhle signifikant erhoht. Im
Gegensatz dazu konnte eine erniedrigte Konzentration von ein- bis vierfach
ungesattigten PC O Lipiden in der Mukosa detektiert werden. In der Aufnahme
kurzkettiger Fettsauren in tumor-infiltrierende T-Zellen ergaben sich durch-
flusszytometrisch keine signifikanten Unterschiede zu T-Zellen in Blut und
Mukosa.

Es konnte ein signifikanter Unterschied in der Lipidkonzentration von CE, PC O,
Cer und HexCer im HNSCC im Vergleich zur gesunden Mukosa gezeigt werden.
Die verdnderte Lipidkomposition kénnte in der Zukunft als Biomarker fungie-
ren. Der verdnderte Lipidmetabolismus konnte eine neue Mdglichkeit der spe-
zifischen Target-Therapie fiir die HNSCC-Therapie darstellen.
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Hintergrund Bei zahlreichen Tumorentitdten zeigen sich 3D Tumormodelle, wel-
che Zellen aus Patientenmaterial nutzen, tiberlegen zu 2D Zellkulturen. Insbe-
sondere 3D Modelle, die aus mindestens zwei verschiedenen Zelltypen bestehen
und so das Mikromilieu des Tumors nachahmen, liefern iberzeugendere Ergeb-
nisse. Deshalb wird die Etablierung eines 3D muiltizelluliren Tumormodells fir
Plattenepithelkarzinome im Kopf-Hals-Bereich (HNSCC) helfen, die Tumorarchi-
tektur besser zu verstehen und individuelle Therapien zu entwickeln.

Methoden Gewebeproben von HNSCC Patienten (n=14) wurden durch Zell-
auswuchs und/oder enzymatischen Verdau zu Einzelzellsuspensionen verarbei-
tet. Isolierte Einzelzellen wurden als Spheroid Mono-und Ko-Kulturen inkubiert,
wobei verschiedene Verhaltnisse der Tumor- zu Stromazellen getestet wurden.
Immunhistochemie (IHC) fiir Tumorstammzellmarker (Cancer Stem Cell (CSC)-
Marker; CD44, ALDH1A1 und CXCR4) wurde durchgefiihrt.

Ergebnisse Es ist mdglich, Tumorzellen aus Patientenmaterial zu isolieren und
diese in 3D Modellen zu verwenden. Pro Gewebeprobe erhalten wir durch-
schnittlich 8 Sperhoide 100.000 Zellen. Jedoch beobachteten wir bedeutende
Unterschiede zwischen Zellen verschiedener Spender, sobald diese in Spheroid-
kultur gebracht wurden. Der Zusatz von Stromazellen erhohte die Vergleich-
barkeit der Spheroide untereinander. Viabilitdtsassays zeigten (ber 90%
Viabilitdt nach einwdchiger Inkubation. Mittels IHC konnten die untersuchten
CSC-Marker und deren Verteilung nachgewiesen werden.

Diskussion Um stabile 3D Modelle zu erhalten und das Mikromilieu der
Tumore darzustellen, miissen Stromazellen zur Zellkultur hinzugefiigt werden.
Durch die Zugabe der Stromazellen sind wir ndher an die Darstellung der in vivo
Tumorstrukturen herangekommen.
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Checkpointtherapien haben in der Therapie des HNSCC zunehmend an Bedeutung
gewonnen, da die Immunzellinfiltration in den Tumoren eine wichtige Rolle fir
eine erfolgreiche Therapie spielt. In der Studie wurde die Heterogenitit der
Immunzellinfiltration sowie Veranderungen des Tumormetabolismus im HNSCC
untersucht.

In der Studie soll eine Verbindung zwischen verminderter T-Zell Funktionalitdt
und Verdanderungen im Tumormetabolismus hergestellt werden. Mittels Durch-
flusszytometrie und metabolischer Analysen wurden Biopsien aus 60 Patienten
mit HNSCC im Vergleich zu korrespondierender gesunder Mukosa untersucht.
Im Tumormilieu im Vergleich zu gesunder Mukosa ergab sich eine signifikant
erhohte Konzentration des Onkometaboliten 2-Hydroxyglutarat (2-HG). Auch
die Tumorlokalisation zeigte sich von Bedeutung, eine signifikante Erh6hung
von 2-HG war im Oropharynx und im Larynx messbar, eine nicht signifikante
Erhéhung im OSCC. Im Hypopharynx zeigte sich kein Unterschied im Vergleich
zur Mukosa. Des Weiteren konnte eine verminderte Frequenz an CD4+ und
CD8+ T-Zellen beobachtet werden. Interessanterweise zeigte sich eine nega-
tive Korrelation der erhohten 2-HG Level und der CD8+ T-Zell Infiltration im
HNSCC. Eine Korrelation zwischen vermehrter Infiltration durch myeloide Zellen
und erhdhten 2-HG Level ergab sich nicht.

S69



& Thieme

Signifikant erhéhte 2-HG Level konnten im HNSCC gezeigt werden, es ergab
sich ein Unterschied abhdngig von der Tumorlokalisation. Eine negative Korre-
lation der verminderten Infiltration durch CD8+ T-Zellen mit erhohten 2-HG
Level konnte gezeigt werden, es besteht keine Korrelation mit der vermehrten
Infiltration des Tumors durch monozytare Zellen. Die Ergebnisse unterstiitzen
eine mogliche Kombination einer Checkpoint- mit antimetabolischer-Therapie
im HNSCC.
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Einleitung Leukozyten myeloiden Ursprungs sind an Entstehung, Wachstum
und Metastasierung von bosartigen Tumoren einschlieRlich Plattenepithelkarzi-
nomen des Kopf-Halsbereiches (HNSCC) beteiligt. Wie diese Immunzellen die
Tumoren erreichen, ist jedoch unzureichend verstanden. Die Glykokalyx (GCX)
ist eine polysaccharid- und glykoproteinreiche Schicht auf der Oberfliche von
eukaryotischen und prokaryotischen Zellen, welche Zell-Zell-Interaktionen
reguliert. Die Bedeutung der GCX fiir die Rekrutierung von myeloiden Leukozy-
ten und fiir das Tumorwachstum bei HNSCC ist weitgehend ungeklart.
Methoden Die endotheliale Glykokalyx (eGCX) in TumorgefdBen wurde in
einem heterotopen HNSCC-Mausmodell (Zelllinie SCC VII) mittels wheat germ
agglutinin (WGA) und In-vivo-Multiphotonenmikroskopie visualisiert und quan-
titativ analysiert. Im gleichen Modell wurden auch die Rekrutierung von myeloi-
den Leukozyten, die FITC-Dextran
Tumorwachstum untersucht.

Extravasation  von sowie das
Ergebnisse MikrogefdRe in HNSCC weisen im Vergleich zu GefdRen in
gesundem Gewebe eine verringerte eGCX auf. Dies ist mit einer intravaskula-
ren Akkumulation von neutrophilen Granulozyten und klassischen Monozyten
sowie einer gesteigerten mikrovaskuldren Permeabilitdt in Tumoren vergesell-
schaftet. Eine pharmakologische Protektion der GCX fiihrt zu einer signifikan-
ten Verminderung der
Permeabilitdt in

und  mikrovaskuldren
Abschwdchung  des

Immunzell-Rekrutierung

den Tumoren sowie zu einer
Tumorwachstums.

Schlussfolgerung Die GCX requliert die Rekrutierung von myeloiden Immun-
zellen und die mikrovaskuldre Permeabilitdt sowie das Tumorwachstum bei
HNSCC. Eine pharmakologische Protektion der GCX kdnnte eine vielverspre-
chende Zielstruktur fir neuartige Therapiestrategien in der Kopf-Hals-lmmu-
noonkologie darstellen.

Poster-PDF A-1665.pdf

Diese Studie wird durch den Sonderforschungsbereich (SFB) 914 der Deut-
schen Forschungsgemeinschaft (DFG) unterstiitzt.

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. Uhl Bernd Klinikum der Universitat Miinchen
(LMU), Walter-Brendel-Zentrum fiir Experimentelle Medizin Miinchen

bernd.uhl@med.uni-muenchen.de

S70

Altersentwicklung von Patienten mit
Plattenepithelkarzinomen im Kopf- und Halsbereich in
einem deutschen tertidren Referenzzentrum iber
einen Zeitraum von 15 Jahren

Autoren Vahl |, Wigand M, Denkinger M?, Dallmeier D, Steiger C,
Welke C?, Kuhn P?, Idel C*, Doscher]', von Witzleben A', Brand M,
Marienfeld R®, Méller P®, Greve ]!, Schuler P', Brunner C', HoffmannT,
Laban S'

Institut 1 Universitatsklinikum Ulm, Klinik fir Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde

und Kopf-Hals-Chirurgie, Ulm; 2 Agaplesion Bethesda Ulm, Geriatrische
Forschung Universitat Ulm und Geriatrisches Zentrum, Ulm; 3 Klinisches
Krebsregister Universitdtsklinikum Ulm, Comprehensive Cancer Center Ulm,
Ulm; 4 Universitatsklinikum Schleswig-Holstein Campus Liibeck, Klinik fiir
Hals-, Nasen-, Ohrenheilkunde und Kopf-Hals-Chirurgie,

Libeck; 5 Medizinische Fakultdt Universitdt Southampton, Abteilung
Krebswissenschaften, Southampton, Vereinigtes

Konigreich; 6 Universitatsklinikum Ulm, Institut fiir Pathologie, Ulm

DOl 10.1055/s-0041-1727802

Einleitung Der Einfluss des demographischen Wandels auf das Alter bei Diag-
nosestellung von Patienten mit plattenepithelialen Kopf-Hals-Karzinomen
(HNSCC) in Deutschland ist unklar. Bei steigenden Zahlen von Patienten mit
Oropharynxkarzinomen wird gleichzeitig iber die Zunahme einer jiingeren
Subpopulation von Patienten mit humanen Papillomviren berichtet.

Methode Es handelt sich um eine retrospektive Kohortenstudie zu der Altersent-
wicklung von Patienten mit der Erstdiagnose eines Kopf-Hals-Karzinoms, die
zwischen den Jahren 2004 und 2018 am Kopf- und Halstumorzentrum des Com-
prehensive Cancer Center Ulm in Behandlung waren. Die Ergebnisse wurden in
Relation zu demographischen Daten desselben Einzugsgebietes gesetzt und sta-
tistisch ausgewertet.

Ergebnisse Die Studienpopulation bestand aus 2450 Personen mit diagnostizier-
tem HNSCC mit einem mittleren Alter von 62,84 (+11,67) Jahren. Wir beobach-
teten einen stetigen Anstieg der jdhrlichen Inzidenzraten und des mittleren
Alters tiber den Beobachtungszeitraum. Die Altersunterschiede waren von 2014
bis 2018 signifikant. Wéhrend sich die Inzidenzrate der Patienten unter 50 Jah-
ren nicht verdnderte, stieg die Inzidenz der HNSCC-Patienten im Alter von 70
Jahren und dlter am stérksten an. Das mittlere Alter von Patienten mit Oropha-
rynx- und Hypopharynx-Karzinomen stieg innerhalb des untersuchten Zeitraums
signifikant an. Uberraschenderweise waren HPV-positive Patienten nicht signifi-
kant jiinger als HPV-negative Patienten, sondern tendenziell lter.
Schlussfolgerung Steigende Inzidenzraten vor allem bei &lteren Patienten mit
HNSCC stellen eine enorme Herausforderung fiir das Gesundheitssystem dar.
Eine landesweite Studie ist notwendig, um die Dynamik und den Einfluss des
Alterns auf die Inzidenz von HNSCC abzuschatzen.
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In diesem Projekt wurde eine Analyse der Extrazellularmatrix, genauer des fib-
rillaren Kollagens von Kopf-Hals-Tumoren sowie gesundem Gewebe mittels
Second und Third Harmonic Generation Imaging (SHG und THG) durchgefiihrt.
Es handelt sich hierbei um nichtlinear optische Verfahren: zwei oder drei Photo-
nen werden kohdrent an Strukturen des Gewebes zerstreut und bilden ein Pho-
ton mit héherer Harmonie, welches nur noch die halbe oder ein Drittel der
urspriinglichen Wellenldnge besitzt. SHG und THG basieren auf endogenen
Kontrasten, benétigen keine exogenen Alterationen wie histologische Farbun-
gen und sind gewebeschonend.

Es fand eine mikroskopische Analyse histologischer Schnitte von Kopf-Hals-
Tumoren mehrerer Patienten (n=10) sowie gesunden Gewebes von Patienten
statt. Zum einen wurden diese an einem Lichtmikroskop untersucht, zum
anderen an einem Mehrphotonen-Mikroskop. Hierbei konnte ein eindeutiger
Beweis eines erfolgreich generierten SHG-Signals durch Vergleich mit histologi-
schen Farbungen wie Immunhistologie (Coll 1) und Elastica van Gieson erbracht
werden. Ferner wurde eine detaillierte Auswertung der angefertigten SHG-Bil-
der durchgefiihrt. Hierbei zeigte sich ein deutlicher Unterschied der Bildinfor-
mation zwischen gesundem und Tumorgewebe. Dies wurde durch die f/b-
Ratio, also dem Verhdltnis zwischen vorwarts- und riickwartsgerichtetem SHG-
Signal erreicht. In 8 von 10 Tumorgewebeproben war dieses Verhdltnis niedri-
ger als in den korrespondierenden gesunden Proben. Dies gibt Hinweis auf
einen weniger geordneten Zustand des Tumorgewebes und eine Veranderung
der Extrazellularmatrix in Tumorgewebe. Mit diesem Verfahren konnte in
Zukunft eine prézise Identifikation von Tumorgewebe und Interpretation von
Resektionsrdandern - auch in vivo - erfolgen.
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Hintergrund Patienten mit Kopf-Hals-Tumoren (KHT) leiden aufgrund ihrer
Erkrankung und der Folgen der Therapie haufig unter relevanten funktionellen
Einschrankungen. Ziel war es, das AusmaR von Dysphagie, Stimmproblemen
und Schmerzen in dieser Patientengruppe und beeinflussende Ko-Variablen im
Verlauf nach Therapie zu analysieren.

Methoden Im Rahmen der ambulanten Tumornachsorge wurden Dysphagie,
Stimmprobleme und Schmerzen zu drei verschiedenen Zeitpunkten (durch-
schnittlich 5, 9 und 14 Monate nach Diagnose) bei 233 mannlichen und 76 wei-
blichen KHT-Patienten mit der Software Oncofunction anhand von Fragebégen
(EAT-10; EORTC QLQ-C30, EORTC QLQ-H&N35) erfasst. Der Einfluss von sozio-
demographischen und klinischen Faktoren auf den Verlauf der Variablen wurde
mit multivariaten Varianzanalysen getestet.

Ergebnisse Dysphagie war bei Patienten mit Oropharynxkarzinomen am stdrk-
sten ausgeprdgt (p=0,001), Stimmprobleme bei Patienten mit Larynx- und
Hypopharynxkarzinomen (p

<0,001). Bezlglich der durchgefiihrten Therapien hatten Patienten nach Ope-
ration und Radiochemotherapie die hochsten Dysphagie- und Schmerzwerte,
waéhrend Patienten, die ausschlieBlich operiert wurden, die niedrigsten Werte
aufwiesen (p=0,001 und p=0,083). Dysphagie korrelierte dariiber hinaus signifi-
kant mit Alter, Tumorstadium, Metastasierung, Beschaftigungsverhaltnis und
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ECOG-Score. Stimmprobleme korrelierten zusatzlich mit Beschaftigungsver-
hadltnis, ECOG-Score und Body-Mass-Index, und Schmerzen mit dem Nikotin-
konsum, wobei das Schmerzlevel im gesamten Kollektiv gering war. Alle drei
Symptome besserten sich (iber den analysierten Zeitraum signifikant.
Schlussfolgerung Funktionelle Einschrankungen von Patienten nach Therapie
von KHT sind héufig, konnen sich aber im ersten Jahr nach Therapie maRgeb-
lich verbessern.
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Hintergrund Depressivitdt ist in der Gruppe der Patienten mit Kopf-Hals-Tumor
(KHT) ein relevantes, jedoch in seiner Dynamik unzureichend untersuchtes Pro-
blem. Der Einfluss von Depression auf eine reduzierte Lebensqualitdt und ver-
schlechtertes Uberleben von Tumorpatienten ist erwiesen. Das Ziel war,
depressive Symptome im Verlauf nach Therapie von KHT zu analysieren und
mit der Normalbevélkerung zu vergleichen.

Methoden Mit der Patient-Reported-Outcome-Measurement (PROM) Softwa-
relosung ,OncoFunction® wurden im Rahmen unserer reguldren Tumornach-
sorge 240 Patienten tiber 4 Nachsorgezeitunkte (t1-t4) tiber insgesamt ca. 1,5
Jahre analysiert. Es wurde der evaluierte Screeningbogen PHQ-9 zur Erfassung
der Depressivitdt angewendet.

Ergebnisse Patienten mit KHT zeigen im Durchschnitt hohere Depressivitdts-
werte als die Normalbevolkerung (PHQ-9 Wert: 3,30). Zum Zeitpunkt t1 betrug
der PHQ-9 durchschnittlich 6,4, mit den héchsten Werten bei Patienten mit
Karzinomen der Mundhdhle (p

<0,05). Im Verlauf der Nachsorge sank der durchschnittliche Score aller Tumor-
patienten signifikant auf durchschnittlich 5,4 zu t2, und 4,8 zu t3, und stieg zu
t4 mit 5,1 wieder leicht an. Der durchschnittliche Wert betrug zu t4 bei Mund-
héhlen und Larynxkarzinomen 5,3, bei Oropharynxkarzinomen 5,4. Zu t4 zeig-
ten ca. 20 % der Patienten eine mittel- hochgradige Depressivitdt (Werte =10).
Schlussfolgerung Unmittelbar nach Therapie scheinen KHT-Patienten, wahr-
scheinlich bedingt durch therapieassoziierte Nebenwirkungen, das hochste
Risiko fiir eine Depression zu haben. Auffillig ist, dass nach ca. 2 Jahren immer
noch 20% der Patienten mittel-bis hochgradige depressive Symptome zeigen.
Ein Screening in der Routine iber PROMs erscheint daher unerldsslich.
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Einleitung Die Trachea-Rekonstruktion nach Trachealmalignom-Resektion
gestaltet sich schwierig und herausfordernd. In diesem Fallbericht wird eine
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neue innovative Trachea-Rekonstruktion mit Hilfe von zervikalen Biloblappen
beidseits dargestellt.

Material und Methode Ein 50-jdhriger Patient, der sich in unserer Klinik mit
einer akuten Dyspnoe vorstellte. Er war mit Mundbodenkarzinom und Unter-
kieferinfiltration pT4 pN1 MO, LO, VO, RO und Zustand nach Tumorresektion
Oktober 2017 sowie postoperativer Radiatio bekannt.

Eine Tracheotomie und Panendoskopie wurde notfallmdRig durchgefiihrt.
Intraoperativ zeigte sich ein Trachealtumor von ca. 3 cm GroRe. Eine Biopsie
wurde entnommen. Histologisch zeigte sich ein Plattenepithelkarzinom G II.
Staging wurde durchgefihrt. Hier zeigte sich ein cT4a Trachealkarzinom mit
Schilddriisen Infiltration links. Der Fall wurde im Rahmen der Tumorkonferenz
vorgestellt und wurde zundchst bei mdglicher Resektion fiir eine Operation
empfohlen.

Ergebnisse und Verlauf Eine chirurgische Resektion pT4a cNO cMO, L1, V1, RO,
G2 wurde im Sinne einer Trachea-Resektion sowie Hemithyreoidektomie links
und zentraler Neck dissection Level VI beidseits im Oktober 2019 durchgefiihrt.
Der Defekt im Bereich der Tracheahinterwand- und Seitenwand beidseits
wurde mit Hilfe von zervikalen Biloblappen beidseits rekonstruiert. Eine post-
operative Radiatio wurde von Mitte Dezember 2019 bis Ende Januar 2020
durchgefiihrt. Die klinische und sonografische Untersuchung zeigte keinen
Anhalt fiir ein Rezidiv bei gutem Allgemeinzustand und guter funktioneller
Schluck- und Atemfunktion ein Jahr postoperativ.

Zusammenfassung Es zeigt sich, dass die Rekonstruktion der Trachea mit Hilfe
von zervikalen Biloblappen, eine gute, sichere und risikoarme Méglichkeit ist.
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Patienten mit einem Sarkom des Kopf Hals - eine
retrospektive Analyse

Autoren Bastian T', Mattheis S', Lang S', Hussain T'

Institut 1 Klinik fiir Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie,
Universitdtsklinikum Essen, Essen

DOI 10.1055/s-0041-1727807

Einleitung Sarkome sind eine heterogene Gruppe bésartiger Tumoren, die vom
mesenchymalem Gewebe ausgehen. Im Kopf Hals Bereich machen sie 1 %
aller Karzinome aus. Sarkome stellen mit Gber 50 bekannten histologischen
Entitdten eine Herausforderung fiir die Diagnose und Behandlung dar.
Methoden 35 Patienten wurden im Zeitraum 2008 bis 2018 in unserer Klinik
mit einem Sarkom des Kopf Hals Bereichs diagnostiziert. Wir untersuchten die
klinischen und onkologischen Patientenmerkmale, Unterschiede in der Thera-
pie, histologische Subtypen sowie die 2 Jahres Uberlebensrate.

Ergebnisse 63% (n = 22/35) der Patienten waren mannlich, 37% (n = 13/35)
weiblich. Das durchschnittliche Alter bei Diagnose betrug 45,4 Jahre (3-85 Jahre).
14 Entitdten wurden diagnostiziert, darunter: Rhabdomyosarkome (17 %, n=6),
Chondrosarkome (11 %,n=4) und Angiosarkome (8 % ,n=3). Der Tumor manifes-
tierte sich am haufigsten in den Nasennebenhdhlen (22 %,n=8), zervikal (14%,
n=5) und endonasal (11%,n=4). Bei 68% (n = 24/35) der Patienten stellte die
Resektion die primdre Therapie dar. 28 % (n = 10/35) wurden zuerst mittels Che-
motherapie und ein Patient mit einer Radiotherapie behandelt. 58 % (n = 14/24)
der operativ behandelten Patienten erhielten eine adjuvante Radiochemothera-
pie. Die 2 Jahres Uberlebensrate betrug insgesamt 78 % (n = 25/32): 79 % unter
den Patienten mit einer primaren Resektion (n = 19/24) im Vergleich zu 60 % (n
= 6/10) mit primarer Chemotherapie.

Diskussion Die primdre Resektion mit adjuvanter Radiochemotherapie scheint
eine vielversprechende Therapie fiir operable Sarkome des Kopf Hals Bereichs
zu sein. GroRere Patientenkollektive und ldngere Kontrollintervalle sind
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erforderlich, um unsere Ergebnisse zu bestdtigen und die unterschiedlichen
Eigenschaften von Sarkomen besser zu verstehen.
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Einleitung Der freie, mikrovaskuldre Gewebetransfer ist eine etablierte und
ebenso anspruchsvolle Operation, die in 1-9% der Félle mit einem Transplantat-
versagen einhergeht. Die operativen Schritte, als auch das peri- und postopera-
tive Management unterliegen hoher interindividueller und -institutioneller
Variabilitdt. In dieser Studie wird ein standardisiertes, einfaches Konzept vorge-
stellt und ausgewertet.

Methodik Retrospektive Analyse aller Operationen mit freien Gewebetransplan-
taten in Bezug auf Transplantattyp, Nahttechnik und transplantatbedingte Friih-
komplikationen. Beschreibung des intra-, peri- und postoperativen Vorgehens.
Ergebnisse Im Zeitraum von 08/2017 bis 11/2020 wurden 91 Weichgewebs-
lappen im Kopf-Hals-Bereich transplantiert. In 75% lag der Defekt pharyngola-
ryngeal oder in der Mundhéhle, in 25 % bestand ein Defekt der Gesichts- oder
Halsweichteile. Es wurden insgesamt 47 ALT-, 40 Unterarm-, drei SCIP- und ein
Latissimus dorsi-Lappen eingesetzt. In allen Féllen erfolgte die arterielle End-
zu-End Anastomosierung mit Nylonfaden in Einzelknopftechnik. Die vendse
Anastomose erfolgte zu 54 % mittels Venencuppler, in 63% der Fdlle wurden
zwei vendse Anastomosen angefertigt. StandardmaRig erfolgte die pra- und
postoperative Thromboseprophylaxe mit Clexane, keine intraoperative Hepa-
ringabe. Die Transplantatkontrollen erfolgten mittels Inspektion und GefaR-
doppler. In keinen Fall war eine Anastomosenrevision notwendig. Ebenso trat
kein Transplantatverlust auf. Einmalig zeigte sich eine kleinflachige randstan-
dige Nekrose.

Diskussion Bei technisch korrekt durchgefiihrtem mikrovaskuldrem Gewebe-
transfer mit gleichzeitig effektivem, einfachem peri- und postoperativen
Management lassen sich, unabhdngig von Art des Transplantats und Defekts,
exzellente Erfolgsraten erzielen.
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Einleitung Tumoren der Nasenhaupthohle neigen zu lokal aggressivem Wachs-
tum. Eine radikale Tumorresektion mit anschlieRender Epithesenversorgung fiihrt
zu einer ausgezeichneten lokalen Tumorkontrolle, jedoch geht die Operation mit
deutlichen Veranderungen des duReren Erscheinungsbilds einher. Die Auswirkun-
gen auf die dsthetische Selbsteinschdtzung und die unmittelbare und langfristige
krankheitsspezifische Lebensqualitit der Patienten nach Tumoroperation und Epi-
thesenversorgung wurden in dieser retrospektiven Studie untersucht.
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Material und Methoden 12 Patienten, die zwischen 2016 und 2019 bei Nasen-
haupthohlentumoren mittels Ablatio nasi therapiert und postoperativ mit einer
Nasenepithese versorgt wurden, erfiillten die Einschlusskriterien. Der standar-
disierte FACE-Q®-Fragebogen wurde zur Beurteilung von Nebenwirkungen und
zur Bestimmung der Lebensqualitdt verwendet. Evaluierte Parameter waren:
Gesichts-spezifisches Aussehen, krankheitsspezifische Lebensqualitat und the-
rapiespezifische Nebenwirkungen.

Ergebnisse Die sofortigen und langfristigen Nebenwirkungen nach Ablatio
nasi und Epithesenversorgung beschradnkten sich vorwiegend auf die unmittel-
bare Nasenregion. Wahrend die Patienten mit dem Aussehen der Nase nach
Epithesenversorgung zufrieden waren, wurde das Gesamterscheinungsbild des
Gesichts schlechter beurteilt und beeinflusste langfristig ihr psychisches
Wohlbefinden.

Schlussfolgerung Bei Planung einer chirurgischen Therapie im Sinne einer
Ablatio nasi und Rekonstruktion mittels Nasenepithese missen die langfristi-
gen Auswirkungen auf das subjektive Erscheinungsbild und das psychische
Wohlbefinden berticksichtigt werden. Die Patienten bendtigen daher eine
umfassende pratherapeutische Beratung sowie kontinuierliche postoperative
Unterstiitzung und Nachsorge.
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Einleitung In der Kopf-Hals-Tumor (KHT)-Chirurgie werden zunehmend Fluo-
reszenz-basierte optische Techniken zur verbesserten Erkennung und Abgren-
zung von KHT mit erforscht. In jlingster Zeit werden Fluoreszenz-
Kontrastmittel fiir eine molekulare Bildgebung verwendet. Klinisch bereits eva-
luierte, mit einem Fluoreszenzfarbstoff konjugierte Antikérper und viele Tracer
eignen sich fiir die Fluoreszenz-gestiitzte Chirurgie.

Material und Methoden In prospektiven klinischen monozentrischen
Beobachtungsstudien wurden an der HNO-Klinik des Universitdtsklinikums
Jena seit 2014 unterschiedlichen optischen Techniken auf ihre intraoperative
Anwendbarkeit untersucht. Dazu zdhlen die Real-Time Nah-Infrarot-Fluores-
zenz-Endoskopie mit Indocyaningriin (NIR-ICG-FE), die multispektrale optoa-
kustische Tomographie (MSOT) und die konfokale Lasermikroskopie (CLE).
Aus standardisierten, annotierte Bildinformationen wurden mit Methoden
des maschinellen Lernens (Deep Learning) automatisierte Bilderkennungs-
Algorithmen entwickelt.

Ergebnisse Fiir alle genannten Techniken wurden Arbeitsabldufe bei Routine
KHT-Operationen etabliert. Die Bilddaten wurden mit histopathologischen
Ergebnissen annotiert. Erste Erkennungsalgorithmen wurden entwickelt. Fir
eine zufriedenstellende Sensitivitdt und Spezifitdt zur Unterscheidung von
Tumorgewebe von anderem Gewebe liegen noch nicht ausreichend Bilddaten-
sdtze vor. Dies ist die derzeitige vorrangige Aufgabe.

Diskussion Eine molekulare Bildgebung fiir eine automatisierte, Fluoreszenz-
gestiitzte Chirurgie mit den etablierten Fluoreszenz-Kontrastmitteln ist tech-
nisch bereits moglich und stellt aus der Sicht der Autoren den nachsten Schritt
in der Verbesserung der Kopf-Hals-Tumorchirurgie dar. Es fehlt fiir die Umsetz-
tung jedoch bisher an ausreichenden Bilddatensatzen.
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Einleitung Halslymphknotenmetastasen sind in allen Tumorstadien HPV-
assoziierter Oropharynxkarzinome héufig. Wahrend bei primdr chirurgi-
scher Therapie mit Neck dissection ein definitives histopathologisches
Staging  erfolgt, mogliche  adjuvante  Therapie
beeinflusst, wird die Therapieplanung im Falle einer primaren Bestrahlung
allein durch das klinische Staging festgelegt. In dieser Studie wurden

welches  eine

die Ergebnisse des pra-therapeutischen Hals-Stagings (N-Status) mit
den entsprechenden histopathologischen Ergebnissen der Operationspra-
parate chirurgisch therapierter, HPV-assoziierter Oropharynxkarzinompa-
tienten verglichen, Stagings zu
beurteilen.

um die Prazision des Kklinischen
Methoden Patienten mit HPV-positiven Oropharynxkarzinomen und primar
chirurgischer Therapie zwischen 2017 und 2020 wurden erfasst. Es erfolgte
eine gegeniiber dem histopathologischen N-Status verblindete retrospektive
Analyse des klinischen N-Status auf Basis der pra-therapeutischen Bildgebung
durch einen Neuroradiologen. Erfasst wurden der klinische N-Status und radio-
logische Charakteristika fir eine extrakapsuldre Ausdehnung mdglicher
Lympknotenmetastasen.

Ergebnisse 44 der Patienten erfiillten die Einschlusskriterien der Studie. Das
histopathologische N-Stadium wich in 31,8 % der Félle vom klinischen N-Sta-
dium ab. In 11,4% der Félle kam es zu einem pathologischen Upstaging (pN>
cN), in 20,5% der Falle zu einem Downstaging. Eine mogliche extrakapsuldre
Ausbreitung wurde radiologisch mit einer Spezifitat von 0,84 und einer Sensiti-
vitdt von 0,58 detektiert.

iskussion Das klinische Staging zur Bestimmung des N-Status bei Patienten
mit HPV-assoziierten Oropharynxkarzinome weist im Vergleich zum pathologi-
schen Staging Ungenauigkeiten auf, die bei der Therapieplanung bericksichtigt
werden sollten.
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Hintergrund Die mikrovaskuldre Rekonstruktion bei desolatem ipsilateralen
GefdBstatus stellt eine Herausforderung dar. Eine Moglichkeit bietet die GefaR-
anastomose auf der kontralateralen Halsseite durchzufiihren. Explizite Daten zu
kontralateralen Anastomosen fehlen jedoch.

Methodik In dieser retrospektiven Kohortenstudie wurden alle Patienten ein-
bezogen, die in der HNO-Universitatsklinik Erlangen von 2006-2019 mit einer
mikrovaskuldren Rekonstruktion behandelt wurden. Einschlusskriterium war
eine kontralaterale GefdRanastomose, definiert durch den kontralateralen
GefdBanschluss in Bezug auf den Austritt des GefdRstiels aus dem
Pharynxschlauch.
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Ergebnisse Von insgesamt 607 Patienten wurde bei 4,6 % der Patienten eine
kontralaterale mikrovaskulare GefaBanastomose durchgefiihrt. Hierbei wurde
in 96,4% ein Radialislappen, in 3,6 % ein ALT-Lappen verwendet. 14,3% der
Patienten waren bereits vorbehandelt. In 46,4% wurde der kontralaterale
Anschluss gewahlt, da ipsilateral nach radikaler Neck dissection keine adaqua-
ten GefdRanschliisse vorhanden waren. In 71,4% der Félle wurde der kontrala-
terale Anschluss an die A. thyroidea superior sowie in 71,4% der Félle an die V.
facialis gewdhlt. Die Erfolgsrate der mikrovaskuldren Rekonstruktionen lag bei
96,3 %. Insgesamt traten in 14,3 % Lappen-assoziierte Komplikationen auf.
Zusammenfassung Im vorliegenden Patientenkollektiv war die Erfolgsrate ver-
gleichbar mit der von ipsilateralen mikrovaskuldren GefdRanastomosen. Es
ergab sich keine erhohte Komplikationsrate.

Schlussfolgerung Bei mangelnden ipsilateralen AnschlussgefdBen stellt die
kontralaterale GefdRBanastomose eine gleichwertige Alternative dar und sollte
in das chirurgische Repertoire der mikrovaskuldren Versorgung des gefdRge-
schadigten Halses aufgenommen werden.

Poster-PDF A-1609.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse GschoBmann Juliane Universitatsklinikum Erlangen,
Hals-Nasen-Ohrenklinik, Kopf- und Halschirurgie Erlangen
juliane.gschossmann@gmx.de

Vergleich der Einstellbarkeit von Hypopharynx und
Larynx mit Medrobotics Flex® Robotic System versus
Mikrolaryngoskopie mit dem Kleinsasser-Rohr

Autoren HaRkamp P!, Lang S', HussainT', Mattheis S'

Institut 1 Uniklinik Essen, HNO, Essen

DOI 10.1055/s-0041-1727813

Einleitung Die transorale Roboter-assistierte Chirurgie (TORS) hat in den letz-
ten Jahren in der Kopf-Hals-Chirurgie an Bedeutung gewonnen. Insbesondere
mit dem Medrobotics Flex® Robotic System gelingt mit Hilfe des Flex® Mund-
sperrers und durch ein flexibles Kamerasystem eine hervorragende Visualisie-
rung der tief gelegenen anatomischen Regionen des Hypopharynx und Larynx
mit guter Ubersicht der umliegenden Strukturen.

Methoden Um einen direkten Vergleich der Einstellbarkeit desselben Befundes
mittels Mikrolaryngoskopie und Kleinsasser-Rohr versus Medrobotics Flex-
®System zu ermdglichen, erfolgte die Einstellung und Bilddokumentation mit
beiden Methoden bei drei Patienten.

Ergebnisse Beide Methoden ermdglichen eine gute Einstellung und Visualisie-
rung von Hypopharynx und Larynx. Das Medrobotics Flex®System ermdglicht
im Vergleich zur klassischen Mikrolaryngoskopie eine gute Ubersicht der umlie-
genden Strukturen, was bei Tumorresektionen ein wichtiger Vorteil ist. En Bloc
Resektionen konnen so erleichtert werden.
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Hintergrund Freie mikrovaskuldre Lappenplastiken spielen eine wichtige Rolle
in der Kopf-Hals-Chirurgie bei der Rekonstruktion im Rahmen von Tumoropera-
tionen. Eine der Hauptkomplikationen stellt dabei die postoperative Throm-
bose der venosen GefiRBanastomose dar. Als Alternative zur per Hand
gendhten Anastomose haben sich Coupler-Devices etabliert.
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Material und Methoden Retrospektive, monozentrische Analyse aller Patien-
ten, die im Zeitraum von 2001-2019 an der HNO-Klinik Erlangen eine freie Lap-
penrekonstruktion erhalten haben. Primdre Endpunkte waren die Rate an
vendsen Stielthrombosen und das Transplantatversagen in Abhdngigkeit von
der gewahlten Anastomosentechnik. Sekunddre Endpunkte waren unter ande-
rem. die Operationszeit.

Ergebnisse Insgesamt wurden im untersuchten Zeitraum 403 freie Lappenre-
konstruktionen durchgefiihrt. In 113 Féllen (28 %) wurde die vendse Anasto-
mose per Hand gendht und in 290 Fillen (72%) mittels Coupler-Device
durchgefiihrt. Die Rate der Venenthrombosen, die eine umgehende chirurgi-
sche Revision erforderten, betrug in der per Hand gendhten Gruppe 6,2% (7/
113) und in der Coupler-Gruppe 7,6 % (22/290; p=0,627). Die Erfolgsrate der
Transplantate betrug 95,0% (383/403), bei einem Transplantatversagen von
3,6% (4/113), bzw. 5,5% (16/290; p=0,421). Die Operationszeit war mit 680 *
144 Minuten in der per Hand gendhten Gruppe und mit 688 + 167 Minuten in
der Coupler-Gruppe vergleichbar (p=0,678).

Schlussfolgerungen Die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung zeigen,
dass das Coupler-Device eine gute Alternative zur per Hand gendhten Venena-
nastomose darstellt. Bei insgesamt niedriger Rate an Stielthrombosen in bei-
den Gruppen ldsst sich ein Einfluss von moéglichen Stérvariablen jedoch nicht
ausschlieRen.
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2017 schlug die Weltgesundheitsorganisation (WHO) ein zweistufiges System
zur Beschreibung der Kehlkopfdysplasie vor. Dabei wird zwischen "low grade”
und " high grade" Dysplasien unterschieden. Im deutschsprachigen Raum wird
jedoch bei der Erfassung von Larynxdysplasien zwischen niedrig-, mittel- und
hochgradigen Dysplasien differenziert. Dabei erfahren nur die Patienten mit
hochgradigen Dysplasien weiterfiihrende chirurgische Interventionen. Ziel die-
ser Studie war die retrospektive Evaluation der Tumorprogression in Abhdngig-
keit von der Einteilung des Dysplasiegrades in der HNO-Uniklinik Wiirzburg.
Insgesamt wurden 393 Patienten in die Studie eingeschlossen. Die histologi-
sche Sicherung erfolgte durch eine Biopsie im Rahmen einer Mikrolaryngosko-
pie. Abhdngig von der histopathologischen Diagnose wurde die Progression
zum Karzinom im Follow-up analysiert.

In der histologischen Aufarbeitung zeigten sich 253 Hyper- oder Parakeratosen
ohne Dysplasie, 56 leichtgradige Dysplasien, 39 mittelgradige Dysplasien und
45 hochgradige Dysplasien. Die Progressionsrate zum Karzinom in der Nach-
sorge war in den Gruppen mittelgradige (41%) und hochgradige Dyspasien
(48 %) nahe zu gleich. In den Gruppen Hyper- und Parakeratose ohne Dysplasie
(5%) und niedriggradige Dysplasie (8 %) war die Progressionsrate signifikant
niedriger.

Die aktuelle Studie unterstreicht die Wichtigkeit der neuen WHO-Klassifikation.
In unserem Kollektiv zeigten maRiggradige Dysplasien einen vergleichsweise
aggressiven Krankheitsverlauf dhnlich einer schwergradigen Dysplasie.
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Hintergrund Erste klinische Untersuchungen zeigten, dass photoangiolytische
Laserverfahren am Kehlkopf wie dem KTP Laser (532 nm Wellenldnge) oder
dem neueren blauen Laser (445 nm Wellenldnge) Vorteile in Bezug auf den
Erhalt von Stimmlippengewebe aufweisen. Der blaue Laser kann zusdtzlich
Gewebe effektiv schneiden. In dieser ersten klinischen Studie analysierten wir,
inwieweit sich der blaue Laser (445 nm) in der operativen Routine bewdhrt und
welche Ergebnisse der Behandlung unterschiedlichster laryngealer Erkrankun-
gen sich ergeben.

Materialen und Methoden In unsere retrospektive Studie wurden die klinischen
Daten von 15 Patienten, bei denen eine lasermikrochirurgische Behandlung am
Kehlkopf im Zeitraum von 1/2020 - 10/2020 stattgefunden hat, eingeschlossen.
Ergebnisse
Polypen, Reinke-Odemen, Kontaktgranulome, Synechien, Dysplasien oder

In unsere Auswertung wurden Patienten mit Larynxpapillomen,

umschriebene laryngeale Karzinome eingeschlossen. Es zeigte sich bei der
Mehrzahl der Félle eine voriibergehende Verschlechterung der Stimmfunktion,
die sich im Unterschied zum CO, Laser jedoch schnell wieder besserte. Es
konnte auch in unserer Studie bestatigt werden, dass der blaue Laser zu deut-
lich geringeren Narben fiihrt. Die Anwendung ist einfach und effektiv, bedarf
jedoch in Bezug auf die Steuerung der Spitze (Verkleben mit dem Gewebe)
einer gewissen Ubung.

Schlussfolgerung Die aktuelle wissenschaftliche Literatur unterstiitzt die
Ergebnisse unserer Studie, dass der blaue Laser mit einer Wellenlange von 445
nm neben seiner photoangiolytischen und schneidenen Eigenschaften zu einer
geringeren Narbenbildung an der Stimmlippe zu fiihren scheint. Dies kdnnte
sich als wesentlicher phono-chirurgischer Vorteil darstellen.
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Tumore der Mundhohle und des Rachens stellen mit 3,8 % aller Krebsneuer-
krankungen die 6. hdufigste Tumorerkrankung bei Mannern dar. Im Jahr 2016
erkrankten in Deutschland 4180 Frauen und 9720 Ménner an dieser Tumorenti-
tat. Die wichtigsten Risikofaktoren fiir die Entstehung von Plattenepithelcarci-
nomen in der Mundhohle und des Rachens sind Tabak- und Alkoholkonsum
sowie chronische Infektionen mit humanen Papillomaviren.

Nach radiologischer Schnittbildgebung, histologischer Sicherung und Durch-
fiihrung einer Panendoskopie zur Bestimmung der Tumorausdehnung und zum
Ausschluss eines synchronen Zweitcarcinoms wird der Patient in der interdiszi-
plindren Kopf-Hals-Tumorkonferenz vorgestellt und eine individuelle Therapie
fir den Patienten definiert.
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Bei gréReren Tumoren besteht neben der primdren Radiochemotherapie die
Maglichkeit der chirurgischen Tumorresektion inklusive Halslymphknotenaus-
raumung, plastischer Rekonstruktion und adjuvanter Radiatio bzw.
Radiochemotherapie.

In dem Filmbeitrag berichten wir (iber einen 47-jahrigen Patient mit einem cT3
cN2c cMO Oropharynx-Carcinom des Weichgaumens. Nach enoraler Tumorre-
sektion und intraoperativem Schnellschnitt erfolgte die funktionell selektive
Neck dissektion der Level 1I-V bds. und plastische Rekonstruktion des Oropha-
rynx mit einem mikrovasculdr anastomosiertem fasciocutanen Lappen des
Unterarms. 3 Wochen wurde die Radiatio
durchgefihrt.

Der Filmbeitrag illustriert das interdisziplindre onkologische Konzept der Thera-
pie eines fortgeschrittenen Oropharynxcarcinoms bestehend aus chirurgischer
Resektion, plastischer Rekonstruktion und adjuvanter Therapie.
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Einfiihrung Die Nah-Infrarot-Fluoreszenz-Bildgebung (NIR) ist eine neue Tech-
nik zur intraoperativen Identifizierung von Sentinel-Lymphknoten (SLN). Sie hat
in mehreren chirurgischen Fachgebieten vielversprechende Ergebnisse gezeigt.
Ziele Ziel der Studie ist es, die Machbarkeit der Identifizierung des SLN durch
eine Indocyaningriin (ICG)-verstarkte NIR-Endoskopie bei Plattenepithelkarzi-
nomen der Mundhdéhle (OCSCC) zu untersuchen.

Methoden Acht Patienten mit (cT1-3N0) OCSCC wurden eingeschlossen. Wir
injizierten 1-1,25 ml ICG (5 mg/ml) an vier bis fiinf Punkten um den Tumor.
Nach Hebung eines Platysma-Lappens und posteriorer Retraktion des Musculus
sternocleidomastoideus wurden Fluoreszenzbilder mit dem IMAGET STM NIR/
ICG-System aufgenommen, um die SLN(s) zu definieren. Wir entnahmen fluo-
reszenzmarkierte SLN(s), gefolgt von einer elektiven Neck Dissektion.
Ergebnisse Der Nachweis von mindestens einem ein- oder beidseitigen SLN
(1-5) war in jedem Fall moglich. Das Fluoreszenzsignal trat im Durchschnitt 4,9
+ 2,0 Minuten nach der Injektion auf. Insgesamt konnten 24 SLN identifiziert
werden. Unter 373 histologisch untersuchten Lymphknoten konnten wir eine
Mikrometastase feststellen, welche korrekt als SLN definiert wurde. Falsch
negative Ergebnisse lagen nicht vor.

Fazit Unsere ersten Ergebnisse bestdtigen das Konzept der SLN beziiglich der
OCSCC unter Anwendung der Echtzeit-NIR-Fluoreszenzendoskopie. Dies muss
jedoch noch durch weiterfiihrende Studien verifiziert werden.
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Rekonstruktion von zirkuldren Pharynxdefekten mit
tubuliertem ALT-Transplantat in der Salvage-
Situation- Technik mit Fallserie
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EinleitungDas ALT (engl.: anterolateral thigh) Transplantat ist aufgrund seiner

hohen Variabilitdt und geringen Entnahmemorbiditét bei zugleich groBem Lap-
penvolumen vielféltig zur Defektdeckung im Kopf-Hals-Bereich einsetzbar. Die
Moglichkeit mehrere Hautinsel zur gleichzeitigen Defektdeckung zu heben, bie-
tet einen potentiellen Vorteil gegeniiber anderen Transplantaten, insbesondere
bei der Rekonstruktion zirkuldrer Pharynxdefekte nach Laryngopharyngektomie.
MethodikBeschreibung der Rekonstruktionstechnik. Fallserie von Patienten
mit zirkuldrem Pharynxdefekt in der Salvagesituation nach Laryngopharyngek-
tomie oder totaler Pharyngektomie. Auswertung der GroRe des entnommenen
Transplantats, Vitalitdt des Transplantats, Auftreten postoperativer pharyngo-
kutaner Fisteln, Schluckfahigkeit.

Ergebnisse Von 2017 bis 2020 wurde in 12 Féllen eine zirkuldre Pharynxrekon-
struktion mit einem tubulierten ALT durchgefiihrt. In keinem Fall war eine
Anastomosenrevision notwendig und alle Transplantate waren vital. Die Trans-
plantatgréRe lag zwischen 9x9 und 9x15 cm. Die Entnahmestelle konnte in
allen Fallen primdr verschlossen werden. In 10/12 Féllen wurde zusatzlich eine
zweite Hautinsel zur Deckung eines zervikalen Hautdefekts gehoben. In 4/12
Fallen kam es zu einer Fistelbildung mit operativer Revision im Bereich der Pha-
rynxnaht. AbschlieRend zeigte sich in 11/12 Fallen im Réntgenbreischluck eine
dichte KM-Passage.

Diskussion Das tubulierte ALT Transplantat erweist sich als eine variable,
zuverldssige Rekonstruktionsmaglichkeit in der Salvagesituation. Zirkuldre Pha-
rynxdefekte kdnnen aufgrund der GroRe des Lappens gut tiberbriickt werden
um eine Kontinuitat des Schluckwegs wiederherzustellen. In diesem Patienten-
kollektiv konnten bis heute klinisch keine Pharynxstrikturen festgestellt werden
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Hintergrund Patientenverfiigungen (PV) und Vorsorgevollmachten (VV) wer-
den in der Offentlichkeit zunehmend wahrgenommen, thematisiert und als
sinnvoll erachtet. Aktuelle Daten aus der klinischen Versorgungspraxis von
Patienten mit Kopf-Hals-Tumoren existieren derzeit nicht.

Methode In dieser monozentrischen Querschnittsstudie befragten wir 503
Patienten, im Rahmen der Tumornachsorgesprechstunde der Hals-Nasen-
Ohrenklinik des Universitatsklinikums Erlangen, beziiglich ihrer Vorsorgedoku-
mente (VD). Wir untersuchten Haufigkeit und Verfiigbarkeit von PV und VV,
sowie Griinde fiir und gegen das Erstellen von VD.

Ergebnisse Von 447 Patienten lagen auswertbare Daten vor. Davon gaben
46,3 % an, mindestens eines der Dokumente verfasst zu haben. Von diesen
gaben 29 % an, die Dokumente in der Klinik abgegeben zu haben. Sie lagen
allerdings nur bei 10,2 % in der Krankenakte vor. Haufigste Griinde fir eine
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Erstellung von VD waren der Rat des Hausarztes, eines Angehorigen oder eines
Freundes (27,5 %). Zweithaufigster Grund war die Angst vor Ausgeliefertsein,
fehlender Selbstbestimmung oder Ubertherapie (24,6 %). Mehr als die Hilfte
der Patienten (55,1 %), die keine Dokumente erstellt hatten, gaben an sich
mit dem Thema auseinandersetzen zu wollen, es aber noch nicht getan zu
haben. Nur 10 % der Patienten haben sich bewusst gegen die Erstellung von
VD entschieden.Zusammenfassung: Die Haufigkeit und Verfligbarkeit von VD
unter Kopf-Hals-Tumor-Patienten ist unbefriedigend. Wenige Patienten ent-
scheiden sich bewusst gegen PV und VV. An dieser Stelle besteht groRes Ver-
besserungspotential. Die gewonnenen Erkenntnisse zeigen die aktuelle
Situation in der Kopf-Hals-Onkologie und weisen den Weg fiir Bestrebungen,
die Haufigkeit und Verfligbarkeit von PV und VV zukiinftig zu erhdhen.
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Hintergrund Lokoregiondr fortgeschrittene Oropharynxkarzinome werden
entweder primdr chirurgisch oder strahlentherapeutisch behandelt. Beide
Ansdtze werden international praktiziert, wobei es bisher keinen direkten Ver-
gleich zwischen der transoralen Resektion des Primartumors und einer prima-
ren Radiochemotherapie gibt. Die interdisziplindr geplante TopROC Studie
vergleicht beide Therapieoptionen in Hinblick auf die lokoregionare Kontrolle.
Methoden Bei der TopROC handelt es sich um eine akademisch initiierte, rand-
omisierte, multizentrische, vergleichende Effektivitatsstudie von transoraler
Operation gefolgt von Radio(chemo)therapie versus direkter Radiochemothe-
rapie bei Oropharynxkarzinomen. Patienten mit unbehandelten, lokal fortge-
schrittenen, aber transoral operablen Tumoren werden in den chirurgischen
(Arm A) oder strahlentherapeutischen Arm (Arm B) randomisiert. Die Thera-
pien entsprechen der Standardtherapie, so wie sie im Alltag praktiziert wird.
Arm A besteht aus einer transoralen Resektion mit Neck dissection gefolgt von
einer Risiko-adaptierten adjuvanten Radio(chemo)therapie. Im Arm B erhalten
die Patienten eine primare Radiochemotherapie. Nach erfolgter Therapie wird
bei nicht-ansprechen ggf. eine Salvage Operation durchgefiihrt. Primdrer End-
punkt ist die Zeit bis zum lokalen oder lokoregiondren Versagen. Geplant ist
der Einschluss von insgesamt 280 Patienten in ca. 20 Zentren bundesweit. Die
Studie wird von der Deutschen Krebshilfe geférdert

Aktueller Stand Die Rekrutierung startete im Januar 2018. Stand 15.11.20: 17
offene Zentren, 36 eingeschlossene Patienten. Clinical trial information:
NCT03691441
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Einleitung Anerkannte Risikofaktoren fiir die Entstehung von Kopf-Hals-Karzi-
nomen sind Rauchen, Alkohol und HPV. Studien zeigen, dass bis zu 20% aller
Malignome eine Ursache in der mikrobiellen Besiedlung haben. Wir gehen von
einem Unterschied des Mikrobioms an unterschiedlichen Lokalisationen sowie
bei gesunder und maligner Schleimhaut im Kopf-Hals Bereich aus.

Methoden In einer Beobachtungsstudie an unserer HNO Uniklinik entnahmen
wir intraoperativ DNA-Abstriche an Patienten mit unterschiedlich lokalisiertem
Kopf-Hals-Karzinom und an einer gesunden Kontrollgruppe. Die anschlieBende
Untersuchung des Mikrobioms erfolgte durch Amplifizierung und Sequenzie-
rung der V1V2-Regionen der mikrobiellen 16 S-rDNA.

Ergebnisse Von 08/2018 bis 09/2020 wurden an der HNO Universitdtsklinik
Minster 185 Abstriche im Kopf-Hals-Bereich gewonnen (107 Malignome/78
Kontrollen). In den Nasennebenhéhlen dominierte Corynebacterium und Dolo-
sigranulum. Im Oropharynx und Larynx {iberwiegen Streptococcus, Prevotella
und Fusobacterium. Im Vergleich zeigten sich signifikante Unterschiede der
mikrobiellen Besiedlung zwischen den Lokalisationen. Es zeigt sich bisher kein
signifikanter Einfluss bei der Dignitat.

Diskussion Unsere Untersuchung zeigt, dass sich das Mikrobiom im Kopf-Hals-
Bereich je nach Lokalisation unterscheidet. AbschlieBend kann noch kein Unter-
schied des Mikrobioms zwischen Tumor- und Kontrollgruppe festgestellt
werden.
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Einleitung Das Nasopharynxkarzinom unterscheidet sich als Tumorentitdt in sei-
ner Karzinogenese, Pathologie sowie der Klinik erheblich von anderen Maligno-
men des Kopf-Hals-Bereichs. In Anbetracht einer strukturierten Vorgehensweise

zur Ermittlung des Primarius bei Vorliegen eines cervicalen CUP-Syndroms ist die
Notwendigkeit einer blinden Nasopharynxbiopsie bei unauffalligem klinischem
Befund aufgrund mangelnder Evidenzgrundlage in Frage zu stellen.

Methodik In einer retrospektiven Analyse untersuchten wir n= 93 Patienten,
die sich im Zeitraum von 2010-2020 in unserer Klinik mit einem bereits vor-
diagnostizierten cervicalen Karzinom bei unbekanntem Primarius (CUP-Syn-
drom) zur Panendoskopie vorstellten. Bei N= 46 Patienten konnte aus der
elektronischen Patientenakte ein prdoperativer klinischer Befundstatus des
Nasopharynx sowie eine feingewebliche Untersuchung der Nasopharynxprobe
entnommen werden.

Ergebnisse Bei keinem der Patienten mit klinisch unauffélligem Befund des
Nasopharynx konnte ein maligner Befund in der histologischen Aufarbeitung
nachgewiesen werden. Unter den Plattenepithelkarzinomen mit immunhisto-
chemischem p16-Nachweis (N= 21) konnte nach Panendoskopie mit ent-
sprechender Probenentnahme in 80,1% der Fille der Primarius detektiert
werden. Die anatomischen Lokalisation des Primarius konnte fast ausschlielich
(94,1%) dem ipsilateralem Oropharynx (Tonsilla palatina, Tonsille lingualis)
zugeordnet werden. Der Nasopharynx war in keinem der Félle betroffen.
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Schlussfolgerung Die Durchfiihrung einer routinemaRigen Blindprobe des
Nasopharynx bei klinisch unauffilligem Befund sollte insbesondere bei CUP-
Syndrom mit HPV-Assoziation primdr nicht Betracht gezogen werden.
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Sinunasale Plattenepithelkarzinome (SNSCC) gehoren zu den selteneren Maligno-
men im Kopf-Hals-Bereich. Daher gibt es fiir diese Entitdt bislang nur wenig evi-
denzbasierte Therapieempfehlungen. Die Entwicklung von
Lymphknotenmetastasen ist bei SNSCC mit einer schlechteren Gesamtiiberlebens-
rate assoziiert. Bei Erstdiagnose haben allerdings nur ca. 10% der Patienten Lymph-
knotenmetastasen. Bei weiteren 12% kommt es im weiteren Verlauf zu einem
Lymphknotenrezidiv. Bislang gibt es keine klaren Empfehlungen fiir die Behandlung
eines Patienten ohne klinisch suspekte Lymphknoten (cNO). Die Technik der Wach-
terlymphknotenbiopsie wird als schonende und minimalinvasive Alternative bei
Tumoren anderer Fachgebiete, aber auch Karzinomen der Mundhéhle angewandt.
Die vorgestellte Studie dient der Kldrung der Frage, ob eine Wéchterlymphkno-
tenbiopsie bei SNSCC machbar ist und okkulte Metastasen detektiert. Das
Design besteht aus einer einarmigen Pilot-Studie in die 25 Patienten einge-
schlossen werden sollen. Eingeschlossen werden nur Patienten mit einem
SNSCC ohne klinische Beteiligung der Lymphknoten (cNO). Zunéchst wird eine
PET-MRT als neuartige Bildgebungsmodalitdt durchgefiihrt. Bei den Patienten
wird neben der Resektion des Primdrtumors eine Wachterlymphknotenbiopsie
vorgenommen. Die entsprechenden Lymphknoten werden mittels Radiokolloi-
den markiert. Die primdren ZielgroBen sind u.a. die Sicherheit der Prozedur
und die Detektionsrate okkulter Metastasen. Als sekundére Endpunkte wurden
neben anderen das rezidivfreie Uberleben und die Machbarkeit einer zusitzli-
chen PET-MRT Untersuchung vor Therapie gewahlt. Die Ergebnisse der Studie
sollen es ermdoglichen eine randomisierte, multizentrische Studie aufzusetzen.
Die Rekrutierung der Patienten fr die Pilotstudie lauft seit Oktober 2020.
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Einleitung Das Ziel dieser Studie ist die Evaluation der Durchfiihrbarkeit und
Effektivitat der Radioimmuntherapie mit Doppel-Checkpoint-Inhibition nach
Induktions-Immunchemotherapie bei fortgeschrittenen Kopf-Hals-Karzinomen.
Patienten und Methoden: In dieser offenen Phase II-Studie erhielten Patienten
mit Stadium Il - IVB einen Induktionszyklus einer Chemo-Immuntherapie mit
Cisplatin/Docetaxel plus Durvalumab | Tremelimumab gefolgt von einer Radio-
immuntherapie. Ein Anstieg der CD8-Zellen im Tumor- und peritumoralen
Gewebe diente als Selektionskriterium fiir die Radioimmuntherapie und wurde
an Biopsien vor und nach der Induktionstherapie bestimmt.

Ergebnisse Die bisher 56 behandelten Patienten wiesen initial eine mediane
Dichte von 342 CD8 +Zellen/mm<sup >2 <[sup>auf. Die Induktionsbehandlung
fiihrte bei 27 Patienten (48%) zu einer pathologischen Komplettremission
(pCR) in der Rebiopsie und bei weiteren 25 Patienten (45 %) zu einem relevan-
ten Anstieg der CD8 + -Zellen (medianer Anstieg Faktor 3,0). Nebenwirkungen
Grad 3-4 traten bei 38 Patienten (68 %) und bestanden hauptséchlich aus Leu-
kopenie (43%) und Infektionen (29%). Sechs Patienten (11%) entwickelten
eine immunologisch bedingte Nebenwirkung Grad 3-4. Die univariate Analyse
errechnete die p16-Positivitdt, die PD-L1-Expression auf Immunzellen und die
intratumorale CD8 + -Zelldichte als Pradiktoren fiir eine pCR. In der multiva-
riablen Analyse stellte sich alleinig die intratumorale CD8 + -Zelldichte als
unabhingiger Pradiktor fiir eine pCR heraus (OR 1,0012 pro Zelle | mm?, 95%
C11.0001 bis 1.0022, p = 0.016).

Schlussfolgerung Die Induktionschemotherapie mit Cisplatin/Docetaxel und
Durvalumab/Tremelimumab bei fortgeschrittenen Kopf-Hals-Karzinomen fiihrt
zu einer deutlichen Immunantwort verbunden mit einer hohen Remissionsrate.
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Hintergrund Die Bedeutung des HPV 16 Status bei Oropharynxkarzinomen
hinsichtlich der Prognose ist hinldanglich bekannt. Weniger ist tiber den Lymph-
knotenstatus bei der Erstdiagnose und Therapieeinleitung beschrieben.

In dieser Studie Uberpriiften wir, ob es einen Unterschied zwischen HPV + und
HPV- Patienten mit Oropharynxkarzinomen beziiglich des Auftretens der regio-
ndren Lymphknotenmetastasierung bei Erstdiagnose gibt.

Materialen und Methoden Die klinischen Daten von 56 Patienten, bei denen
ein Oropharynxkarzinom in unserer Klinik von 10/2019 bis 10/2020 diagnosti-
ziert wurde, wurden retrospektiv ausgewertet. Der N-Status im Allgemein und
auch anhand des T-Stadium bei Erstdiagnose wurden analysiert und
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hinsichtlich ihres HPV Status in zwei Gruppen aufgeteilt. Diese beiden Gruppen
erhielten entsprechend der 8th Auflage der UICC unterschiedlichen TNM
Klassifikationen.

Ergebnisse In der Auswertung der Daten zeigte sich, dass 24 P16+ OPC
(Gruppe 1) und 32 P16 -/OPC (Gruppe Il) waren. Halslymphknotenmetastasen
wurden bei 19 von 24 Patienten (79.16 %) in Gruppe | und bei 18 von 32 Patien-
ten (56.25%) in Gruppe Il nachgewiesen. Anhand des T-Stadium waren die
Lymphknoten- Befunde wie folgend: In der ersten Gruppe (P16+/ OPC): (T1 2/3-
66,6%-), (T2 3/4- 75%-), (T3 7 [9- 77,7%-), (T4 7/8- 87,5%). In der zweiten
Gruppe (P16 -/OPC) waren die Befunde (T1 1/5- 20%-), (T2 3/7-42,8%-), (T3 6/
6100%), (T4 8 [14-57,1%-).

Schlussfolgerung Obwohl die mit dem HPV assoziierten Oropharynxkarzi-
nome laut Literatur eine relativ bessere Prognose haben, zeigte unsere Studie,
dass diese Tumoren bei der Erstdiagnose eher zur regiondren Metastasierung
neigen.
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Einleitung Insbesondere vor dem Hintergrund der strahlentherapeutischen
Méglichkeiten, der sich dndernden Altersstruktur betroffener Patienten sowie
der Entwicklungen in der systemischen Therapie stellt sich die Frage wie zeitge-
maRk die Salvagechirurgie in der Rezidivsituation aktuell ist und zukunftig sein
wird.

Methodik Es wurden aus den vergangenen 5 Jahren alle salvagechirurgischen
Eingriffe ausgewertet. Dabei wurde neben den Patientencharakteristika, den
Kanzerogenen, insbesondere der therapeutische Aufwand (Krankenhausaufen-
thaltsdauer, Operationsumfang, Anzahl der Revisionseingriffe), das funktionel-
les Outcome sowie mogliche Pradiktoren erfasst.

Ergebnis In dem Zeitraum von 2015 - 2020 wurden 25 salvagechirurgische
Eingriffe (22 Manner und 3 Frauen) an der HNO-Universitdtsklinik in Dresden,
teils interdisziplindr durchgefiihrt. Dabei handelte es sich in allen Fallen um
Plattenepithelkarzinomrezidive. 20%, betrafen den Larynx, gefolgt von Oro-
(16%) und Hypopharynx (12 % ). Die initiale Operationsdauer betrug im Mittel
316 min. Bei 85 % konnte der Tumor in sano reseziert werden. 7 von 25 Patien-
ten mussten postoperativ auf die intensiv Station verlegt werden und blieben
dort im Mittel 30 Tag. Der absolute Krankenhausaufenthalt betrug 49 Tage.
Eine vollstdndige orale Erndhrung erreichten 25 % innerhalb von 6 Monaten. 4
Patienten Uiberlebten die ersten 6 Monate nicht. Das Langzeitiiberleben betrug
fur die restlichen 21 Patienten im Mittel 35 Monate.

Fazit Salvagechirurgie stellt fiir alle Disziplinen eine groRe Herausforderung
dar. Bei genauer Patientenselektion und entsprechender Aufklarung der Patien-
ten samt der Angehdrigen ist die Rettungschirurgie jedoch unverdndert eine
sinnvolle Therapieoption in der Rezidivsituation.
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Einleitung Die Sentinellymphknotenbiopsie (SLNB) im Kopf-Hals-Bereich zeigt
vielversprechende Ergebnisse (1). Die zusdtzliche fluoreszenzmikroskopische
SLNB konnte zu einer Erhhung des negativen Pradiktivwerts (NPV) fiihren (2).
Ziel dieser Studie ist, den NPV der nuklearmedizinischen SLNB bei Oropharynx-
(OPSCC)/ Mundhéhlenkarzinom (OCSCC) zu untersuchen und festzustellen, ob
der NPV mittels fluoreszenzmikroskopischer SLNB gesteigert werden kann.
Methodik: Im Rahmen dieser prospektiven Studie bei Patienten mit OPSCC/
OCSCC mit cNO-Status wurde eine Sentinellymphknotenmarkierung (Lympho-
seek®) durchgefiihrt und der Fluoreszenzfarbstoff Indocyaningriin appliziert.
Intraoperativ wurden mittels Gamma-Sonde die nuklearmedizinisch und mit-
tels infrarot-real-time-Mikroskopie die fluoreszenzmikroskopisch markierten
SLN exstirpiert. Weiter wurde eine elektive Neck Dissektion (ND) durchgefiihrt.
NPV, falsch-negativ-Rate wurden berechnet. Ergebnisse: Zwischen April und
September 2020 wurden 5 Patienten (2 OPSCC und 3 OCSCC) eingeschlossen.
In jedem Patienten konnte mindestens ein Sentinellymphknoten (SLN) markiert
werden. Alle markierten SLN konnten exstirpiert werden (im Mittel n = 1,6). In
4/5 Patienten waren sowohl die exstirpierten SLN als auch das ND Praparat
tumorfrei. Der NPV lag bei 100 %, die falsch-negativ Rate bei 0%. In 1/5 Patien-
ten zeigten sich im SLN Mikrometastasen, wahrend das restliche ND Praparat
tumorfrei war. Im Mittel wurden 0,4 (n= 0-1) lediglich fluoreszenzmikrosko-
pisch positive SLN exstirpiert (alle tumorfrei). Schlussfolgerung: Die Ergebnisse
zur nuklearmedizinischen SLNB mit Lymphoseek® bei OPSCC/OCSCC sind viel-
versprechend. Der Wert der zusdtzlich durchgefiihrten fluoreszenzmikroskopi-
schen SLNB ist im Rahmen einer gréReren Studie zu evaluieren.
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Einleitung Liquid Profiling konnte bei Patienten (Pat.) mit Kopf-Hals-Tumoren
(HNSCC) ein besseres Tumormonitoring ermoglichen und die Rezidivfritherken-
nung verbessern. Im Rahmen einer Proof-of-Concept Studie wurden personal-
isierte, tumorspezifische ddPCR-Mutations-Assays erstellt und deren Eignung
fur die Rezidivfriherkennung durch ctDNA-Messung in Blut und Speichel
analysiert.
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Material und Methoden Bei 8 HNSCC-Pat. wurden prospektiv Blut- und Spei-
chelproben gesammelt. Bei 7 Pat. liegen prd-operative Plasma-, bei 7 Pat.
zusdtzlich Speichelproben im postoperativen Verlauf vor. Mittels Panel-Sequen-
zierung (45 Gene, 224 Amplikons) wurden Mutationen im Primdrtumor identi-
fiziert. Hierauf basierend wurden tumorspezifische ddPCR-Mutationsassays
designt und ctDNA im Plasma sowie im Speichel analysiert.

Ergebnisse Im Mittel wurden 6 Plasma- und 2 Speichelproben pro Pat. unter-
sucht. Mittels tumorspezifischer ddPCR Assays konnte in praoperativen Plasma-
proben bei 71% (5/7) ctDNA nachgewiesen werden. Im Verlauf wurde ctDNA
bei 50% (4/8) im Plasma sowie bei 100% (7/7) im Speichel gemessen. 5 Pat.
entwickelten ein Rezidiv, 3 Pat. sind klinisch tumorfrei. Ein ctDNA-Anstieg war
in 80% (Plasma) bzw. in 100 % (Speichel) der untersuchten Patienten mit dem
Auftreten eines Rezidives assoziiert. Durch das Liquid Profiling konnte im
Median ein ctDNA-Anstieg im Plasma 6 Monate (1 bis 20 Monate) und im Spei-
chel 7 Monate (1 bis 15 Monate) vor der klinischen Rezidivdiagnose gemessen
werden.

Schlussfolgerung Die ctDNA-Detektion mittels tumorspezifischer ddPCR-
Mutations-Assays ist ein vielversprechender minimal-invasiver Ansatz fiir das
Tumormonitoring. Speichel erscheint fiir die Rezidivfriiherkennung bereits klei-
ner Tumoren der Mundhéhle und Oropharynx gut geeignet.
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Einleitung Alternativ zur totalen Laryngektomie (TL) wird bei lokal fortge-
schrittenen Larynx/Hypopharynxkarzinomen (LHSCC) der Larynxorganerhalt
mittels Cisplatin-basierter Radiochemotherapie (CRT) oder Induktionschemo-
therapie mit Radiatio (IC+RT) empfohlen. Bislang vorliegende Studien suggerie-
ren ein besseres tumorspezifisches und Gesamtiiberleben nach CRT gegentiber
IC+RT, jedoch bei T4a LHSCC nach CRT gegeniiber TL mit postoperativer
Radio- (TL+PORT) oder Radiochemotherapie (TL+PORCT) unterlegenes Uberle-
ben. Wegen des fehlenden direkten Vergleichs der 4 genannten Therapiekon-
zepte analysierten wir die Uberlebensdaten von LHSCC-Patienten, die an
unserer Klinik entweder im Rahmen der DelLOS-II-Studie oder entsprechend
NCCN-Richtlinie mit CRT, TL+PORT oder TL+PORCT therapiert wurden.
Material und Methoden Das DeLOS-II-Studienprotokoll (NCT00508664) adres-
siert die friihe Selektion der Responder zur Fortfiihrung der IC+RT bzw. Non-
Responder zur TL+POR(C)T bereits nach dem ersten Zyklus IC durch endoskopi-
sche Response-Evaluation der lokalen Tumorreduktion. Anhand der Risikofakto-
ren (Lokalisation Hypopharynx, T4a, N+, Nikotin- und Alkoholkonsum, Alter,
mannliches Geschlecht) wurde entsprechend Propensity Score jedem DelLOS-II-
Patienten je ein Patient mit CRT, TL+PORT oder TL+PORCT aus 445 bei uns bis
2016 behandelten LHSCC-Patienten zugeordnet.

Ergebnisse Bei gleicher Risikofaktorverteilung zeigen die 52 DelOS-II-Patien-
ten gegeniiber den 3 gematchten Kohorten ,klassisch“ behandelter LHSCC ein
signifikant besseres tumorspezifisches Uberleben.

Schlussfolgerungen Patienten mit lokal fortgeschrittenen LHSCC zeigen kei-
nen Uberlebensnachteil nach Anwendung des DelOS-Il-Protokolls, bedingt

durch frithe und effektive Patientenselektion.
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Das Ziel des durchzufiihrenden Projektes ist es, den Effekt von superpara-
magnetischen Eisenoxid-Nanopartikel (SPIONs) bei der onkologischen The-
rapie von Kopf-Hals-Tumoren (KHT) durch Magnetic Drug Targeting in
vitro zu evaluieren. SPIONs werden mit einer biokompatiblen Substanz
beschichtet und anschlieBend an ein Chemotherapeutikum angebunden.
Die entstandene stabile Suspension wird in das den Tumor versorgende
arterielle GefdRsystem appliziert und mittels eines externen Magnetfelds
im Tumor angereichert.

Primdre Tumorzellen werden aus dem Zellverband frisch entnommener KHT
durch die Kombination von verschiedenen Enzymen und Separationsschritte
gelost und somit von nicht-tumor Zellen getrennt. Primare Tumorzellen sowie
etablierte Pharynx- und Zungenkarzinomzelllinien werden mit verschiedenen
SPIONs mit und ohne Einfluss eines Magnetfeldes inkubiert und die zelluldre
Partikelaufnahme und Toxizitat evaluiert.

Inkubation von Tumorzelllinien mit SPIONs und die Auswertung der Ergebnisse
zur zelluldren Aufnahme und Toxizitdt zeigen bisher eine deutliche Abhédngig-
keit von der Art der SPIONs, der Dosis, des Magnetfeldes und des Zelltyps.
Dabei zeigen Laurinsdure-beschichtete SPIONs eine deutlich héhere zelluldre
Aufnahme und Toxizitdt als SPIONs mit einer zusétzlichen Hiille aus Serumalbu-
min. SPIONs werden unterschiedlich effizient durch verschiedene Tumorzellen
aus dem Pharynxbereich aufgenommen. Die dabei verursachte Zytotoxizitét ist
trotz unterschiedlichem SPION-Gehalt vergleichbar.

Als nachster Schritt erfolgt die Etablierung der beschriebenen Methoden an
den Zelllinien, welche aus frischen OP-Prdparaten gewonnen wurden. Nach
Abschluss der Experimente sollen geeignete SPIONs mit Chemotherapeutika
gekoppelt werden um Versuche mit funktionalisierten SPIONs durchzufihren.
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Einleitung Die Zusammensetzung der immunologischen Umgebung von
Tumoren steht im Zentrum des wissenschaftlichen Interesses. Verschiedene
immunsuppressive Mechanismen wurden bereits identifiziert. Erst seit einigen
Jahren zeigt sich der Adenosin-Signalweg und dessen suppressive Wirkung auf
Effektorzellen des Immunsystems als Einflussfaktor auf Tumorwachstum und
Therapieerfolg.

Material und Methoden Das zelluldre Immunsystem eines immunkompeten-
ten HNSCC-Mausmodell (C3H/HeN) wurde mittels Durchflusszytometrie und
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Immunhistochemie analysiert. Die Inhibierung des Adenosin-Signalwegs wurde
durch systemische Blockade des Adenosin A2A Rezeptors (ADORA2A) erreicht.
Ergebnisse Zusdtzlich zum immunogenen Milieu des Tumors zeigen sich im
Zeitverlauf auch in Blut, Milz und Knochenmark signifikante Veranderungen
der Immunzellpopulationen. Die Blockierung von ADORA2A auf Lymphozyten
von Mausen fiihrt zu einer signifikanten Reduktion des Tumorvolumens und zu
einer erhdhten Migration von regulatorischen T-Zellen und reifen B-Zellen in
das Tumorgewebe. Dartiber hinaus konnten im Tumorgewebe Strukturen nach-
gewiesen werden, welche Keimzentren dhneln.

Schlussfolgerung Wir demonstrieren in unserer Arbeit ein zuverldssiges Werk-
zeug zur Analyse verschiedener Immunzellpopulationen und deren Einfluss auf
das Tumorwachstum, sowie zur Erforschung neuer immunmodulatorischer
Krebstherapien. Wir zeigen eine komplexe Reaktion des Immunsystem in ver-
schiedenen Organen wadhrend des Tumorwachstums. Eine Blockade des
Adenosin-Signalweges verursacht eine deutliche Veranderung des immunologi-
schen Tumormilieus, welches die antitumorale Immunreaktion von C3H/HeN
Mausen mit HNSCC verstdrkt. Aus diesem Grund bietet der Adenosin-Signal-
weg einen hoffnungsvollen Entwicklungsansatz fiir neue Therapiestrategien
von HNSCC.
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Einleitung Die maligne Progression bei Krebs zeichnet sich durch ein komple-
xes Gleichgewicht zwischen Aktivitdt und Toleranz des Immunsystems aus. Die
zugrundeliegenden molekularen Prinzipien bei der Entstehung des tumorspezi-
fischen Immunphanotyps ist jedoch weitgehend unbekannt.

Methoden Ein molekularer Klassifikator wurde basierend auf Subpopulationen
von Immunzellen und deren Assoziation mit der CD274 und IFNG Expression
trainiert. Genetische und epigenetische Unterschiede sowie differenziell expri-
mierte Gene (DEGs) abhdngig vom Immunphanotyp wurden durch integrative
Analyse von Multiomics-Daten identifizieren. Eine prognostische Gensignatur
wurde Uber ein LASSO (least absolute shrinkage and selection operator) COX
Regressionsmodell etabliert.

ErgebnisseTumoren mit bzw. ohne zytotoxischen Immunphanotyp sind durch
spezifische somatische Mutationen sowie genomische Aberrationen charakter-
isiert. Funktionelle Genomanalysen identifizierten EGFR (epidermal growth fac-
tor receptor) und PTGS2 (prostaglandin-endoperoxide synthase 2) als
Schltsselproteine von Netzwerken mit Einfluss auf den Immunphdnotyp.
Zusétzlich beeinflussen EGFR Inhibitoren die Expression von Genen mit variab-
ler Regulation zwischen Tumoren mit bzw. ohne zytotoxischen Immunphéno-
typ. ‘er ein LASSO-Cox Regressionsmodell basierend auf DEGs zwischen
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Patienten mit und ohne Tumorprogress unter ICl Therapie wurde eine prognos-
tische Gensignatur etabliert.

Schlussfolgerung Die Studie bestdtigt die Komplexitdt von genetischen und
epigenetischen Verdanderungen bei der Etablierung des tumorspezifischen
Immunphdnotyps und liefert experimentelle Hinweise, dass HNSCC-Patienten
mit hohem Risiko fiir Therapieversagen unter ICl von einer Inhibition EGFR-
bzw. PTGS2-abhéngiger Signalkaskaden profitieren kénnten.
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Hintergrund: Aufgrund steigender Prévalenz von Cisplatin Resistenz in Plat-
tenepithelkarzinomen bedarf es neuen Optionen fir diese therapierefraktdren
Tumoren.Chimare Antigen Rezeptor (CAR) T-Zell Therapie als adoptive Immun-
therapie konnte eine neue Therapieoption darstellen. In dieser Arbeit wird der
Einfluss von Cisplatin Resistenz auf die Effizienz von CAR+ T-Zell Therapie in
HNO-, Urothel- und Ovarialkarzinomen untersucht.

MethodenZundchst wurde die Antigenexpression der potentiellen Targets
(EGFR, ErbB2, CD44v6) durchflusszytometrisch fiir die zusammengehorigen
Cisplatin-sensitiven und -resistenten Zellparchen verschiedener Plattenepithel-
karzinome bestimmt (HNO, Urothel, Ovar). Funktionelle CAR Konstrukte wurden
lentiviral in humanen T-Zellen exprimiert. Die CAR+ T-Zellen wurden durch das
MACS® System aufgereinigt und anschlieBend mit den Tumorzellparchen 16h
koinkubiert. Zur Analyse der Behandlungseffizienz wurde die Lyse der Tumorzel-
len wurde mit Hilfe eines MTT Assays bestimmt (n=4).
ErgebnisseDurchflusszytometrisch zeigt sich ein heterogenes Spektrum von
Antigen-positiven und negativen Tumorzelllinien. Nach Aufreinigung der T-Zel-
len wurde eine 99% CAR+ T-Zell Fraktion fiir den Assay genutzt. Die Effizienz
der CAR+ T-Zellen korreliert tiberwiegend mit der Antigendichte auf den
Cisplatin sensitiven Zelllinien. Bei den resistenten Zelllinien ist die Cytotoxizitat
entweder erhoht oder bleibt auf einem bereits sehr hohen Level wie in den sen-
sitiven Linien.

Diskussion: Die Effizienz von CAR+ T-Zell Therapie verbessert sich in unseren
Cisplatin resistenten Zelllinien und konnte daher eine vorteilhafte alternative
Therapieoption fiir therapierefraktdre Tumoren sein.
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Einleitung Immuntherapie mit chimdren Antigen-Rezeptoren (CARs) stellt
eine zukiinftige Therapieoption fiir Kopf-Hals-Plattenepithelkarzinome (KHP)
dar. Ein artifizielles CAR-Konstrukt aus Einzelketten-Fragment (scFv), Linker
sowie Transmembran- und zytoplasmatischer Domdne kombiniert hierbei
Tumor-assoziierte Antigen (Ag)-Erkennung mit T-Zell-Aktivierung. CD44v6,
eine Spliceform von CD44, ist als KHP-assoziiertes Antigen zielgeeignet. Des-
halb entwickelten wir eine CD44v6-spezifische CAR-T-Zell-Therapie gegen
CD44v6<sup>+<[sup> KHP-Zellen in vitro.

Methode33 primare KHP-Zelllinien (ZL) wurden hinsichtlich ihrer CD44v6- und
CD44-Expression via Durchflusszytometrie gemessen. Als Positivkontrolle
wurde CD44v6-cDNA lentiviral in die ZL UT24A eingebracht. Der klonierte
CD44v6-CAR wurde lentiviral in primdren humanen T-Zellen exprimiert. Es
erfolgte eine Ko-Kultur von CD44v6-CAR<sup>+<[sup> T-Zellen und KHP-ZL fiir
16h zur Ermittlung des zytotoxischen Potenzials und anschlieBend eine Mes-
sung der KHP-Lyserate mit einem CellTiter Proliferationsassay (Promega).
Ergebnisse In den KHP-ZL variieren die Expressionen von CD44v6 und CD44.
Die Kokultivierung der KHP-Zellen und CAR<sup>+<[sup> T-Zellen zeigt eine
Abhdngigkeit der Lyseeffizienz der CAR-T-Zellen von der Ag-Dichte auf den
KHP-ZL: ZL mit hoherer CD44v6-Expression (UM14C, UM11B, UM10BPT) wer-
den bereits in niedriger Ziel-Effektor-Konzentration lysiert, wahrend ZL UT24A
mit niedriger Expression weniger effizient eradiziert wird. Lentivirale ‘erexres-
sion von CD44v6 steigert die Lyse der ZL UT24A durch CD44v6-CAR<sup>
+<[sup> T-Zellen, was eine Spezifitdt des CD44v6-CARs beweist.
Schlussfolgerung: In dieser Proof-of-Concept-Studie etablierten wir eine spezi-
fische, auf CD44v6-gerichtete CAR-T-Zell-Therapie fiir KHP.
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Nach einer Laryngektomie gibt es mehrere Maglichkeiten der Stimmrehabilita-
tion. Neben der Ructusstimme und dem Elektrolarynx besteht die Mdglichkeit
der Anlage einer tracheodsophagealen Stimmfistel mit Einlage eines Shunt-
Ventils. Mit Hilfe dieses Verfahrens wird es den Patienten ermdoglicht, schon
kurze Zeit nach Laryngektomie stimmlich rehabilitiert zu sein und bereits beim
Verlassen der Klinik sprechen zu kénnen.

Methodisch bedingt kdnnen Komplikationen, wie eine Besiedlung des Shunt-
Ventils mit Bakterien und Pilzen auftreten. Eine der schwierigsten Komplikatio-
nen ist die rezidivierend auftretende periprothetische Leckage. Neben konser-
vativen Therapien wie Schrumpfen lassen und Neueinlage eines Shunt-Ventils
bestehen die Mdglichkeiten von Verdnderungen und Erweiterungen am Ventil
(z.B. ein erweiterter Flansch), einer Injektion (z.B. von autologem Fett) oder
einer operativen Intervention zum Fistelverschluss. In dieser Arbeit werden
maogliche Vorgehensweisen und Abfolgen der Therapien einer periprotheti-
schen Leckage aufgezeigt. Des Weiteren sollen im Kontext der patientenspezifi-
schen  Probleme und der zwischenzeitlichen  Therapiebewertung
Handlungsvorschldge fiir das weitere Vorgehen diskutiert werden.
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Fallvorstellung: Ein 4-jdhriger Patient wurde mit einer Nasenatmungsbehinde-
rung links, Rhonchopathie und Lymphadenopathie links vorgestellt. In der lin-
ken Nasenhaupthohle zeigte sich eine polypose Raumforderung. Die
durchgefiihrte Kernspintomographie des Hirnschddels ergab einen expansiv
wachsenden Prozess des Siebbeins mit Lateralverlagerung der medialen Kiefer-
hohlenwand bei intakter Orbita und Schadelbasis. Es erfolgte die endoskopi-
sche endonasale Nasennebenhdhlenoperation mit subtotaler Resektion der
Raumforderung zur Histologiesicherung.

Die histologische Untersuchung ergab eine spindelzellige ALK1-positive Lasion,
vereinbar mit einem inflammatorischen myofibroblastaren Tumor. Daraufhin
fand die endoskopische, endonasale Tumorsanierung im Sinne einer Pansinus-
revisionsoperation links statt. Hierbei konnte der Tumor komplett reseziert
werden.

In den klinischen und kernspintomographischen Kontrollen ergaben sich keine
Hinweise auf ein Tumorrezidiv (iber einen Zeitraum von (iber 2 Jahren.
Inflammatorische myofibroblastische Tumore sind Weichteiltumoren, die in
fast allen Bereichen des Korpers, vor allem aber im Abdomen auftreten kénnen.
Mit 57 % treten diese Tumore vorwiegend bei Kindern auf. Es sind Spindelzell-
tumoren mit Gberwiegend plasmazelluldrem Entziindungsinfiltrat. Trotz der
prinzipiell benignen Entitdt - maligne Verldufe sind die Ausnahme - sollten
diese Tumore radikal reseziert werden. Rezidive werden auch nach RO-Resek-
tionen beschrieben. Dariiber hinaus kénnen bei Tumoren >3cm maligne Trans-
formationen auftreten, so dass eine entsprechende Nachsorge bei den
betroffenen Patienten durchgefiihrt werden sollte. Es wird angenommen, dass
eine entziindungsvermittelte Fibroblastenproliferation die Entstehung des
Tumors verursacht. Die genaue Aiologie ist jedoch noch unklar.
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EinleitungNeuroendokrine Tumoren (NET) exprimieren tyischerweise die neu-
roendokrinen Marker Chromangin A und Synaptophysin und kénnen je nach
Morphologie hormonell aktiv wirken. Als Neuroendokrine Neoplasien bezeich-
net man eine Gruppe von Tumoren, welche sich aus Stammzellen des Neuroek-
toderms entwickeln. Diese kdnnen in nahezu jeder anatomischen Lokalisation

auftreten. Meist finden diese sich im Gastrointestinaltrakt und in der Lunge (ca.
70Neben dem Larynx (35 %) und der Nase/Nasennebenhohlen (30 %) werden
ca. 10% der kleinzelligen Kopf-Hals Karzinome im Oropharynx lokalisiert. Fall-
darstellung: Ein 78-jdhriger Patient stellte sich mit einer seit 4 Wochen beste-
henden Dysphonie und Dysphagie vor. In der HNO-arztlichen Untersuchung
zeigte sich flexibel endoskopisch eine exophytische Raumforderung im Bereich
der Valleculla/Hypopharynxseitenwand links. Nach entsprechender praoperati-
ver Vorbereitung flihrten wir eine Panendoskopie mit Inzisionsbiopsien des lin-
ken Zungengrundes und eine Tracheostomie durch. Postoperativ wurde zur
Komplettierung der Diagnostik eine CT-Hals-Thorax durchgefiihrt. Diese zeig-
ten Lungenmetastasen mit Lymphadenopathie beidseits hildr. Histologisch
wurde ein kleinzelliges neuroendokrines Karzinom der Lunge gesichert. Nach

$82

Besprechung der Befunde im Rahmen der interdisziplingren Tumorkonferenz
wurde eine primdre Chemotherapie geplant. Schlussfolgerung: Patienten mit
NET sollten aufgrund des geringen Inzidenz und Evidenz multidisziplinar thera-
piert werden. Fir eine bessere kiinftige Standardisierung der Behandlungskon-
zepte von NET sollen mdglichst viele Fille aus verschiedenen Zentren
gesammelt und die Datenlage gemeinsam beurteilt werden.
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Sinunasale Malignome sind grundsatzlich seltene Tumoren, sie machen 1%
aller Malignome aus und nur 3- 5% aller Kopf-Hals-Tumoren. In der Geschlech-
terverteilung der Neuerkrankungen besteht eine leichte Dominanz bei mannli-
rezidivierende  Epistaxis,

chen Patienten. Unspezifische Symptome wie

Nasenatmungsbehinderung  und  Riechstérungen  kennzeichnen  den
Erkrankungsbeginn.

Im Zeitraum vom 01.05.2019 bis 31.08.2020 stellten sich 4 Patienten mit
unterschiedlichen Diagnosen von sinunasalen Tumoren in der HNO- Klinik Hal-
berstadt vor.

Nach vollstandiger HNO-drztlicher Untersuchung erhielten alle Patienten ein
vollstindiges Staging und im Anschluss wurde mittels Rhinoskopie Proben
genommen und histologisch aufgearbeitet. Es ergaben sich histopathologische
Befunde welche vom klinischen Bild nicht zu erwarten waren. Es fand sich bei
zwei Patienten ein Malignes Melanom der Nasenschleimhaut welche sich kli-
nisch durch rezidivierende Epistaxis prasentierten. In einem dritten Fall zeigte
sich eine papillare Raumforderung des Nasenseptums, in der histologischen
Aufarbeitung war dies eine Infiltration eines groRzelligen B-Zell Lymphoms. Im
vierten Fall konnte eine zundchst makroskopisch verdachtige Raumforderung,
als gutartiges kavernéses Hamangiom der rechten mittleren Nasenmuschel
diagnostiziert werden.Zusammenfassend ist festzuhalten, dass in der Behand-
lungsroutine von klinisch zundchst unaufféllig erscheinenden Raumforderun-
gen der Nase und Nasennebenhohlen auch an seltene maligne Tumorentitdten
zu denken ist.
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Einleitung Das pleomorphe Liposarkom (PLPS) gehort zu den seltensten und
aggressivsten Subtypen des Liposarkoms (LPS) und manifestiert sich meist im
Weichgewebe den unteren Extremitdten — Eine Manifestation im Kopf-Hals-
Bereich ist jedoch méglich und dessen Kenntnis auch fiir HNO-Arzte relevant,
um eine bestmagliche Therapie zu gewahrleisten.

Methoden Es erfolgte die Falldarstellung eines Patienten sowie die selektive
Literaturrecherche.

Falldarstellung Ein 69-jdhriger Patient stellte sich mit einer seit einem Monat
groBenprogredienten Raumforderung nuchal rechts vor. Eine Magnetresonanz-
tomographie des Halses zeigte eine 6 cm groRe Tumormasse. Bei histopatholo-
gisch bestatigtem PLPS wurde eine Tumorresektion mit plastischer Deckung
mittels gestieltem myofaszialem Latissimus-dorsi-Lappen und adjuvante
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Radiochemotherapie mit Doxorubicin/Ifosfamid mit einer Gesamtstrahlendosis
von 50,40 Gy durchgefiihrt. Posttherapeutisch zeigte sich der Patient
beschwerdefrei ohne Anhalt fiir ein lokoregiondres Rezidiv.

Schlussfolgerung: Die operative Resektion ist das Kernelement der Therapie. Bei
groRen nuchalen Defekten eignet sich der gestielte myofasziale/myokutane Latissi-
mus-dorsi-Lappen optimal zur Rekonstruktion. Insbesondere im fortgeschrittenen
Stadium sollte die adjuvante/neoadjuvante Radio- bzw. Radiochemotherapie erfol-
gen, um eine optimale Tumorkontrolle zu gewdhrleisten. Entscheidend fiir eine
zukiinftige Target-Therapie ist der Subtyp des LPS und dessen molekulargeneti-
schen und histochemischen Marker - fiir das PLPS ist eine Target-Therapie jedoch
noch nicht mdglich, da fiir dieses bisher keine spezifischen Marker existieren. Die
Identifizierung ebendieser ist ein wesentlicher Bestandteil der aktuellen Forschung.
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Einleitung Solitdre fibrose Tumoren (SFT) sind seltene spindelzellige Tumoren,
die vor allem pleural vorkommen. Im HNO-Bereich wurden SFTs in der Nasen-
hohle, Schilddriise, Glandula parotis und Orbita beschrieben. MR-morpholo-
gisch zeigen sich die langsam wachsenden Tumoren als iso- bis hypointense
Signalanreicherungen mit umschriebenem Enhancement. Immunhistoche-
misch lassen sich SFTs mit CD34 anfarben und zeigen eine Kernpositivitdt fir
STATG6. In der Regel sind SFTs gutartig, sie kdnnen in wenigen Fillen jedoch
maligne entarten. licherweise erfolgt die Therapie der SFTs durch eine vollstan-
dige chirurgische en-bloc Exzision.

Verlauf: Eine 70-jdhrige Patientin stellte sich in unserer HNO-Ambulanz mit
einem Rezidiv einer schmerzlosen und langsam groRenprogredienten Raum-
forderung im Bereich des rechten Oberlids vor. Eine Visusminderung und Dop-
pelbilder bestanden nicht. Bereits vor 12 Monaten wurde eine Raumforderung
am rechten Oberlid alio loco entfernt. Ein histologischer Befund war nicht
bekannt. Bildmorphologisch zeigte sich in der MRT ein gut abgegrenzter, nicht
malignitatsverddchtiger Tumor im Bereich des rechten Oberlids mit KM-Anrei-
cherung in der T1- und T2-Wichtung. Die Raumforderung wurde anschlieRend
ber einen oberen Blepharoplastikzugang in toto entfernt.

Ergebnis Histopathologisch zeigte sich ein solitarer fibréser Tumor mit Kern-
positivitat fiir STAT6 bei ebenso diffuser Positivitat fiir CD99 und CD34.
Schlussfolgerungen Die Tumorentitdt eines solitdren fibrésen Tumors ist eine
Raritdt im HNO-Bereich. Kernpositivitat fir STAT6 in der Immunhistochemie,
gilt als beweisend fiir die Tumorentitdt. Da der Tumor in seltenen Féllen mali-
gne entarten kann ist eine vollstdndige Exzision sowie eine regelhafte klinische
Tumornachsorge zwingend erforderlich.
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Einleitung Paragangliome machen nur 0,5% aller Kopf-Hals-Tumore aus, stel-
len jedoch durch ihre starke Vaskularisation und ihr z.T. aggressives Wachstums
eine wichtige Differentialdiagnose dar.

Fallbeispiel Eine 21-jdhrige Patientin stellte sich aufgrund einer seit 3 Monaten
bestehenden Nasenatmungsbehinderung rechts, Schmerzen buccal rechts und
eines Druckes im rechten Auge vor. In der klinischen Untersuchung zeigten
sich ein Exophtalmus rechts und eine die rechte Nasenhaupthdhle fast vollstdn-
dig verlegende Raumforderung mit reizloser Schleimhaut. In der MRT und CT
stellte sich eine stark vaskularisierte Raumforderung der rechten Kieferhéhle
mit geringer Vorwélbung in die Fossa pterygopalatina, den Sinus sphenoidalis
und den Retrobulbdrraum dar. Bei der endonasalen Probeentnahme kam es zu
einer starken Blutung, sodass die Embolisation der A. maxillaris rechts notwen-
dig wurde. Histologisch ergab sich ein Paragangliom. Aufgrund der progredien-
ten Visusminderung erfolgte die subtotale Tumorresektion via Midfacial
degloving, wobei eine stirkste arterielle Blutung die Embolisation einiger
Abgdnge der A. carotis interna rechts notwendig machte. Weiterhin zeigten
sich ein Chondrom pulmonal links und der V.a. einen gastrointestinalen Strom-
atumor des Magens. Nach der Fallvorstellung in unserem interdisziplindren
Tumorboard erfolgt aktuell die adjuvante Radiatio.

Schlussfolgerung Die seltene Befundkonstellation von Paragangliomen, pul-
monaler Chondrome und gastrointestinaler Stromatumoren (GIST) wird als
Sie tritt v.a.
valenz<1:1.000.000). Meist liegen 2 der 3 Tumoren vor, wobei am haufigsten
der GIST durch gastrointestinale Blutungen, Andmie oder epigastrische
Schmerzen symptomatisch wird.
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In Deutschland erkranken jahrlich >23.000 Menschen an einem malignen Mela-
nom. Schleimhautmelanome gehéren zu den seltenen Formen. Sie sind auf-
grund des oft fortgeschrittenen Befunds bei Diagnose und des hohen
Metastasierungspotentials mit einer ungiinstigen Prognose behaftet.

Der hier vorgestellte 82-jdhrige Patient mit Geruchsstérung und Nasenat-
mungsbehinderung wurde zur Probenentnahme am linken Siebbein bei Ver-
dacht auf eine Neoplasie eingewiesen. Im Spiegelbefund imponierte die
Schleimhaut in der linken Nasenhaupthoéhle und im Epipharynx dunkel.

Die histo- und molekularpathologische Untersuchung der intraoperativen Bio-
psien ergab ein malignes Melanom ohne therapierelevante BRAF-, NRAS- oder
c-Kit-Mutationen. In der Schnittbildgebung zeigte sich ein nicht kurativ operab-
ler Tumor des Ethmoids, der Nasenhaupthéhle und des Epipharynx. Fernmeta-
stasen oder ein Primdarmelanom andernorts lagen nicht vor, sodass der Befund
als primdres Schleimhautmelanom gewertet wurde. GemaR Tumorkonferenz-
beschluss wurde eine palliative Therapie mit Pembrolizumab eingeleitet. Bei
Progress wurde auf eine Immunkombination mit Ipilimumab und Nivolumab
eskaliert, Nivolumab-Monotherapie und einer

gefolgt von einer
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stereotaktischen Radiatio mit 33x2 Gy. Aufgrund einer GréRenprogredienz sind
nun ein Tumordebulking und eine Chemotherapie mit DTIC geplant.

Bei Schleimhautmelanomen der Nasenhaupt-/-nebenhohle wird die Diagnose
oft spét gestellt. Bei inoperablem Befund und meist fehlenden therapierelevan-
ten Mutationen stellt eine Immuncheckpoint-Inhibition die Systemtherapie ers-
ter Wahl dar. Unser Fall zeigt einen therapierefraktdren Verlauf trotz
multimodalem Behandlungskonzept und verdeutlicht die groRe Bedeutung der
Fritherkennung von nasalen Melanomen.
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Primar kutane adenoidzystische Karzinome sind seltene, langsam wachs-
ende Tumore, die am hdufigsten in der Kopf-Hals-Region auftreten. Das
mediane Alter bei Erstdiagnose liegt zwischen 57-64 Jahren. Sie gehen
moglicherweise von apokrinen und ekkrinen Driisen der Haut aus, der
genaue Ursprung ist jedoch nicht sicher geklart. Metastasierung ist mog-
lich, tritt jedoch seltener als bei anderen Primdrlokalisationen auf.Eine 49-
jdhrige Frau stellte sich mit einer seit zwei Jahren bestehenden, schmerz-
haften Hautldsion im rechten Cavum conchae vor. Die klinische Untersu-
chung zeigte eine wulstige, hautfarbene Veranderung. Die Sonografie des
Halses inklusive groRer Speicheldriise war unauffllig. Durch Probenent-
nahme in lokaler Betdubung konnte die Diagnose eines low-grade ade-
noidzystischen Karzinoms gestellt werden. Die Computertomografie von
Hals und Thorax zeigte eine kontrastmittelaufnehmende Gewebevermeh-
rung mit Kontakt zum Felsenbein ohne ossdre Arrosion und ergab keinen
Hinweis auf zervikothorakale Metastasen. Ergdnzend erfolgte eine Kern-
spintomografie zur Ausdehnungsbestimmung des Lokalbefundes. Wir fiihr-
ten die zweizeitige Resektion inklusive Mastoidabschleifung sowie die
Defektdeckung mittels Insellappens von retroaurikuldr durch. Nach Diskus-
sion in der interdisziplindren Tumorkonferenz wurden intensive klinische
Nachsorgen und eine MRT-Kontrolle in vier Monaten empfohlen.

Das primdr kutane adenoidzystische Karzinom ist eine seltene Differenzialdia-
gnose von Hautverdanderungen der Kopf-Hals-Region. Die Standardtherapie ist
die vollsténdige chirurgische Exzision, jedoch unter Beriicksichtigung der meist
bestehenden Perineuralscheideninfiltration. Der Nutzen einer anschlieBenden
Radiatio wird kontrovers diskutiert und ist Inhalt weiterfiihrender Studien.
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Einfiihrung Nasale NK-T-Zell-Lymphome sind definiert als Non-Hodgkin-Lym-
phome, die zu 75 % im oberen Aerodigestivtrakt lokalisiert sind und eine hau-
fige Assoziation mit dem EBV-Virus haben. Die Prognose hdngt stark von
einem moglichst friihen Diagnosezeitpunkt ab. Das therapeutische Vorgehen
beinhaltet eine Chemotherapie in Kombination mit einer Radiotherapie.
Patient und Methode Wir prasentieren einen Fall, in dem sich ein 24-jéhriger
Patient mit der Verdachtsdiagnose einer akuten Pharyngolaryngitis mit Unfa-
higkeit zur Nahrungsaufnahme und Fieber notfallmédRig bei uns vorstellte.
Nebenbefundlich fand sich eine leicht blutende Schleimhautverdnderung der
unteren Nasenmuschel links bei Z.n. funktioneller endonasal-endoskopischer
Nasennebenhdohlenchirurgie alio loco wenige Monate zuvor. Unter initialer anti-
biotischer Therapie kam es zu keiner Befundbesserung, sodass weitere Diag-
nostik betrieben wurde.

Ergebnis Eine interdisziplindre Ursachensuche zusammen mit den Kollegen
der Rheumatologie, Onkologie und Pathologie wurde eingeleitet. Die histopa-
thologischen Befunde nach durchgefiihrter Panendoskopie ergaben zundchst
den Hinweis auf eine orofaziale granulomatdse Dermatose. Nach weiterer
immunhistochemischer Aufarbeitung konnte jedoch letztendlich die Diagnose
eines NK-T-Zell-Lymphoms gestellt werden.

Schlussfolgerung Vermeintlich banale Félle von bakteriellen Infektionen des
oberen Aerodigestivtraktes sollten bei fehlendem Ansprechen auf eine antibio-
tische Therapie zeitnah einer gezielten weiteren Ursachensuche zugefiihrt wer-
den. Eine histologische Befundsicherung mittels Panendoskopie ist hierbei fiir
die Patienten potenziell prognoseentscheidend.
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Einleitung Léasionen der noduldren Fasziitis sind nicht neoplastische, fibroblas-
tische Raumforderungen, welche vorrangig am Korperstamm und den Extremi-
taten lokalisiert sind. Die Inzidenz im Kopf-Hals-Bereich liegt bei 13-20% und
ein laryngeales Auftreten im adulten Alter ist noch nicht beschrieben.

Methode

Fallbeschreibung

Fallbeschreibung

Nach notfallmdRiger Vorstellung einer 41-jahrigen Patientin mit progredienter
Dyspnoe und inspiratorischem Stridor konnte in der Untersuchung eine links-
betonte, subglottische Raumforderung identifiziert werden. Eine CT der Hals-
weichteile und Thorax/Abdomen zeigte eine 2,2x1,5cm messende Ldsion an
der subglottischen Larynxwand mit hochgradiger Stenosierung des Lumens
ohne extraluminales Wachstum und keinen Hinweis auf Metastasierung. Die
histopathologische Aufarbeitung einer mittels Mikrolaryngoskopie und Tra-
cheoskopie gewonnen Gewebeprobe ergab eine spindelzellige Lasion mit
immunhistochemischem und molekularpatholgischem Profil einer noduldren
Fasziitis.Nach Tumordebulking und Steroid-Infiltration zeigte sich rasch eine
erneute Wachstumstendenz, weshalb eine Tracheotomie erfolgen musste. Eine
Befundresektion i.S.e. Laryngektomie wurde von der Patientin abgelehnt. Nach
mehrfacher transoraler Tumorreduktion erfolgte nach Konsens im interdiszipli-
ndren Tumorboard eine Radiotherapie, um das Wachstum aufzuhalten. Folgend
konnte eine substanzielle Reduktion des Tumorvolumens gesehen werden,
wenngleich weiterhin eine dezente Stenosierung des subglottischen Tracheallu-
mens bestand.
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Schlussfolgerung Dieser Fallbericht dient als Erstbeschreibung einer laryngea-
len noduldren Fasziitis. Trotz des benignen Charakters stellt diese Lokalisation
eine Herausforderung hinsichtlich einer funktionserhaltenden Therapie.
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Einleitung: Die Genese des zervikalen CUP (cancer of unknown primary) Synd-
roms ist bislang nur unzureichend geklért. Bei einem Teil der Patienten mit
einem CUP Syndrom konnte von anderen Arbeitsgruppen eine Assoziation mit
dem HPV Typ16 nachgewiesen werden. Dies deutet auf einen mdglichen Pri-
marherd im Oropharynx, zumindest bei einer Subgruppe der CUP Patienten
hin. Um herauszufinden, ob das CUP-Syndrom sich immunologisch dhnlich wie
das Oropharynxkarzinom verhdlt, wurden die lokale Tumorinfiltration durch
Lymphozyten und der PD-L1-Status bei diesen beiden Entitdten verglichen.
Methoden: Bei Patienten mit zervikalem CUP Syndrom (n=56) und bei Patien-
ten mit einem Oropharynxkarzinom (Primarius n=60, Lymphknotenmetastase
n=27) wurden retrospektiv mittels Immunhistochemie der Anteil an tumorin-
filtrierenden T-Lymphozyten (CD3 und CD8) sowie der PD-L1 Status analysiert
und mit klinischen und pathologischen Parametern korreliert. Zudem wurde
der HPV-Status (p16 IHC und HPV16 ISH) und beim zervikalen CUP zusatzlich
der EBV Status (EBV ISH) bestimmt.

ErgebnisseEine Assoziation mit HPV (p16 und HPV16 ISH) konnte bei 20 % der
CUP Lymphknotenmetastasen und 32% der Oropharynxkarzinome detektiert
werden. In zwei CUP Lymphknoten konnte EBV nachgewiesen werden. Der PD-
L1 Status (TC) war bei den CUP Lymphknoten signifikant héher als beim Oro-
pharynxkarzinom. Ein hoher Anteil an CD3<sup>+<[sup> und CD8<sup>
+<[sup> tumorinfiltrierenden Lymphozyten war beim CUP Syndrom nicht mit
der Prognose assoziiert.

Schlussfolgerung Beim zervikalen CUP Syndrom konnte im Vergleich zum
Oropharynxkarzinom ein signifikant héherer PD-L1 Status gemessen werden.
Das CUP-Syndrom konnte sich daher fiir eine Immuntherapie mit Checkpoint-
Inhibitoren eignen.

Poster-PDF A-1256.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Wirth Markus Klinikum rechts der Isar, HNO Klinik Miin-
chen

markus.wirth@tum.de

Transarterielle Embolisation zur Behandlung von
Blutungen bei Kopf-Hals-Karzinomen

Autoren Obermiiller T', von Bernstorff M', Pudszuhn A', Hofmann VM’
Institut 1 Klinik fir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Charité-Universitatsmedizin,
Campus Benjamin-Franklin, Berlin

DOI 10.1055/s-0041-1727848

Hintergrund:Tumorblutungen bei Patienten mit Karzinomen im Kopf-Hals-
Bereich kdnnen durch konservative oder chirurgische MaBnahmen gestillt wer-
den. Bei unstillbaren Blutungen stellt die transarterielle Embolisation (TAE) eine
weitere Therapieoption dar. Das Ziel dieser Studie war, die Effektivitdt der TAE
bei Kopf-Hals-Karzinom-Patienten zu untersuchen.

Methoden:In die retrospektive Studie wurden alle Patienten mit einem diagnos-
tizierten Primarius im Kopf-Hals-Bereich und erfolgter TAE bei Tumorblutung
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zwischen 1995 und 2019 eingeschlossen. Es erfolgten Assoziationsanalysen
mittels des Chi2-Tests, sowie erlebenszeitanalysen.

Ergebnisse:Bei 61 erfassten Patienten mit einem Kopf-Hals-Karzinom (Oropha-
rynx 45,9 %, Mundhéhle 16,4 %, Hypopharynx 14,8 %) erfolgte eine TAE auf-
grund einer Hdmorrhagie. Die TAE wurde im Mittel 57,8 (95 % Cl, 15,01-100,5)
Monate nach der Erstdiagnose durchgefiihrt. Die Mehrheit der Patienten erhielt
zuvor eine primdre Radio(chemo)therapie (60,6%), nur 3,3% eine neoadju-
vante und 18,8 % eine adjuvante Radio(chemo)therapie. Die A. facialis (13,1 %
isoliert und 21,3 % kombiniert), sowie die A. lingualis (9,8 % isoliert und 13,1 %
kombiniert) wurden isoliert oder in Kombination mit anderen GefdRen am hau-
figsten embolisiert. EIf von 24 verstorbenen Patienten starben aufgrund der
Tumorblutung. Das mittlere ‘erleben nach erfolgter TAE war 29,9 (95% Cl,
15,6-36,1) Monate.

Diskussion:Eine TAE erfolgt bei Kopf-Hals-Karzinom-Patienten vor allem zur
lokalen Blutungskontrolle und nicht zur praoperativen Tumorkontrolle wie bei
anderen Tumorentitdten. Besonders betroffen sind aufgrund des Bestrahlungs-
gebietes die Aste der A.carotis externa. Die Radiochemotherapie ist somit ein
bedeutender Risikofaktor fiir eine Tumorblutung bei Patienten mit Kopf-Hals-
Karzinomen.
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Einleitung Zervikale CUP-Adenokarzinome (ADC) weisen im Vergleich zu Plat-
tenepithelkarzinomen (PEC) meist eine kaudale cervicale Lage und eine
unglinstigere Prognose auf. Wir berichten (iber einen Fall, dessen Diagnostik
und Therapie 10 Fachdisziplinen (FD) involvierte.

Fall Ein 64-jahriger Patient stellte sich mit einer Halsmetastase rechts vor. Die
klinische Untersuchung (FD 1 HNO) und eine MRT zeigten eine Raum-
forderung, die von Level Il bis zur oberen Thoraxapertur reichte. Nach Panendo-
skopie und Stanzbiopsie erfolgte eine PET-CT (FD 2 Nuklearmedizin) ohne
Hinweis fiir einen Primarius. Es erfolgte eine CT-gesteuerte Stanzbiopsie (FD 3
Radiologie), die ein PEC, DD ADC ergab (FD 4 Pathologie). GemaR der Tumor-
konferenz erhielt der Patient ein pharyngeales CUP-Vorgehen und eine Neck
dissection rechts sowie Resektion des Sulcus superior incl. Pleura durch HNO-
und Thoraxchirurgie (FD 5). Bei Infiltration der V. subclavia und exponierter A.
subclavia musste eine tempordre Claviculotomie, eine Resektion der Vena sub-
clavia und eine Patchplastik der Art.subclavia erfolgen (FD 6,7,8 Orthopadie,
GefdRchirurgie, Andsthesie). Der histologische Befund ergab ein G3 ADC.
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Sekundér erfolgte wegen Wundheilungsstérungen im Sulcus superior eine
Defektdeckung mittels ALT Lappenplastik (FD 9 Plastische Chirurgie). Auf
Grund des protrahierten Verlaufes fand keine definitive Radiochemotherapie
mehr statt. Acht Monate spater trat ein mediastinales Rezidiv auf, welches pal-
Carboplatin  und behandelt wurde (FD 10
Hamatoonkologie).

Schlussfolgerung Der vorliegende Fall zeigt einen komplizierten Verlauf, der
nur interdisziplindr zu bewdltigen war. Die Behandlung zervikaler ADC sollte
wegen des aggressiven kaudalen Ausbreitungsverhaltens primar interdiszipli-

liativ = mit Paclitaxel

ndr durchgefiihrt werden.
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Aufgrund der Heterogenitdt von Plattenepithelkarzinome der Kopf- und Hals-
region (HNSCC) ist zur Therapieoptimierung eine verldssliche Stratifizierung auf
Grundlage von molekularen Eigenschaften unerldsslich. Eigene Vorarbeiten
belegen UCHL1-positive Tumorzellen in einer substantiellen Anzahl an HNSCC.
UCHL1 (ubiquitin C-terminal hydrolase L1) ist ein neuronaler Marker und quan-
titativ eines der bedeutendsten Proteine des ZNS. Das Ziel dieser Studie ist die
molekulare Charakterisierung der UCHL1-positiven Tumoren als potentiell neue
Subgruppe innerhalb der HNSCC.Die Multi-Omics-Daten der TCGA-HNSC wur-
den zundchst als Trainingskohorte analysiert und die Ergebnisse anschlieBend
in unabhdngigen HNSCC-Kohorten validiert.Auf Grundlage einer UCHL1-asso-
ziierten Gensignatur wurden durch Clusteranalysen Gruppen mit hoher bzw.
geringer UCHL1 Expression innerhalb der TCGA-HNSC Kohorte identifiziert.
Zwei Subgruppen mit hoher UCHL1 Expression waren durch hohe genomische
Instabilitdt mit erhohter Mutationslast charakterisiert. Beide Subgruppen zeig-
ten eine geringe DNA-Methylierung von UCHL1 und eine der beiden Subgrup-
pen hatte eine signifikante Anreicherung an NSD1-Mutationen. Beide
Subgruppen unterschieden sich in der Prognose, wobei eine schlechte Prog-
nose mit einem aktiven Sonic-Hedgehog-Signalweg und einen immunologisch
kalten Phanotyp vergesellschaftet war.Zusammenfassend charakterisiert diese
Studie eine neue Subgruppe innerhalb der HNSCC mit distinkten (epi-) geno-
mischen und klinischen Eigenschaften. Dies ermdglicht die Entwicklung von
den molekularen Charakteristika angepassten Therapiekonzepten.
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Neurotrophine binden an Trk-Rezeptoren (Tropomyosinrezeptorkinase) und mit
geringerer Affinitdt an CD271. Diese Rezeptoren werden im Nervensystem, ver-
schiedenen Karzinomen und in der aerodigestiven Schleimhaut exprimiert.
Diese Studie untersuchte Expression und Funktion von CD271 und den Trks bei
Plattenepithelkarzinomen des Kopf- und Halses (HNSCCs). Die Expressionsmus-
ter der Rezeptoren wurden in 184 humanen Karzinomproben untersucht, klini-
sche Daten und die Prognose analysiert. Die Relevanz der Rezeptoren fiir
Proliferation, Migration, Anoikisresistenz und Sphérenbildung wurde in vitro
untersucht. Tumorzellen wurden mittels FACS Sortierung nach der CD271- und
Trk- Expressionsstdrke gruppiert. Der CD271-Inhibitor LMA11A31 Dihydrochlo-
rid und der Trk-Inhibitor PF06273340 wurden getestet. CD271 und TrkA wur-
den mehrheitlich, TrkB und TrkC nur in der Hélfte der Karzinome exprimiert.
Eine hohe CD271 Expression war mit einer schlechten Prognose und Fernmeta-
stasen, die Expression der Trks mit geringerer Tumordifferenzierung (G-Status)
verbunden. In Zelllinien markierte eine hohe CD271 Expression stark proliferie-
rende Tumorzellen, bei Koexpression mit TrkC verringerte sich die Prolifera-
tionsrate. Der CD271 Inhibitor verringerte die Migration in einer von 3
Zelllinien. Trk Inhibitor und die getesteten Neurotrophine hatten keinen Ein-
fluss auf die Migration. Neurotrophine forderten Anoikisresistenz und Sphéren-
und die Trks
prognostische Informationen fiir HNSCC liefern. CD271 kann ein Therapieziel
zur Unterbindung der Metastasierung sein.

bildung. Es kann geschlussfolgert werden, dass CD271

teilweise publiziert: Foerster Y, et al. Relevance of Neurotrophin Receptors
CD271 and TrkC for Prognosis, Migration, and Proliferation in Head and Neck
Squamous Cell Carcinoma. Cells 2019; 8(10).
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Dysplastische Schleimhautldsionen finden sich hdufig als Zwischenstadium zu
invasiven Plattenepithelkarzinomen im oberen Aerodigestivtrakt (Head and
neck squamous cell carcinoma, HNSCC). Unterschiedliche morphologische Kri-
terien und Klassifizierungssysteme sowie eine hohe Inter-Benutzervariabilitat
erschweren jedoch eine einheitliche Einstufung der Dysplasiegrade. Neue Diag-
nose- und Therapieansétze sind deshalb notwendig, um prakanzerdse Lasionen
insbesondere hinsichtlich ihres Potentials zur Karzinogenese besser beurteilen
und behandeln zu kénnen.

Die Kopienzahl- sowie Mutationslandschaft von dysplasiefreien, dysplastischen
und invasiven Ldsionen im oberen Aerodigestivtrakt wurde mithilfe von zielge-
richteter Next-Generation-Sequenzierung (NGS) an Patientenproben analysiert.
In der vorliegenden Studie wurden zwei Félle mit multiplen sequentiellen Pro-
ben, welche iiber einen Zeitraum von 4 bzw. 15 Jahren entnommen wurden,
untersucht. Nach histologischer Identifizierung der zu untersuchenden Geweb-
sareale und DNA-Extraktion aus FFPE-Material erfolgte die Sequenzierung mit-
tels eines Gen-Panels zur Untersuchung der klonalen Evolution und zeitlichen
Mutationsfolge.

In der Sequenzierung von mindestens 6 Gewebeproben pro Fall zeigten sich
mehrere somatische Varianten, welche eine erste zeitliche Einordnung der
Transformation von prdkanzerdsen zu kanzerésen Ldsionen erlauben.Die
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zielgerichtete NGS-Analyse schafft Einblicke in die klonale Evolution von HNSCC
und zeigt, dass genetische Varianten von Beginn bis zur Progression einer
Lasion variieren konnen.
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EINLEITUNG Onkologische Entscheidungsprozesse werden durch Fortschritte
in Diagnostik und individuellere Therapieoptionen zunehmend komplex. Auch
bei Kopf-Hals-Tumoren (KHT) erfordert dies neue Techniken der Informations-
verarbeitung und geeignete Modelle zur Unterstlitzung des Entscheidungs-
prozesses im Kopf-Hals-Tumorboard (KHTB), sowie molekularen Tumorboard
(MTB). Dazu wurde auf Basis des digitalen Patientenmodells Larynxkarzinom
(LC) ein molekularpathologisches Modell entwickelt.

METHODEN: Nachdem das LC-Modell erfolgreich entwickelt wurde ist nun als
Submodell das molekularpathologische Modell (MPM) als Bayes‘sches Netz
modelliert worden. Das MPM wurde anhand aktueller Leitlinien und Studien
erstellt. Die Graphenstruktur wurde optimiert und neu etablierte Therapieme-
thoden integriert.

ERGEBNISSE: Das MPM enthdlt nach mehrfacher Optimierung 25 Informa-
tionseinheiten und dient primar der Evaluation der Therapiefahigkeit mit dem
Immuncheckpoint-Inhibitor Pembrolizumab. Nach Evaluation des Interferenzal-
gorithmus konnte das MPM die Wahrscheinlichkeit einer nutzenbringenden
Pembrolizumab-Therapie in 90% berechnen, was mit den aktuellen Leitlinien
korreliert.

SCHLUSSFOLGERUNGEN Da Personalisierte Medizin und zielgerichtete Thera-
pie sind in der onkologischen Therapie von zunehmender Bedeutung und erfor-
dern  eine Unterstiitzung  des
Informationsmanagements und der Entscheidungsfindung. Unter Berticksichti-
gung der aktuellen Leitlinien und Studien kann das Modell durch zuverldssige

strukturierte  und  umfassende

Berechnung von Wahrscheinlichkeiten geeignete Therapieoptionen abschdtzen
und so eine Unterstiitzung der Immuntherapie bei KHT geben. Durch eine
Optimierung soll das Modell erweitert werden um perspektivisch die Thera-
pieentscheidungsprozesse bei KHT-Patienten zu optimieren.
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Das Ziel der personalisierten Onkologie ist es, Krebspatienten durch eine detail-
lierte molekulare, zelluldre und funktionelle Analyse ihres Tumorgewebes,
meist nach Ausschépfung der konventionellen Therapieoptionen, eine indivi-
duelle Behandlung anbieten zu konnen. In der HNO-Klinik Wiirzburg ist eine
solche Analyse im Rahmen des molekularen Tumorboards seit 09/2017 etab-
liert. Zusatzlich erfolgt seit 02/2020 in der Studienambulanz der Klinik im Rah-
men einer internen Screening-Studie eine molekulare Tumoranalyse bei
Patienten mit inkurablem Lokalrezidiv oder Fernmetastasen, welche keiner kon-
ventionellen Therapie mehr zuganglich sind.

In den ersten 3 Jahren erhielten knapp 30 Patienten des Kopf-Hals-Tumorzent-
rums Wiirzburg nach Falldiskussion im molekularen Tumorboard eine moleku-
lare Tumoranalyse. In die interne Screening-Studie der HNO-Klinik Wiirzburg
wurden im ersten Jahr tiber 10 Patienten eingeschlossen.

Bei 9 Patienten wurde eine targetierbare genetische Veranderung gefunden. 8
Patienten erhielten eine medikamentése Therapieempfehlung. Dreimal han-
delte es sich bei einer HRAS-Mutation um den Farnesyltransferase-Inhibitor
Tipifarnib, Weitere Therapieempfehlungen beinhalteten den PIK3-Inhibitor
Alpelisib sowie das GnRH-Analogon Leuprorelin. Bei 3 Patienten wurde die
empfohlene medikamentése Therapie begonnen.

Durch die diagnostischen MaBnahmen der personalisierten Onkologie konnten
fiir das Kopf-Hals-Tumorzentrum Wiirzburg in den ersten 3 Jahren bereits erste
individuelle Therapien fiir einzelne onkologische Patienten eingeleitet werden.
Zukiinftig sollten molekulare Tumoranalysen noch frither durchgefiihrt wer-
den, um auch schon in der Zweitlinientherapie zielgerichtet zu therapieren.
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Einleitung Die Inzidenz von HPV-assoziierten Oropharynxkarzinomen (HPV-
OPC) ist in den letzten Jahrzehnten stetig gestiegen. Wie orale HPV-Infektionen
zur Karzinogenese fiihren ist aufgrund des Fehlens nachweisbarer Prakanzero-
sen und Frihsymptomatik kaum bekannt, was die Friiherkennung von HPV-
OPC schwierig macht. Antikorper gegen friihe (early, E) HPV16-Proteine, insbe-
sondere E6, sind sehr stark mit inzidenten und auch prospektiv mit HPV-OPC
assoziiert. In einer prospektiven epidemiologischen Kohorte analysierten wir
HPV16-Serumantikorper, um Patienten mit hohem Risiko fiir HPV-OPC zu
identifizieren.

Patienten und Methoden Die Studie ist integriert in die Hamburg City Health
Study (HCHS), eine prospektive, epidemiologische Kohortenstudie, welche
2015 begann 45.000 Teilnehmer (45-74 Jahre) einzuschlieBen. Wir analysierten
HPV16-Serumantikdrper, um Personen mit hohem Risiko fiir HPV-OPC zu iden-
tifizieren. Die Seren der ersten 4.460 Teilnehmer wurden mittels Multiplex-
Serologie auf HPV16 E6, E1, E2 und E7 Antikérper untersucht.

Ergebnisse 36 (0,8 %) Teilnehmer waren seropositiv fiir HPV16 E6, einschlieR-
lich 12 (0,3%) seropositiven fiir mindestens ein zusétzliches frilhes HPV16-
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Protein. Diese wurden als Personen mit hohem Risiko fiir HPV-OPC eingestuft
und zur HNO-Untersuchung einbestellt. Bisher wurde bei 3 der 12 Teilnehmer
in unserem Follow-up ein asymptomatisches HPV-OPC identifiziert. Von den
verbleibenden 9 Personen waren 7 frei von nachweisbaren Symptomen und
wurden alle 6 Monate regelmdRig nachuntersucht. 2 Personen wurden fiir das
Follow-up verloren.

Schlussfolgerungen: Der Nachweis von HPV16-Friihantikérpern konnte eine
innovative Methode sein, um asymptomatische HPV-OPC-Patienten friihzeitig
zu identifizieren, die Morbiditét zu verringern und das Gberleben zu verbessern.
Poster-PDF A-1625.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. Becker Benjamin Universitdtsklinikum Ham-
burg-Eppendorf, Klinik und Poliklinik fiir Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde
Hamburg

b.becker@uke.de

Differentielles HLA-Allelfrequenzmuster zwischen
Patienten mit Kopf-Hals-Tumoren (HNSCC) und
gesunden Kontrollen sowie HPV-positiven und HPV-
negativen HNSCC-Patienten

Autoren Engelhardt D', Fiirst D?, Tsamadou C?, Mytilineos J>, Theodoraki M-
N', Doscher ', Schuler P!, Brunner C*, HoffmannT', Laban S’

Institut 1 HNO-Klinik, Kopf-Hals-Chirurgie, Universitatsklinikum Ulm,

Ulm; 2 Institut fiir Klinische Transfusionsmedizin und Immungenetik Ulm,
Abteilung Transplantationsimmunologie, Ulm; 3 ZKRD - Zentrales
Knochenmarkspender-Register fiir Deutschland, Ulm; 4 HNO-Forschungslabor,
Universitatsklinikum Ulm, Ulm

DOl 10.1055/s-0041-1727856

Einleitung Die Aufgabe der HLA-Molekdile ist die Prasentation von Antigenen
an Immunzellen. Aufgrund der Peptidrestriktion der HLA-Klasse-I-Molekdile ist
die Antigenprdsentation abhdngig von der individuellen HLA-Allel-Konstella-
tion. Somit hangen die Anti-Tumor-Immunitdt sowie die Tumorentstehung
unter Anderem vom HLA-Genotyp des Patienten ab. Ziel dieser Arbeit war, die
Unterschiede der HLA-Allelverteilung zwischen einer Kontrollkohorte und
HNSCC-Kohorte sowie zwischen Patienten mit HPV-positiven (+) und HPV-
negativen (-) HNSCC zu untersuchen.Material und Methoden: Mittels Next
Generation Sequencing wurden 150 HNSCC Patienten hochauflésend HLA-
sequenziert. Die HLA-Frequenzen der Kontrollgruppe wurden aus einer 6ffent-
lich zugdnglichen HLA-Datenbank entnommen. Hierbei wurde eine deutsche
Kohorte mit einer Anzahl von 39639 ausgewahlt. Zur Analyse eines Unter-
schieds der jeweiligen HLA-Allele zwischen den genannten Gruppen, wurde der
Chi-Quadrat Test nach Pearson und bei Haufigkeiten unter 5 der Exakte Test
nach Fisher verwendet. Auf multiple Testung wurde mittels Benjamini, Krieger
and Yekutieli korrigiert.Ergebnisse: Es zeigte sich eine signifikant erhohte Fre-
quenz des HLA-A*66:01 bei den HNSCC-Patienten im Vergleich zur Kontrollko-
horte. In der Analyse der HLA-Allelverteilung in Abhdngigkeit vom HPV-Status
zeigte sich eine signifikante Erhohung der Frequenz von HLA-DRB1%04:01 bei
HPV+ HNSCC und von HLA-B*08:01 bei HPV- HNSCC.

Diskussion Die Ergebnisse weisen auf eine mogliche Pradisposition beziiglich
der Entstehung eines HNSCC bzw. eines HPV+ HNSCC hin. Eine Einschrdnkung
der Prasentation tumorrelevanter Antigene (Immune Gap) durch die genann-
ten HLA-Allele und somit ein ,lbersehen“ des Tumors wdre eine mdogliche
Erkldrung.
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Hintergrund Neue medikamenttse Therapieoptionen, beispielsweise anti-PD-
1-Immuntherapien, fiihren zu einem Bedarf an Diagnostika, die bei einem
Nichtansprechen oder einem Rezidiv die Entscheidung zu einem zeitnahen The-
rapiewechsel unterstiitzen. Zirkulierende zellfreie Tumor-DNA (ccfDNA), die
anhand der DNA-Methylierung der Gene SHOX2 und SEPT9 von ccfDNA anderen
Ursprungs spezifisch unterschieden werden kann, ist im Blut von von Kopf- und
Hals-Plattenepithelkarzinom (HNSCC)-Patienten nachweisbar und maglicher-
weise ein vielversprechender Biomarker.

Material und Methoden In dieser prospektiven Studie (Ethikvotum: Lfd. Nr.
301/19) inkludieren wir HNSCC-Patienten, die wegen eines rekurrenten/metas-
tasierten HNSCCs oder eines lokalen HNSCCs mit hohem Rickfallrisiko eine
palliative oder adjuvante Immuntherapie mit anti-PD-1-Immuncheckpoint-Inhi-
bitoren erhalten. Wir analysieren die ccfDNA-Methylierung vor und wahrend
der Therapie und korrelieren die Anderung der ccfDNA-Methylierung mit dem
Ansprechen oder dem rezidivfreien iberleben.

Ergebnisse Eine Interimsanalyse der ersten Patienten (N = 20) zeigt die gene-
relle Machbarkeit der Anwendung von ccfDNA-Methylierung fiir die Verlaufs-
kontrolle bei Patienten unter adjuvanter oder palliativer Immuntherapie.
SchlussfolgerungDie SHOX2 und SEPT9 ccfDNA-Methylierungsanalyse im Blut
von HNSCC-Patienten konnte ein klinisch wertvolle Ergdnzung zu bildgebenden
Verfahren fiir die Diagnostik eines Progresses oder eines Rezidivs unter Immun-
therapie darstellen.
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Einleitung Das in Plattenepithelien vorkommende Cytokeratinfragment 21-1
(CYFRA 21-1) gilt als etablierter Tumormarker ftr pulmonale Plattenepithelkar-

zinome. Derweil wird der Stellenwert fiir Kopf-Hals-Tumore noch kontrovers
diskutiert. Ziel dieser Untersuchung war es, den klinischen Stellenwert von
CYFRA 21-1 bei Patienten zu untersuchen, welche sich im Rahmen fortge-
schrittener Larynx- bzw. Hypopharynxkarzinome einer Laryngektomie unterzo-
gen haben.

Material und Methoden Es wurden retrospektiv die klinischen und laborche-
mischen Daten von insgesamt 23 Patienten mit einem Plattenepithelkarzinom
der UICC-Stadien II-IV untersucht (Larynx: 19, Hypopharynx: 4), bei denen ent-
weder eine primdre LE (n=15) oder Salvage-LE (n=8) nach vorangegangener
Radio(chemo)therapie (RCT) durchgefiihrt wurde. Bei allen Patienten erfolgte
eine pra- und posttherapeutische Bestimmung des CYFRA 21-1 Blutserumspie-
gels mittels ECLIA-Testverfahren. Das Auftreten von regiondren und distanten
Metastasen im Verlauf wurde mittels Sonographie und Computertomographie
erfasst.
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Ergebnisse Das mittlere Follow-up betrug 29 Monate. Der CYFRA 21-1 Bluts-
erumspiegel betrug bei Erstdiagnose durchschnittlich 1,7 ng/ml (1,5 ng/ml bei
primdrer RCT, 1,8 ng/ml bei priméarer LE). Wahrend sich bei Patienten mit prima-
rer LE postoperativ ein Abfall der CYFRA 21-1 Konzentration durchschnittlich um
0,3 ng/ml zeigte, stieg sie bei Patienten mit nicht-erfolgreicher primarer RCT
nach der Behandlung im Mittel um 1,5 ng/ml an. Diese Patienten zeigten nach
Salvage-LE einen erneuten Abfall der CYFRA 21-1 Blutserumkonzentration um
1,2 ng/ml. Schlussfolgerung Ein Anstieg der CYFRA 21-1 Serumkonzentration
nach primdrer RCT fortgeschrittener Larynx- bzw. Hypopharynxkarzinome
scheint auf das Vorliegen eines Tumorresiduums hinzudeuten.
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Einleitung Cetuximab fiihrt mittels Antikorper-abhdngiger Zelluldrer Zytotoxi-
zitdt (ADCC) zu einer NK-Zell-vermittelten Antitumorantwort. Dennoch spre-
chen nur ca. 10-20% der Patienten auf eine Therapie mit dem monoklonalen
Antikorper an. Daher untersuchen wir die Bedeutung des PD-1 | PD-L1 Signal-
weges auf die NK-Zell-Aktivitdt von Patienten mit Kopf-Hals-Karzinomen.
Methoden Tumor und Blutproben von 74 Patienten mit Kopf-Hals-Karzinomen
wurden analysiert. Die Zytotoxizitdt isolierter NK-Zellen wurde mittels
<sup>51</sup>Cr release Assay evaluiert. Zusdtzlich erfolgte eine Immunhisto-
chemie und eine RNA Analyse.

Ergebnisse Aktivierte NK-Zellen des Tumormilieus exprimieren PD-1. Die Bin-
dung mit PD-L1 flihrt zu einer Inaktivierung dieser Zellen. Eine Blockade dieses
Signalweges flihrt zu einer Steigerung der Antikorper-abhdngigen Zelluldren
Zytotoxizitdt von Cetuximab.

Diskussion Die NK-Zell-vermittelte Antikorperabhédngige Zelluldre Zytotoxizitdt
wird durch den PD-1/PD-L1 Signalweg im Tumormilieu von Patienten mit Kopf-
Hals-Karzinomen inhibiert. Eine Blockade des Signalweges fiihrt zu einer Akti-
vierung der NK-Zellen und bietet somit eine neue Grundlage fiir
Kombinationstherapien.
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Einleitung Tumor Antigene werden dem Immunsystem (iber Humane Leuko-
zyten Antigene (HLA) prasentiert. Das HLA-Ligandom oropharyngealer Platten-
epithelkarzinome (OPSCC) wurde bisher nicht charakterisiert.Material und
Methoden: OPSCC Biopsien von 40 Patienten und Tonsillengewebe 5 gesunder
Spender wurden analysiert. HLA-Molekiile wurden aus frisch gefrorenen Bio-
psien extrahiert, die HLA-Liganden mit Hilfe von Hochleistungsfliissigkeitschro-
matographie isoliert und mittels Tandem Massenspektrometrie (MS/MS)
ausgewertet. Tumor-exklusive Peptide (TEP) wurden durch Vergleich mit dem
Ligandom gesunder Tonsillengewebe und einer HLA-Ligandom Datenbank gut-
| bosartiger Gewebe identifiziert. RNA- und DNA Sequenzierungen wurden
zusdtzlich durchgefiihrt.

Ergebnisse OPSCC wurden mittels RNA-seq Daten in HPV+ (n=22) oder HPV-
(n=18) klassifiziert. Es wurden 25228 HLA Klasse | prasentierte Peptide aus
9485 Quellproteinen und 15203 HLA Klasse Il prasentierte Peptide aus 4634
Quellproteinen detektiert. Peptide der Cancer-Testis Antigene IMP3, KDM5B,
CTNNA2 und ATAD2 wurden bei = 30% der Patienten gefunden. Insgesamt
wurden 3746 HLA Klasse | TEP und 5096 HLA Klasse Il TEP identifiziert. Einige
TEP wurden ausschlieRlich in HPV+ oder HPV- gefunden, wahrend andere
sowohl in HPV+ als auch in HPV- detektiert wurden.

Schlussfolgerung Das HLA-Ligandom von OPSCC enthélt sowohl gemeinsame
als auch individuelle TEP und unterscheidet sich abhdngig vom HPV-Status. Auf
Basis dieser Ergebnisse konnte die Entwicklung semi-personalisierter oder per-
sonalisierter Tumorimpfungen erfolgen.
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Einleitung Die friihzeitige Diagnose eines Primartumors oder Rezidivs stellt in
der Kopf-Hals-Onkologie noch immer eine Herausforderung dar. Fortgeschrit-
tene Tumore sprechen haufig nur schlecht auf eine onkologische Therapie an.
Diese Studie untersucht Exosomen von Kopf-Hals-Tumor (HNC)-Patienten und
gesunden Spendern (ND) auf ihre Stadien-abhangigen Unterschiede.
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Methoden: Plasmaexosomen von 41 HNC-Patienten verschiedener Stadien
und 13 ND wurden mittels Sepharose-Saulen isoliert. Die Exosomen wurden
auf ihre Form im Elektronenmikroskop (TEM), Proteingehalt, Proteinprofile
durch CD63-basierte Durchflusszytometrie und den funktionellen Einfluss auf
CD?® Zellen untersucht.

Ergebnisse: Der exosomale Proteingehalt war in fortgeschrittenen Stadien IlI/
IV héher als bei Patienten in frithen Stadien I/Il und ND (p<0.007). Stadien-
abhéangige Unterschiede wurden in der PD-L1 und FasL Expression beobachtet
(p<0.05), wohingegen fiir Fas, PD-1 und CD44 kein Stadien-abhdngiges Expres-
sionsmuster bestand (p>0.05). TGFB zeigte eine signifikante tiberexpression in
den frithen Stadien I/l (p<0.05), normalisierte sich aber in fortgeschrittenen
Stadien. Die durch Tumorexosomen induzierte Apoptose von CD® Lymphozy-
ten war Stadien-unabhdngig und deutlich erhéht im Vergleich zu ND Exosomen
(p<0.05).

Schlussfolgerung: Der exosomale Proteingehalt und die Expression von PD-L1
und FasL auf Exosomen sind vielversprechende Biomarker fiir Tumorprogres-
sion und kénnten Erklarungsansétze fiir ein Therapieversagen im fortgeschrit-
tenen HNC liefern.
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Einleitung Die Risikostratifizierung fiir HPV OPSCC in der 8. Edition der AJCC/
UICC Klassifikation ist in bestimmten Untergruppen nicht aussagekriftig
genug. Daher entwickelten wir ein neues Risikostratifizierungssystem, was
wichtige Risikofaktoren bei OPSCC wie intensiven Nikotin- (>10py) und Alko-
holmissbrauch (>3 Tage/Woche) und das Geschlecht neben dem HPV- und
TNM-Status berticksichtigt.

Methoden In diese Studie wurden 464 Patienten mit behandeltem OPSCC an
unserer HNO Uniklinik Miinster zwischen 2001 und 2017 eingeschlossen. Die
Kohorte wurde mit einem Zuordnungsverhdltnis von 2:1 in eine Untersu-
chungskohorte (n=294) und eine Validierungskohorte (n=190) randomisiert.
Auf Grundlage einer multivariablen Cox-Regressionsanalyse (Geschlecht, HPV-,
Rauch-, Alkoholstatus, T- und N-Stadium 8. Edition UICC) wurde ein Risiko-
Score (RS; Bereich: 0 bis 4,5) erstellt. Bei optimaler Schichtung des RS ??wur-
den vier Risikogruppen definiert, wonach jeder Patient hinsichtlich seiner indi-
viduellen Risikobewertung klassifiziert wurde. Die Gesamtiiberlebensraten der
Risikogruppen wurden mit der Kaplan-Meier-Methode verglichen (Log-Rank-
Test, p <0,005).

Ergebnisse 228 OPSCC (49,1 %) waren HPV positiv (HPV E6/E7-DNA). In unse-
rer primdr chirurgischen Kohorte (66 %) sahen wir einen signifikanten Unter-
schied hinsichtlich ~ des  5-Jahres-
Gesamtiiberlebens (p=0,001). In der Validierung bestdtigten sich die Ergeb-
nisse (p=0,036).

Schlussfolgerung Unser Risikostratifizierungssystem unterstreicht, dass Rau-
chen (>10py), Alkohol (>3 Tage/Woche) und das Geschlecht die Risikostratifi-
zierung bei HPV OPSCC verbessern konnen. Daher empfehlen wir diese
Faktoren in zukiinftigen Tumorklassifikationen neben dem HPV- und TNM-Sta-

zwischen  allen  Risikogruppen

tus mit einzubeziehen.
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Zielsetzung Kopf-Hals-Plattenepithelkarzinome (HNSCC) werden meist in fort-
geschrittenen Stadien diagnostiziert, da die Symptome erst spat auftreten.
Basierend auf dem DNA-Methylierungsmarker ZNF671 mochten wir den zeiti-
gen Nachweis von HNSCC ermdglichen. Die Detektion des Markers soll in der
DNA von primdrem Tumorgewebe sowie von nicht-invasiven Proben erreichbar
sein.

Methode Fiir die Validierung des Markers ZNF671 wurden verschiedene Pro-
bensets von HNSCC-Patienten und Probanden an der Klinik fiir HNO-Heilkunde,
Universitatsklinikum Jena gesammelt: Gefrierschnitte von 63 HNSCC und 56
Kontrollen, Mundabstriche von 31 HNSCC und 33 Kontrollen, und Speichel
sowie Gewebe von 25 weiteren HNSCC-Patienten. Fiir die methylierungsspezifi-
sche QPCR wurde die isolierte DNA Bisulfit-behandelt.

Ergebnisse Im Gewebeprobenset zeigt ZNF671 eine 71 % ige klinische Sensiti-
vitdt (45/63 Patienten ZNF671 positiv) und 98 % ige Spezifitdt (1/56 Kontrollen
ZNF671 positiv). Bei den Abstrichproben zeigt ZNF671 eine etwas geringere
klinische Sensitivitdt von 64 % (20/31 Patienten positiv) und eine Spezifitdt von
87 % (4/33 Kontrollen positiv). Im Speichelprobenset erreicht ZNF671 eine
hohe klinische Sensitivitdt von 96 % (24/25 Patienten positiv) sowie eine (iber-
einstimmung zwischen Gewebe und Speichel desselben Patienten von 95%
(20/21). Ergebnisse aus dieser Kontrollgruppe liegen noch nicht vor.
Schlussfolgerung Die vorldufigen Ergebnisse aus der Validierung und den
aktuellen Patientenproben stiitzen unsere Hypothese der zuverldssigen Nach-
weisbarkeit von ZNF671 als HNSCC-Marker in verschiedenen Probentypen
(Gewebe, Abstrich und Speichel). Die Verwendung von Speichel fiir krebsspezi-
fische Diagnosetests auf Grundlage eines epigenetischen Markers kann fir die
sekunddre und tertidre Pravention von Nutzen sein.

Poster-PDF A-1492.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Dr. med. Priese Juliane Universitatsklinikum Jena, Klinik
fiir Hals-Nasen- und Ohrenheilkunde Jena

juliane.priese@med.uni-jena.de

Vergleich von Patientenstratifizierung in Abhangigkeit
der 7. und 8. Ausgabe des TNM Klassifikationssystems
von AJCC/UICC fiir Oropharynxkarzinome in einem
Patientenkollektiv im Miinsterland

Autoren Riders A', Oberste M', Abbaspour B!, Rudack C'

Institut 1 Universitatsklinikum Minster, HNO-Klinik, Miinster

DOI 10.1055/s-0041-1727864

Hintergrund Aufgrund von Erkenntnissen beziiglich der héheren tberlebens-

rate der HPV-positiven Oropharynxkarzinome haben sich im Jahr 2017 ausge-
prigte Anderungen im Rahmen der 8. Auflage der UICC ergeben.

Material und Methoden In der Untersuchung wurden 525 Patienten mit Oro-
pharynxkarzinom und bekanntem HPV-Status, die in der HNO Klinik am Univer-
sitatsklinikum in Minster zwischen 2000 und 2016 behandelt wurden,
Anhand  der wurden die Daten inkl.

berticksichtigt. Krankenakten
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Stadieneinteilung anhand der 7. Ausgabe des TNM-Klassifikationssystems von
AJCC/UICC retrospektiv erfasst. Im Anschluss wurden die Falle anhand der 8.
Ausgabe des o.g. Klassifikationssystems beziiglich des HPV-Status umklassifi-
ziert. Giberlebenskurven nach Kaplan-Meier kalkuliert und zum paarweisen Ver-
gleich der einzelnen Kurven wurde der Log-Rank Test herangezogen. Als
Signifikanzniveau wurde fiir alle Testverfahren festgelegt.

Ergebnisse 89% der HPV-positiven Patienten (41 % des Gesamtkollektivs)
wurden gemaR der 8. Ausgabe herabgestuft. Nach Einstufung anhand der 7.
Ausgabe des TNM-Klassifikationssystems ergab der Log-Rank-Test in Gruppen-
vergleichen statistisch signifikante Unterschiede fiir die einzelnen Stadien nur
zwischen den Stadien I/1V und Ill/IV sowohl fiir Progressionsfreiesiiberleben, als
auch fiir Gesamtiiberleben. Nach Einstufung anhand der 8. Ausgabe des TNM-
Klassifikationssystems ergab der Log-Rank-Test mit Ausnahme der Gruppenver-
gleiche | mit Il fiir das Gesamtiberleben statistisch signifikante Unterschiede
fir die einzelnen Stadien fir alle Stadien fiir Progressionsfreies- und
Gesamtiiberleben.

Schlussfolgerung Es liegt eine eindeutige Evidenz vor, dass die 8.Ausgabe des
Klassifikationssystems fiir eine bessere Patientenstratifikation sorgt.
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Hintergrund HPV-Positivitdt verbessert die Prognose von HNSCC Patienten.
Wir konnten diesbeziiglich zeigen, dass HPV+ HNSCC Zelllinien eine erhohte
zelluldre Strahlenempfindlichkeit besitzen, bedingt durch eine ineffektive DNA
Doppelstrangbruch(DSB)-Reparatur. Verschiedene Arbeiten haben eine Dys-
regulation, meistens verminderte Expression, diverser Reparaturfaktoren als
ursdchlich vorgeschlagen, jedoch basierend auf meist Arbeiten sehr wenigen
Zellinien.

Methoden Analyse von Proteinexpression und ATM-vermittelter Phosphorylie-
rung mittels Western Blot. Immunfluoreszenzmikroskopische Analyse von DSB-
Reparaturfoci. Analyse der Strahlenempfindlichkeit mittels Koloniebildungsas-
say und flusszymetrische Analyse von DNA-Endresektion.

ErgebnisseEin Vergleich der Expression von DNA-Reparaturproteinen in HPV
+[- Zelllinien konnte die meisten vorgeschlagenen Mechanismen nicht bestati-
gen. Es zeigte sich jedoch eine niedrige Expression der zentralen Kinase der
DNA-Schadensantwort, ATM, in strahlenempfindlichen HPV+ Linien. Diese zeig-
ten eine charakteristische DSB-Reparaturkinetik, dhnlich der ATM-defizienter
Zellen und ATM-Inhibition hatte in HPV+ Zellen geringere Auswirkungen auf
die DSB-Reparatur und das (berleben. Die strahleninduzierte Posphorylierung
von ATM-Zielproteinen war in diesen Linien jedoch intakt und ATM-Inhibition
bewirkte in HPV-positiven und -negativen Linien eine identische Reduktion der
DNA-Endresektion, einem Schlisselschritt der Reparatur (ber homologe
Rekombination.

SchlussforderungDie geringe Wirksamkeit der ATM-Inhibition spricht klar fiir
einen Defekt der ATM-vermittelten DNA-Schadensantwort. Da direkte, ATM-
vermittelte Endpunkte aber fiir eine prinzipielle Funktionalitdt sprechen, miis-
sen die genauen molekularen Ursachen weitergehend untersucht werden.
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EinleitungDie primdre Radio(chemo)therapie (RCT) gilt als etablierte Behand-
lungsform fiir Patienten mit einem Oropharynxkarzinom (OSCC). Der friihzeiti-
gen Detektion von residualem Tumorgewebe kommt dabei eine besondere
Bedeutung zu. Tumormarker wie das Cytokeratin-19-Fragment (CYFRA 21-1),
welches ein etablierter Tumormarker bei pulmonalen Plattenepithelkarzino-
men ist, konnte hierbei niitzlich sein. Daher wurde der Stellenwert von CYFRA
21-1 zum Erkennen von residualem Tumorgewebe nach RCT bei OSCC
untersucht.

Methoden Es wurden retrospektiv die Daten von 77 Patienten mit einem fort-
geschrittenen OSCC analysiert. Bei allen Patienten erfolgten Bestimmungen
des CYFRA 21-1 Blutserumspiegels mittels ECLIA Testverfahren bei Diagnose
und nach RCT. Tumorresiduen wurden mittels Computertomographie oder
Panendoskopie detektiert und pathologisch bestétigt. Das mittlere follow-up
betrug 44,4 Monate.

Ergebnisse Insgesamt 48 (62 %) der Patienten wiesen nach RCT eine lokore-
giondre Tumorkontrolle auf, wéhrend bei 29 Patienten (38 %) ein Tumorresi-
duum verblieb. Es zeigte sich statistisch kein Unterschied zwischen den CYFRA
21-1 Spiegeln vor und nach RCT zwischen den beiden Gruppen. Patienten mit
einem Tumorrezidiv (TR) im Verlauf wiesen zum Zeitpunkt des TR einen signifi-
kant hoheren CYFRA 21-1 Spiegel (14,4 ng/ml), verglichen mit Patienten ohne
TR (2,6 ng/ml) auf (p= 0,01). Es zeigte sich ein nahezu signifikanter Zusammen-
hang zwischen dem Auftreten eines TR und der CYFRA 21-1 Konzentration
nach Beendigung der RCT in einer univariaten Analyse (p = 0,07).
Schlussfolgerung CYFRA 21-1 scheint kein geeigneter Marker zur frithzeitigen
Detektion eines Therapieversagens nach RCT bei OSCC zu sein. Dennoch kon-
nen erhohte CYFRA 21-1 Spiegel im weiteren Verlauf nach RCT auf ein TR
hindeuten.
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Einleitung Die Suche nach validen prognostischen Markern fiir Plattenepithel-
karzinome des Kopf-Hals Bereiches ergab NOTCH1 in whole-exome-Sequenzie-
hdufig mutiertes Gen. Ziel Projekts ist es die

rungen als dieses
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zugrundeliegenden funktionellen Mechanismen von NOTCH1 in HNSCC zu
ergriinden, um NOTCH1 in Zukunft als prognostischen Marker oder therapeuti-
sches Ziel zu etablieren. Weiterhin wurden Interaktionen von NOTCH1 mit dem
Immunsystem untersucht.

Material und Methoden Um die Rolle von NOTCH1 in vitro zu untersuchen,
wurde in HPV-positiven und -negativen HNSCC-Zelllinien die Expression mittels
RNA-Interferenz vermindert und anschlieBend das biologische Verhalten der
Zelllinien mit verschiedenen funktionalen Assays analysiert. Zusatzlich wurden
Zellen mit DAPT bzw. DLL4 behandelt, welches NOTCH1 inhibiert bzw. stimu-
liert. AbschlieRend wurde die Expression von NICD, CD3 und CD8 in einer
Kohorte von Oropharynxkarzinomen (n=70) mittels immunhistochemischen
Farbungen ausgewertet.

Ergebnisse Der Knockdown von NOTCH1 resultierte in einer Reduktion der
Migration und Proliferation, wohingegen DLL4 die Proliferation stimulierte.
Diese Beobachtungen waren unabhingig vom HPV-Status. In der IHC Kohorte
war die NICD Expression in Oropharynxkarzinomen hochreguliert, wobei eine
hohe Expression mit einem fortgeschrittenen T-Status und geringerem
Gesamtiiberleben einherging. Der Immunoscore zeigte ein besseres (iberleben
bei starker Infiltration von T-Lymphozyten, jedoch keine Assoziation zu NICD.
Schlussfolgerung Bei HNSCC Zelllinien ist NOTCH1 bei der Migration und Pro-
liferation involviert. .Hiermit Gibereinstimmend korrelierte eine erhéhte NICD
Expression in vivo mit fortgeschrittenem T-Status. Eine starke Infiltration mit T-
Lymphozyten zeigte sich als prognostisch relevanter Faktor.
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Hintergrund Exosomen spielen eine signifikante Rolle bei der Immunsuppres-
sion und Tumorprogression. Durch die Isolierung von CD3 (-) und CD3 (+) Exo-
somen aus dem Plasma von Kopf-Hals Karzinom Patienten (HNSCC) wurden
die zelluldren Urspriinge der von ihnen getragenen immunregulatorischen Pro-
teine ??identifiziert. Jedoch besteht ein Mangel an Tumormarker zur gezielten
Isolation von tumorspezifischen Exosomen (TEX). Hier prasentieren wir eine
Methode zur TEX Isolation. Methoden: Plasma von 25 HNSCC-Patienten und 7
gesunden Spendern wurde zur Exosomenisolation verwendet. Die Exosomen
wurden mittels einer bead-basierten Methode mit CD3 oder CD44v3 separiert.
Durchflusszytometrie wurde zum Nachweis von FAS-L, CSGP4, PD-L1, TGF)
EGFr und Fas-Ligand verwendet. Eine Korrelation der Ergebnisse mit den klini-
schen Parametern wurde durchgefiihrt. Ergebnisse: Die CD44v3-Level waren
sowohl in den Exosomen der HNSCC-Zelllinien als auch in der CD3 (-) Fraktion
(angereichert mit TEX) von Exosomen aus dem Patientenplasma signifikant
erhoht. Die CD44v3 Oberfldchenlevels auf CD3 (-) Exosomen korrelierte signifi-
kant mit dem UICC-Stadium und der Lymphknotenmetastasierung. Dariiber
hinaus waren die CD44v3-Spiegel auf CD3 (-) Exosomen bei HNSCC Patienten
hoher als bei gesunden Spendern. Die Separierung von CD44v3 (+) Exosomen
zeigte nicht nur signifikant hohere Level an PD-L1, CSGP4, TGF?, EGFr und FAS-
L als CD44v3 (-) Exosomen sondern auch eine Korrelation dieser Marker mit kli-
nischen Parametern. Schlussfolgerung: Die Separierung von Exosomen mit
CD44v3 stellt eine Moglichkeit zur TEX-Anreicherung dar und kann als ,liquid
Biomarker" fiir die Tumorlast und Tumorstadium dienen.
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Einleitung: Das humane Papillomavirus 16 (HPV16) kann oropharyngeale Plat-
tenepithelkarzinome (OPSCC) verursachen. Um die virale Genexpression in pri-
marem Krebsgewebe zu bewerten, analysierten wir die Korrelation zwischen
viraler genomischer und transkriptomischer Genexpression.

Material und Methoden: DNA und RNA wurde von 27 p16-positiven OPSCC-Fél-
len aus FFPE Material isoliert. Wir haben einen qPCR-Assay fiir jedes der HPV16-
Gene entwickelt, um separat HPV16 DNA- und RNA Gene zu quantifizieren.
Unsere zusatzliche OPSCC-Kohorte mit RNA-Sequenzierungsdaten wurde ver-
wendet, das HPV16-Genom mithilfe der ViGen-Pipeline zu detektieren.
Ergebnisse: Die Mengen an HPV16-Genen wurden unter Verwendung des qPCR-
Assays auf DNA- und RNA-Ebene korreliert und konnten in der RNA-Sequenzie-
rungskohorte bestdtigt werden. Eine RNA-Co-Expression aller Gene wurde in 37 %
der gPCR- bzw. >60 % der RNA-Sequenzierungs-Kohorte nachgewiesen.
Schlussfolgerung: Wir beschreiben einen HPV16-qPCR-Assay zur Quantifizie-
rung der genomischen und transkriptomischen Expression von HPV16-Genen
in OPSCC-Tumoren. Die Ergebnisse wurden in einer separaten Kohorte mit
RNA-Sequenzierung bestdtigt. Die qPCR bietet ein gilinstiges und attraktives
Instrument zur HPV16 Bestimmung in HNSCC. Die Koexpression aller HPV16-
Gene bei einer betrachtlichen Anzahl von Patienten ist zudem von klinischer
Relevanz, da dies zu einer moglichen Virusiibertragung zwischen Partnern fiih-
ren kann.
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EINLEITUNG Inzidenzanstiege von Kopf-Hals-Karzinomen werden weltweit
beschrieben, besonders fiir Plattenepithelkarzinome des Oropharynx (OPSCC),
die kausal mit Humanen Papillomaviren (HPV) assoziiert sind. Die sehr gute
Prognose entfachte eine Diskussion (iber de-Intensivierung der Standardthera-
pie fir diese Patienten. Obgleich p16<sup>INK4a </sup>(p16) als Surrogat fir
HPV im Staging von OPSCC anerkannt ist wird eine de-Intensivierung basierend
alleine auf p16 aufgrund der Spezifitat kritisch gesehen und belastbaren experi-
mentellen Zahlen zur HPV Pravalent sind bislang unzureichend.

MATERIAL UND METHODEN Wir untersuchten alle OPSCC, die zwischen 2000
und 2017 an unserer Klinik behandelt wurden. Daten zur p16 Expression und
dem HPV-DNA Status wurden mit klinischen Daten uni- und multivariat ausge-
wertet und mit Krebsregisterdaten verglichen.

ERGEBNISSE Als HPV-getrieben (p16- und HPV-DNA positiv) wurden 27 %
(n=192) OPSCC identifiziert, wobei in 95 % der Falle HPV-Typ 16 vorlag. Fiir die
Sublokalisationen Tonsille und Oropharynx wurde hierbei ein signifikanter Inzi-
denzanstieg nachgewiesen, was sich trotz geographischer Unterschiede
anhand Krebsregisterdaten nachvollziehen ldsst.Bei n=39 OPSCC wurde eine
p16-Positivitdt in Abwesenheit von HPV-DNA festgestellt. Eine Hauptkompo-
nentenanalyse zeigte, dass 61% dieser Fdlle (bzw. 11% aller p16-positiven
Falle) nicht dem Risikofaktor-Profil und dem Gesamtiiberleben HPV-getriebe-
ner OPSCC entspricht.

DISKUSSION Ein Inzidenzanstieg HPV-getriebener OPSCC ist in vielen Landern
unbestreitbar. Dennoch fehlen Populations-basierende Untersuchungen zur
Rolle von HPV im Kopf-Hals-Bereich, da bedeutende geographische Unter-
schiede bestehen. p16 als alleiniger Marker erscheint unzureichend, um eine
de-intensivierte Therapie von OPSCC zu rechtfertigen.
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Einfiihrung Global steigt die Inzidenz von oropharyngealen Plattenepithelkar-
zinomen (OPSCC), die mit Hochrisiko-Humanen-Papillomaviren (HPV) asso-
ziiert sind, stetig an. Ungeachtet eines signifikant besseren 5-Jahres-
Gesamtiiberlebens der Patienten mit einem HPV-assoziierten OPSCC, im
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Vergleich zu Patienten mit HPV-negativen OPSCC, entwickeln bis zu 25% ein
Rezidiv oder Fernmetastasen. Biomarker zur tiberwachung des Krankheitsver-
laufes fehlen.

Material und Methoden In einem Kollektiv von 50 Patienten mit HPV16-asso-
ziiertem OPSCC wurde die Konzentration der zellfreien (cf)HPV16-E6-DNA im
Plasma mittels qPCR sowie ddPCR vor Therapiebeginn, unter Therapie sowie in
der onkologischen Nachsorge quantifiziert. Die Bestimmung der Viruslast im
Primartumor erfolgte mittels qPCR. Die Kopienzahl der cfHPV16-E6-DNA im
Plasma wurden anschlieBend mit der HPV16-DNA-Last im Primartumor sowie
klinisch-pathologischen Parametern korreliert.

ErgebnisseBei allen Patienten mit einem HPV-assoziierten OPSCC war bei Erst-
diagnose die cfHPV16-E6-DNA mittels ddPCR im Plasma nachweisbar und die
Kopienzahl korrelierte mit der TumorgroRe. Die Kontrollgruppe wies keine
cfHPV16-DNA im Plasma auf (p = 0,001). Posttherapeutisch konnte eine signifi-
kante Reduktion der cfHPV16-E6-DNA-Konzentration nachgewiesen werden (p
= 0,001). Ein erneuter Anstieg der Kopienzahl korrelierte mit dem Auftreten
eines Rezidivs bzw. einer Fernmetastasierung.

Diskussion Der Nachweis der cfHPV16-E6-DNA im Plasma von Patienten mit
einem HPV-assoziierten OPSCC stellt einen vielversprechenden Biomarker zum
Monitoring des Therapieverlaufs dar. Prospektive Studien mit engmaschiger
Probenentnahme sind notwendig, um den Nutzen der cfHPV16-E6-DNA als
Biomarker fiir den Therapieerfolg sowie in der Nachsorge zu validieren.
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Einleitung HPV-positive OPSCC sind strahlensensibler als HPV-negative.
Ursdchliche Mechanismen werden kontrovers diskutiert. Theorien sind eine
erhéhte Immunogenitdt und eine erhohte zelluldre Strahlenempfindlichkeit als
Folge von DNA-Doppelstrangbruch (DSB)-Reparaturdefekten. Letzteres ist bis-
her jedoch nur anhand einer limitierten Zahl HPV-positiver Kopf-Hals-Tumor-
zelllinien belegt.

Methodik Wir untersuchten die DNA-DSB-Reparatur HPV-positiver und HPV-
negativer OPSCC in ca. 400um dicken, aus Patientenmaterial gewonnenen
Tumorgewebsschnitten. Diese wurden ex vivo kultiviert, bestrahlt und nach 2
und 24h fixiert. Z.T. erfolgte eine Behandlung mit einem Inhibitor der zentralen
DNA-Reparaturkinase ATM. Die Identifikation der DNA-DSB erfolgte per
Immunfluoreszenz mittels des DNA-DSB-Marker 53BP1, die der Tumorzellen
mithilfe des SCC-Markers p63.

Ergebnisse HPV-positive Tumorschnitte (n=8) zeigten eine im Mittel fast 5-
fach erhohte Zahl residueller Foci/Zellkern verglichen mit HPV-negativen (n=6)
(3Gy: 6,3 vs. 1,4 Foci/Zelle, p = 0,019). ATM-Inhibition fiihrte bei HPV-negati-
ven Tumoren (n=3) erwartungsgemaR zu einem starken Anstieg residueller
Foci. Bei HPV-positiven Tumorschnitten (n=6) zeigte sich hingegen keine
Zunahme residueller Foci, mit Ausnahme der Probe mit der effizientesten DNA-
Reparatur in dieser Gruppe.
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Schlussfolgerung Es konnte erstmals ein klarer DSB-Reparaturdefekt HPV-
positiver OPSCC auRerhalb etablierter Zelllinien nachgewiesen werden. Dazu
scheint ein Defekt der ATM-abhangigen DNA Schadensantwort beizutragen.
Der Ex-vivo-Assay konnte als praklinischer Test zur Vorhersage individueller
Strahlensensibilitat in Studien verwendet werden, beispielsweise um HPV-posi-
tive Tumoren mit intakter DNA-Reparatur von Therapie-Deeskalationen aus-
schlieBen zu konnen.

Poster-PDF A-1356.pdf

Interessenkonflikt Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.
Korrespondenzadresse Zech Henrike Barbara Universitatsklinikum Hamburg
Eppendorf, Klinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde Hamburg

h.zech@uke.de

Der Effekt unterschiedlicher Isolierungsmethoden auf
Anzahl und Oberflachenexpression von
Phanotypenmarkern und Checkpoint Rezeptoren
Tumor-infiltrierender Lymphozyten.

Autoren Zioga E', Lang S?, Ferris RL., Kansy B2

Institut 1 Uni-HNO-Klinik Essen, Essen; 2 Universitat Essen, HNO Klinik,

Essen; 3 University of Pittsburgh, HNO Klinik, Pittsburgh, Vereinigte Staaten
von Amerika

DOI 10.1055/s-0041-1727873

Einleitung Tumor-infiltrierende Lymphozyten (TIL) sind in den letzten Jahren in

den Mittelpunkt onkologischer Forschung geriickt. Wesentliche Forschungsan-
sdtze neuer immunologischer Therapien zielen auf die Beeinflussung der TIL
ab, um eine effektive antitumorale Wirkung zu erreichen. Zur Analyse der TIL
werden verschiedene Methoden zur Isolation fiir weitergehende Untersuchun-
gen (FACS, ELISA, etc.) verwendet.

Material und Methoden Wir untersuchten verschiedene Isolationsprozessebei
Patienten mit Kopf-Hals-Karzinomen. Zur Analyse wurden die Tumorproben
der individuellen Patienten aufgeteilt und unterschiedlich prozessiert. Anschlie-
Rend erfolgte ein individueller Vergleich der Anzahl vitaler isolierter Lymphozy-
ten. Zusatzlich erfolgte die durchflusszytometrische  Analyse  der
Oberflichenexpression phanotypischer Marker (z.B. CD3, CD4, CD19) und von
Checkpoint Molekiilen (z.B. PD-1, CTLA-4).

ErgebnisseDer Isolationsprozess wirkt sich deutlich auf die Anzahl und Ober-
flichenexpression von Tumor-infiltrierenden Lymphozyten aus. Die enzymati-
sche Isolierung bewirkt eine héhere Anzahl der TIL, wirkt sich aber zum Teil
negativ auf die Expression der untersuchten Oberflichenmarker aus. Die
Zugabe von FBS bei der enzymatischen Verdauung kann diesen negativen
Effekt zum Teil kompensieren, ohne signifikanten negativen Einfluss auf die
Anzahl der isolierten Lymphozyten.

Schlussfolgerung Der Isolationsprozess hat einen entscheidenden Einfluss auf
die Quantitdt und die Qualitdt der isolierten Lymphozyten. Dies ist bei der Ana-
lyse und Interpretation der Ergebnisse aller Untersuchungen mit isolierten TIL
zu berticksichtigen und hat somit Konsequenzen fiir einen relevanten Anteil
aktueller und zukiinftiger onkologischer Forschung.
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Einleitung HANNA ist eine prospektive, multizentrische Beobachtungsstudie,
die seit Mai 2017 RWD von Patienten (Pat) mit R/M SCCHN unter der Therapie
mit NIVO erfasst.

Methoden Insgesamt werden an 56 Kliniken/Praxen 485 erwachsene Pat mit
R/M SCCHN eingeschlossen, die gemaR Zulassung mit NIVO behandelt werden.
Primares Ziel ist das Gesamtlberleben (OS, Kaplan-Meier Methode). In dieser
Interimanalyse (09/2020, medianes Follow-up 18,5 Monate [Mo]) wurden
Daten von 414 Pat analysiert (deskriptive Statistik).

Ergebnisse Medianes Alter der Pat 63 Jahre, 82,1% mannlich, ECOG Perfor-
mance Status 0-1 und 2-3 bei 57,3% bzw. 31,4% der Pat. Tumorlokalisation:
Oropharynx, 38,2%; Hypopharynx, 18,6%; Mundhohle, 22,5%; Larynx,
14,5%. 29,7 % der Pat erhielten NIVO als Erstlinientherapie (1L) nach einer Pla-
tin-basierten Chemo (CT)- oder RadioCT, 50,5 % in zweiter und 10,4 % in einer
spateren Therapielinie. Die OS-Wahrscheinlichkeit (Ws) aller Pat nach einem
Jahr (J) war 45 % (medianes OS [mOS] 10,4 Mo). Bei Pat, die 1L NIVO bekamen,
lag die 1-) OS-Ws bei 50% (mOS 11,9 Mo). 1-] OS-Ws und mOS waren am
hochsten bei Pat mit Tumoren des Hypopharynx (52 %, mOS 12,5 Mo). Giinst-
igere Ergebnisse wurden bei Pat mit Lokalrezidiv (56 %, mOS 15,3 Mo) vs Fern-
metastasen (40%, 8,8 Mo) sowie bei Weichteilmetastasen (44 %, mOS 10,3
Mo) vs Knochenmetastasen (24 %, 4,7 Mo) beobachtet. Begleiterkrankungen
(Diabetes mellitus/koronare Herzkrankheiten) hatten keinen Einfluss auf die
Ergebnisse (50 %, mOS 11 Mo/40 %, mOS 10,3 Mo).

DiskussionRWD aus HANNA spiegeln die Anwendung von NIVO in der Routi-
nebehandlung wider und geben ergdnzende Informationen zu spezifischen
Patientenpopulationen. Die OS-Ws unserer &lteren, gebrechlicheren Patienten-
population ist vergleichbar mit Daten aus der Zulassungsstudie Check-
Mate 141.
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Hintergrundin der rezidivierten oder fernmetastasierten Situation von HNSCC
wurde als medikamentdses Therapiekonzept bisher primdr das EXTREME-Proto-
koll (Kombinationstherapie mit Cisplatin, 5-FU und Cetuximab) favorisiert.
Aktuelle Studienergebnisse flihrten zu einem Paradigmenwechsel und der Eta-
blierung von Immuncheckpoint-Inhibitoren wie anti-PD-1-Antikérpern in dieser
Situation. Zudem koénnen die Immuncheckpoint-Inhibitoren auch bei platinref-
raktdren/-resistenten Tumoren in der st line Therapie eingesetzt werden. Da
aber nur 13-18% auf die Therapie ansprechen (Gesamtansprechrate), werden
prognostische Marker benétigt, die Non-Responder rechtzeitig zu identifizie-
ren, um 1. diese Patienten einer geeigneteren Therapie zu zufiihren, 2. Sie vor
schwerwiegenden Nebenwirkungen zu schiitzen und 3. die teuren Therapeu-
tika wirtschaftlich einzusetzen. In Anlehnung an Arbeiten von Kollegen aus den
Niederlanden untersuchen wir, inwieweit die Kinaseaktivitdt peripherer
Blutzellen (PBMC) Riickschliisse auf das Ansprechen auf eine Therapie mit
einem PD-L1-Antikorper erlauben.

MethodenEs werden prospektiv Blutproben von Patienten vor und unter einer
Therapie mit einem anti-PD-1-Antikorper (Nivolumab oder Pembrolizumab)
gesammelt und das Kinaseaktivitatsprofil (Kinomprofiling) ermittelt. Basierend
auf den Uberlebens- und Ansprechdaten der Patienten kann dann eine binire
Gruppierung (Cluster) der Patienten in Responder und Non-Responder erfolgen
und mit den entsprechenden Kinomanalysen korreliert werden
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Einleitung Lymphocyte-activation gene 3 (LAG3) ist ein potentiell neues Target
fiir Immuntherapien gegen solide Tumoren, einschlieRlich Karzinome im Kopf-
Hals Bereich (HNSCC). In der Regel spricht nur ein kleiner Teil von HNSCC
Patienten auf eine Immuntherapie an. Dies erfordert die Entwicklung eines
zuverldssigen Biomarkers. Das Verstandnis der LAG-3 Regulation, insbesondere
auf epigenetischer Ebene, ist fiir die Entwicklung von Biomarkern unerldsslich.
Material und Methodik Wir analysierten die LAG3 DNA Methylierung in
HNSCC Patienten (n=528) und einer Kontrollgruppe mit normalem Gewebe
(n=50) mit Daten aus The Cancer Genome Atlas. Untersucht wurde die Trans-
kriptionsaktivitdt, der HPV-Status, die Mutationslast, die Infiltration von
Immunzellen und das Interferon- y. Wir analysierten die Korrelation von DNA-
Methylierung und der LAG3 Proteinexpression durch die quantitative Bisulfit-
Sequenzierung und Immunhistochemie in einer Kohorte n=145. Es wurde die
Korrelation des progressionsfreien Uberlebens mit der LAG3 Methylierung in
einer Kohorte n=32 mit rezidivierenden/metastasierten HNSCC Patienten nach
einer anti-PD1 Behandlung untersucht.

Ergebnisse Wir konnten eine starke Korrelation von DNA-Methylierung und
Genexpression sowie mit pradiktiven Markern fiir das Ansprechen der
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Immuntherapie (Tumormutationslast, Interferon- vy, Infiltration von Immun-
zellen, HPV-Status) nachweisen. Die Daten unserer Kohorte nach einer anti-
PD1 Immuntherapie zeigen das Potential das Ansprechen auf eine Immunthe-
rapie vorherzusagen. Diskussion Unsere Daten liefern Hinweise auf eine epige-
netische Regulation von LAG3 durch die DNA-Methylierung in HNSCC
Patienten und bieten eine Grundlage fiir eine Untersuchung der LAG3 Methy-
lierung nach einer anti-LAG3 Immuncheckpoint Inhibitor Behandlung.
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Einleitung Tyrosinkinaseinhibitoren (TKI) konnten in der Therapie von Platten-
epithelkarzinomen der Kopf-Hals-Region (HNSCC) das Outcome nicht verbes-
sern. In HNSCC kommt lediglich der Antikorper Cetuximab zum Einsatz, der
gegen den Epidermal Growth Factor Receptor (EGFR) gerichtet ist. Der EGFR ist
ein Transmembranrezeptor mit intrinsischer Tyrosinkinase-Aktivitdt. Es ist
unser Ziel das Verstdndnis iber Resistenz- und Wirkmechanismen von TKI in
HNSCC zu verbessern.

Material/Methoden HNSCC Zelllinien wurden mittels Western Blot auf ihre
EGFR Expression getestet (u.a. UMSCC-11A, UMSCC-22B). Die Wirksamkeit von
TKI (u.a. Lapatinib, Afatinib) wurde in 2D- und 3D-Zellkultur untersucht. Die
Zellviabilitat wurde durchflusszytometrisch mittels 7-AAD-Farbung (2D) bzw.
mit einem auf Luminiszenz basierenden Cell Viability Assay (3D) gemessen und
die IC50-Werte bestimmt. Anhand von Fluoreszenfarbungen wurde die Vertei-
lung von toten (SytoxGreen) und lebenden Zellen (ATP-Red) im Spheroid
untersucht.

Ergebnisse Wir konnten das Ansprechen von HNSCC auf TKI in der 2D- als
auch in der 3D-Zellkultur evaluieren. In der 2D-Zellkultur trat ein zytotoxischer
Effekt von Lapatinib und Afatinib auf UMSCC-11A und UMSCC-22B ein. Auffillig
war die eingeschrankte Wirksamkeit von Lapatinib in der 3D-Zellkultur (IC 50
in UMSCC-11B >50uM).

Schlussfolgerung 3D-Zellkulturmodelle sind zur Wirksamkeitsiiberpriifung
von therapeutisch einzusetzenden Substanzen bei HNSCC der 2D-Zellkultur
iberlegen, da sie die Zellarchitektur in vivo besser imitieren. In der 3D-Zellkul-
tur konnten wir eine eingeschrankte Wirksamkeit von Lapatinib auf UMSCC-
11B aufdecken. Die Entschliisselung von Downstream-Mechanismen kénnte
beitragen, Ansatzpunkte aufzudecken, deren Beeinflussung die Wirksamkeit
von TKI in HNSCC verbessern.
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Einleitung Speicheldriisenkarzinome (SGC) stellen seltene, aber aggressive
Tumorerkrankungen mit einer hohen Rate an Rezidiven und Fernmetastasen
sowie einer schlechten Prognose dar. Die Ansprechrate auf eine Checkpoint-
Inhibitor-Therapie war in den wenigen, bisher durchgefiihrten Studien niedrig.
Um die Prognose der Patienten und die Effektivitat dieser Therapieform zu ver-
bessen, ist ein tiefergehendes Verstandnis relevanter molekularer Verdanderun-
gen und immunologischer Prozesse erforderlich.

MethodenUm die immunologische Tumorsignatur und die Neoantigen-Land-
schaft von SGCs zu analysieren, erfolgte eine RNA Sequenzierung von 76 SGCs
drei verschiedener Histologien: adenoidzystische Karzinome (ACC), myoepithe-
liale Karzinome (MECA) und Speichelgangskarzinome (SDC). Es wurden das
Transkriptom-Profil, tumorinfiltrierende Immunzellen und T-Zell-Aktivierungs-
und Dysfunktions-Parameter untersucht. Bei 37 Fillen erfolgte zudem ein
Whole-Exome-Sequencing (WES) mit Analyse von somatischen Mutationen
und Tumor-Neoantigenen.

ErgebnisseSDCs zeigten die ausgepragteste Immunzellinfiltration, zudem den
hochsten Level der T-Zell-Dysfunktion und der Mutationslast. Dagegen zeigten
ACGs in der Mehrzahl einen ,,immune-excluded“ Phanotyp, den héchsten Level
an M2-Makrophagen und myeloiden Suppressorzellen sowie die niedrigste
Mutationslast. MECAs stellten sich heterogener dar. Fiir alle drei Histologien
war der Level der Immuninfiltration assoziiert mit der somatischen Mutations-
last und der Anzahl der Tumorneoantigene.

SchlussfolgerungenDie Ergebnisse unserer Studie liefern neue Erkenntnisse
ber die Immunsignatur und die Neoantigen-Landschaft von SGCs und zeigen
potentielle immunologische Angriffspunkte dieser Tumoren auf.
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Einleitung Neue Behandlungsmdglichkeiten in der Tumortherapie erfordern
Ressourcen, die entweder internistisch-onkologisch oder besser fachspezifisch
HNO-onkologisch abgesichert werden miissen. Insbesondere vor dem Hinter-
grund der Immunonkologie (Antikérpertherapie, Checkpoint-Inhibitoren) ist es
wichtig, die HNO-onkologische Expertise weiter auszubauen.

Material und Methoden Es wurden die Erfordernisse und der Weg zum Aufbau
einer Spezialsprechstunde fiir eine fachspezifische HNO-Tumortherapie am Bei-
spiel einer iberregional tatigen HNO-Klinik aufgezeigt.

Ergebnisse Die etablierte Sprechstunde ermdglicht eine fortlaufende HNO-
facharztliche Betreuung onkologischer Patienten auch bei einer ambulant
durchgefiihrten Tumortherapie.

Schlussfolgerung und Diskussion Die moderne Tumortherapie mit neuen
Behandlungsmethoden insbesondere im Bereich der Immunonkologie erfor-
dert ein Umdenken und eine Umstrukturierung. Ressourcen fiir eine ambulante
bzw. tagesstationdre Betreuung miissten geschaffen werden. Nur eine HNO-
facharztliche Betreuung ermaglicht die suffiziente Weiterbehandlung, reduziert
Schnittstellenverluste und vereinfacht die Koordination. Hierzu sind eine Wei-
terbildung in  medikamentdser

Tumortherapie und fachiibergreifende
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Kenntnisse erforderlich.Wichtig ist auch und vor allem, das onkologische
Know-how weiter auszubauen, neben der Zusatzweiterbildung ,Medikamen-
tose Tumortherapie® auch die ambulante Erméachtigung zu erlangen. Hiermit
wird ein wesentlicher Beitrag geleistet, damit auch in Zukunft die fachspezifi-
sche onkologische Therapie durch die HNO-Arzte erfolgen kann.
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Einleitung Das Polyether-Antibiotikum Salinomycin wurde als ein potenter
Wachstumsinhibitor epithelialer Tumorstammzellen identifiziert. Seitdem sind
zahlreiche Arbeiten zum Wirkmechanismus auf verschiedene Tumorzellen ver-

offentlicht worden. Insbesondere konnte gezeigt werden, dass Salinomycin
den ABC-Transporter P-Glykoprotein/MDR-1 inhibiert und dadurch diesen als
Resistenzmechanismus umgeht. Ziel der Studie war daher die Evaluation der
Toxizitat von Salinomycin in Kombination mit Cisplatin in MDR-1 positiven und
negativen Kopf-Hals-Plattenepithelkarzinomzelllinien.

Material und Methoden Fiir die Versuchsreihe wurde die Kopf-Hals-Tumorzell-
linie P]-41 und deren MDR-1 positiver Klon PJ-41- ASM verwendet. Nach Inku-
bation der Zellen mit Salinomycin (0,1 bis 175uM), Cisplatin (1 bis 20puM) und
der Kombination aus beiden (Salinomycin-Konzentration: 10uM + Cisplatin-
Konzentrationen: 5, 10 und 20uM) fiir 24 h wurde die Zytotoxizitdt mit dem
MTT-Test und der Annexin-Propidiumiodid-Durchflusszytometrie untersucht.
Ergebnisse Fiir PJ-41 und PJ-41-ASM lieR sich im MTT-Test ab einer Salinomy-
cin-Konzentration von 10pM sowie ab einer Cisplatin-Konzentration von 20uM
eine signifikante Reduktion der Zellvitalitdt beobachten. Fiir die Kombination
der beiden Substanzen konnte dies bereits bei einer Cisplatin-Konzentration
von 5uM gezeigt werden. In der Durchflusszytometrie konnten die Ergebnisse
bestétigt werden.

Zusammenfassung In der vorliegenden Studie konnten wir einen synergisti-
schen Effekt von Salinomycin und Cisplatin in zytostatika-resistenten und nicht
resistenten Kopf-Hals-Tumorzelllinien, unabhidngig vom MDR-1-Rezeptor-Sta-
tus, nachweisen. In weiteren Versuchen soll nun die toxische Wirkung von Sali-
nomycin in Kombination mit weiteren Chemotherapeutika evaluiert werden.
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Der Erfolg von Immuntherapien mit gegen PD-1 gerichteten monoklonalen
therapeutischen Antikorpern hat kiirzlich auch zur Zulassung fiir die Behand-
lung rekurrenter oder metastasierter Kopf- und Hals-Plattenepithelkarzinome
(HNSCC) gefiihrt. Jedoch spricht nur ein Teil der Patienten auf diese
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Immuncheckpoint-Blockade an, wahrend die nicht-ansprechenden Patienten
stattdessen von einer Chemotherapie oder einer zielgerichteten Therapie profi-
tieren konnten. Daraus resultiert ein hoher klinischer Bedarf an pradiktiven Bio-
markern, anhand derer die voraussichtlich ansprechenden Patienten vorab
identifiziert werden kénnen und so die Therapie entsprechend gewdhlt werden
kann. Die DNA-Methylierung von CpG-Dinukleotiden ist ein epigenetischer
Mechanismus, der eine fundamentale Rolle in verschiedenen Prozessen, wie
beispielsweise der Karzinogenese und Differenzierung spielt. Wir haben eine
detaillierte Analyse der DNA-Methylierung der Immuncheckpoint-Gene PD-1,
PD-L1, PD-L2 und CTLA-4 in HNSCC durchgefihrt. In Abhdngigkeit des Sequenz-
kontextes des untersuchten CpGs fanden wir signifikante Korrelationen und
Assoziationen mit der Genexpression, dem Immunzellinfiltrat, dem Humanen
Papillomvirus (HPV)-Status, der Mutationslast, dem Gesamtiiberleben und dem
progressionsfreien Uberleben der Patienten unter anti-PD-1-lImmuncheck-
point-Blockade. Die DNA-Methylierung der Immuncheckpoint-Gene stellt sich
daher als vielversprechenden Kandidat fiir die Entwicklung pradiktiver Biomar-
ker fir Immuntherapien dar.
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Einleitunga-Solanin ist ein Glykoalkaloid, welches in Nachtschattengewdchsen
vorkommt und im Menschen toxisch wirkt. Voruntersuchungen an verschiede-
nen Tumorzelllinien zeigten unter anderem eine Inhibition von Tumorzellwachs-
tum und eine Apoptoseinduktion. In dieser Arbeit sollte die Wirkung von o-
Solanin auf Kopf-Hals-Plattenepithelkarzinomzellen (HNSCC) untersucht wer-
den. Zudem wurden genotoxische und antiangiogene Effekte bei humanen
Umbilicalvenen-Endothelzellen (HUVEC) im subtoxischen Bereich evaluiert.
Material und MethodenZytotoxizitit und Apoptoserate an einer humanen
Pharynxkarzinom-Zelllinie (FaDu) sowie die Zytotoxizitdt an HUVEC wurden
nach 24-stiindiger Behandlung mit a-Solanin in aufsteigender Dosierung bis
30uM mit Hilfe des MTT- und Annexin-V-Tests bestimmt. Die Analyse der
Genotoxizitdt im subtoxischen Bereich bei HUVEC erfolgte mit Hilfe der Einzel-
zellgelelektrophorese (Comet-Assay). Die antiangiogene Wirkung wurde im
Capillary Tube Formation Assay evaluiert.

Ergebnisse MTT- und Annexin-V-Test zeigten in FaDu eine konzentrationsab-
hadngige Induktion eines apoptoseunabhdngigen Zelltods durch a-Solanin. Der
zytotoxische Effekt im MTT-Test trat bei HUVEC bereits in niedrigeren Konzent-
rationen auf. Eine Genotoxizitdt im Comet-Assay und eine Inhibition der Angio-
genese im Capillary Tube Formation Assay bei HUVEC konnte in subtoxischen
Dosen nicht detektiert werden.

Diskussion a-Solanin wirkt zytotoxisch sowohl auf maligne als auch auf nicht-
maligne Zellen. Es konnte im Gegensatz zu bestehenden Daten in der Literatur
keine Tumorzell-Apoptose, sondern eine -Nekrose nachgewiesen werden. Auf-
grund der Zytotoxizitdt auf nicht-maligne Zellen ist die Applikation von a-Sola-
nin als Tumortherapeutikum nicht moglich.
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Introduction Patients with head and neck squamous cell carcinoma (HNSCC)
frequently develop resistance to irradiation (IR) and treatment with cetuximab,
an EGFR monoclonal antibody. We addressed the regulation of MAP kinase
ERK1/2 by cetuximab and fractionated IR and performed a prognostic in silico
evaluation of the EGFR-MAPK axis in HNSCC.

Methods The expression of phosphorylated ERK1/2 (pERK1/2) was determined
in fractionally irradiated and | or cetuximab-treated established HNSCC cell
lines. The effect of pERK1/2 modulation was validated in vital HNSCC tissue cul-
tures. The prognostic significance of the EGFR-ERK axis was evaluated by TMA
including HNSCC patient samples treated with IR plus cetuximab. In addition,
possible correlations between EGFR-MAPK signalling factors and the associa-
tion between transcript and protein expression profiles and survival of HNSCC
patients were analyzed using publicly available databases.

Results Fractionated IR induced the phosphorylation of ERK1/2, which, howe-
ver, could be suppressed by the radiosensitizing effect of pharmacological MEK
inhibition. After prolonged administration of cetuximab, there was a rebound
of previously suppressed ERK1/2 activation. In silico assessments as well as TMA
results suggested that EGFR-MAPK cascade genes and proteins could predict
HNSCC patients survival as a prognostic signature.

Conclusions We hypothesize that adaptive activation of ERK1/2 contributes to
the resistance of HNSCC to cetuximab and IR. The EGFR MAPK axis appears as a
relevant prognosticator for this tumor entity.
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Introduction Primary goal in oncologic follow-up after curative therapy is the
early detection and treatment of disease relapse. Current literature indicates
that tumor recurrences are mostly detected through newly developed symp-
toms or medical imaging as part of the restaging diagnostics.

Methods A systematic literature review was performed on international and
national standards as well as clinical trials concerning oncologic follow-up in
head and neck cancer. Based on these experiences a clinical trial with a novel
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follow-up protocol was elaborated. The study investigates if standard follow-up
care in certified oncologic centers is equivalent concerning disease-free survival
compared to follow-up care alternating performed by registered ENT-specia-
lists and a head and neck cancer center. After systematic allocation to control
or study group, the patients receive the follow-up for an observation period of
5 years. The compliance concerning the adherence to follow-up appointments
in ENT-specialists offices is verified through phone calls on behalf of the onco-
logic center.

Results Since 06/2020 over 60 Patients were included. The feedback from
registered ENT-specialists is promising. Additionally, compliance with the fol-
low-up appointments in the study group is adequate. The referral of study par-
ticipants to the head and neck tumor center in case of a suspected tumor
relapse takes place promptly and without difficulty.

Conclusion The modified oncologic follow-up performed by registered ENT-
specialists and the head and neck tumor centers alternating is a promising con-
cept, that is appreciated especially by patients living in rural areas with long
distances to the closest oncologic center. Long term results concerning
disease-free survival will have to be awaited.

Poster-PDF A-1062.pdf

Conflict of interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.

Address for correspondence Bohm Felix Universitdtsklinikum Ulm, Klinik fiir
Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Kopf-Hals-Chirurgie Ulm
felix.boehm@uniklinik-ulm.de

Investigation of the transdifferentiation potential of
human mesenchymal bone marrow stem cells (BMSC)
to tumor-associated fibroblasts

Authors Bohm S', Moratin H', Hackenberg S', Hagen R, Scherzad A’
Institut 1 HNO Uni Wiirzburg, Wiirzburg

DOI 10.1055/s-0041-1727885

Introduction Fibroblasts are involved in wound healing and the formation of
the tumor stroma. During wound healing, they lead to tissue remodeling,
wound contraction and production of components of the extracellular matrix.
In tumors they influence the microenvironment through direct cell-cell contact

and paracrine secretion of factors. The origin of fibroblasts of the tumor
stroma (tumor-associated fibroblasts (TAF)) has not been clearly established.
An origin from immigrated mesenchymal stem cells (MSC) is suspected. In the
present study, the possible role of wound healing and tumor cell-associated
paracrine-secreted factors in the transdifferentiation of MSC to TAF was
evaluated.

Methods MSCs from 10 donors were incubated with wound fluid (WS) and
tumor-conditioned medium (CM) from squamous cell carcinoma cells. The
expression of the TAF-typical markers fibroblast activation protein (FAP), a-
smooth muscle actin (a-SMA), thrombospondin-1 and tenascin-C was evalua-
ted with rt-PCR. Moreover, immunohistochemical analysis of FAP and a-SMA
was performed.

Results Under the test conditions, different effects were registered with the
MSC, whereby the heterogeneity of the TAF expression pattern was also great
within the test groups. There was a tendency towards an increased expression
of TAF-associated markers after incubation with CM compared to WS.
Discussion Due to tumor-specific features and inter-individual characteristics,
MSC and TAF are very heterogeneous cell populations. A clear identification of
TAF by specific markers is therefore hardly possible. The collected data show
that an increased expression of TAF-typical markers in MSC can be induced in
particular by incubation with CM.
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Introduction Liquid biopsy offers a way identifying cancer by examination of
body fluids. The present study deals with the analyses of tumor-educated pla-
telets, a recently discovered novel option of liquid biopsy. Previous research
identified a tumor cell - platelet interaction in different tumor entities, resul-
ting in a transfer of tumor derived RNA into platelets, named further “tumor-
educated platelets”.

Material and Methods Sequencing analysis of RNA derived from platelets of
tumor patients and healthy donors were performed. Subsequently, quantita-
tive RT-PCR was used for verification of differentially expressed genes in plate-
lets from tumor patients and healthy donors in a second cohort of patients and
healthy volunteers.

Results RNAseq data revealed significantly differentially expressed RNA enco-
ding 618 genes. Among them, we identified RNA coding for 49 genes charac-
teristically expressed in epithelial cells. Additionally, in tumor patient’s platelets
we observed RNA coding for genes involved in tumor progression by contribu-
ting to proliferation, metastasis or angiogenesis. Results were verified by quan-
titative RT-PCR on platelet RNA derived from a second tumor patient | healthy
donor cohort.

Conclusion Our results indicate a transfer of tumor mRNA into platelets of
HNSCC patients. Therefore, analyses of patient’s platelet RNA could be an effi-
cient option of liquid biopsy in order to diagnose HNSCC or to monitor the the-
rapeutic response. However, in order to identify a predictive marker signature
allowing the identification of HNSCC based on platelet RNAseq further research
is necessary.
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Einleitung Seit vielen Jahren werden in der HNO-Heilkunde zunehmend chirur-
gische Eingriffe mittels CO, Lasern durchgefiihrt, da mittels dieses Verfahrens
eine selektive Thermolyse im behandelten Bereich verursacht wird, wahrend
grenzenden Geweben intakt bleiben.
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Material/Methoden Es wurde eine retrospektive Analyse der Patientenakten
erstellt. Es wurden alle Patienten identifiziert, bei denen eine Operation mit
CO2 Laser (Laser Technology Maxximuss) durchgefiihrt wurde. Die Resektate
umfassten Haut (Ohr und Gesicht), Mandeln und weiches Gaumengewebe. Die
Kriterien, die zur Beurteilung herangezogen wurden, waren die Dicke der Blut-
gefdRkoagulationsnekrosen, die Tiefe der Resektionsgrenze und die Verdnde-
rung des Epithels in den Kryptentiefen.

Ergebnisse Die Resektate wurden pathohistologisch untersucht, um die Resek-
tionsgrenze zu analysieren. Die Messungen wurden im Abstand von 1 mm ent-
lang der Resektionslinie durchgefiihrt und durchschnittliche Werte fir alle
Verfahren berechnet. Das Lymphgewebe weist deutliche Verdnderungen mit
schlecht sichtbaren Lymphozytenrdndern auf. In tieferen Schichten des Platten-
epithels konnten thermisch bedingte Abl6sungen der Basalmembran festge-
stellt werden. Die untersuchten Haut-Proben demonstrieren ebenfalls
thermisch bedingte Veranderungen nahe der Resektionsgrenzen.
Schlussforderung Unsere Studie befasst die Auswirkung des CO2 Lasers auf
verschiedene Gewebe aus dem operativen HNO-Bereich. Die Kombination aus
Gewebedissektion und Blutstillung erméglicht eine gute Ubersicht und Kont-
rolle des Operationsvorganges.
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Introduction Several studies have shown that patients with head and neck
squamous cell carcinoma (HNSCC) often suffer from a significant vitamin D
deficiency, which is associated with a poor prognosis. Considering the evidence
that an adequate vitamin D status leads to an increased immune cell infiltration
in the tumor, this study examined to what extent vitamin D also influences the
expression of the lytic enzymes by the immune cells.

Methods An immunohistochemical analysis was performed on HNSCC
tumor tissue samples from 53 patients with an adequate serum level of
vitamin D and 61 patients with vitamin D deficiency, in order to characte-
rize the different expression of the lytic enzymes Granulyisn, Granzyme A,
Granzyme B, Granzyme K and Perforin presented in the tumor as well as
in the peritumoral struma. Additionally, the results were correlated with
the survival rates.

Results An adequate vitamin D status was associated with a significant inc-
reased peritumoral and intratumoral leucocytic expression of Granzyme B,
Granzyme K and Perforin. Additionally, a higher tumoral expression of Granuly-
sin and Perforin was verified. These results also correlated with a better overall
survival.

Conclusions In summary, these observations demonstrate, that an adequate
serum level of vitamin D leads to a significant increased lytic activity of the
tumoral immune cells, which has a positive impact on the endogenous
immune defense, as well as on the overall survival of the patients. This empha-
sizes the prognostic significance of a sufficient vitamin D supply among
HNSCC-patients.
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Purpose HPV-positive and HPV-negative OPSCC are biologically distinct ent-
ities, with different prognosis and divergent AJCC/UICC staging schemes.
Radiomics refers to automated extraction of shape, intensity and texture featu-
res from target lesions on medical images - inaccessible to visual interpreta-
tion. We applied machine learning classifiers to devise radiomics signatures to
determine the HPV-status in OPSCC.

Methods Imaging data was retrieved form The Cancer Imaging Archive and
our institutional archives. Patients with OPSCC, known HPV/p16-status, and
pre-treatment FDG-PET | non-contrast CT were included.

The primary tumors were delineated on PET and CT scans. 1040 radiomics fea-
tures describing texture, shape and signal intensity characteristics were extra-
cted from each tumor and per imaging modality.For HPV-status prediction,
LASSO regression feature selection (LASSO) and random forest (RF) machine
learning classifiers were applied in 10-fold cross validation, repeated 10x. The
area under the receiver operating characteristic curve (AUC-ROC) averaged
across validation folds is reported.

Results A total of 244 HPV-positive and 82 HPV-negative OPSCC patients were
included: 46 T1, 119 T2, 107 T3, and 54 T4 UICC/AJCC stage primary tumors
were analyzed. The LASSO | RF machine learning algorithm achieved an aver-
aged AUC-ROC of 0.79 (PET/CT), 0.74 (CT) and 0.70 (PET).

Conclusion Radiomics feature extraction from PET and CT scans, combined
with machine learning classifiers can generate imaging biomarkers for HPV in
OPSCC primary tumors, which may aid in HPV-classification if standard immu-
nohistochemical staining is equivocal, or supplement the immunohistochemi-
cal tests in subjects requiring second-line testing.

Poster-PDF A-1049.pdf

Conflict of interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.

Address for correspondence Haider Stefan Philipp Klinikum der Universitdt
Minchen, Klinik und Poliklinik fiir Hals-Nasen- Ohrenheilkunde Miinchen
stefan.haider.mdf@gmail.com

TRIM24 as a prognostic biomarker for survival and
local recurrence in HNSCC

Authors Idel C', Klapper L, Ribbat-Idel |?, Bruchhage K-L', Perner S?
Institut 1 UKSH - Campus Liibeck, Hals-, Nasen- und Ohrenheilkunde,

Libeck; 2 UKSH - Campus Libeck, Institut fiir Pathologie, Liibeck

DOI 10.1055/s-0041-1727890

Introduction TRIM24 is expressed in many cancer entities and often associated

with a poor clinical outcome. Head and neck squamous cell carcinoma
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(HNSCC) is one of the most common cancers world-wide. The treatment of
HNSCC is often difficult and associated with severe side-effects while the prog-
nosis is still rather poor.

Materials & Methods We evaluated the TRIM24 expression in HNSCC tissue by
immunohistochemical staining. The results were afterwards correlated with cli-
nical data and clinicopathological features of our well-characterized cohort of
341 patients of which 75 (22 %) developed al local recurrence (LR).

Results HNSCC tissues were stained for TRIM24 in the nucleus and in the cyto-
plasm as well. We could show that TRIM24 was expressed independently of the
T Stage und UICC Stage. Primary tumors of patients who developed a local
recurrence in the following years, were significantly more often stained positive
for TRIM24 than primary tumors which did not develop a local recurrence (p =
0.001). Overall survival (p = 0.002) and progression-free survival (p

< 0.001) were significantly worse in patients with positive stained tumors and
we could show the independence from other prognostic factors. Furthermore,
the time until the development of a recurrence was shortened in patients with
TRIM24 positive tumors (p = 0.003).

Conclusion TRIM24 might be a new prognostic biomarker for survival and the
development of a local recurrence in HNSCC patients. It may help to improve
the early detection of local recurrences in HNSCC patients who could be inclu-
ded in more frequent follow-up examinations.
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Introduction Despite new therapeutic strategies, the long-term survival of
advanced head and neck cancer has been almost unchanged at about 50 % for
years. However, the great genetic heterogeneity due to the very different
aetiology significantly complicates the therapy and makes an individualized
therapy strategy essential. Recently, a three-dimensional organoid model of
head and neck carcinomas was described by Driehuis et al. (2019), which reali-
stically represents the phenotypic and molecular characteristics of the tumor
tissue.

Method In this study organoids were generated from residual histological
material. The tissue harvested during surgical resection or panendoscopy was
immediately placed as fresh tissue in a culture medium and organoids were
then generated. A modified medium according to Driehuis et al (2019) was
used.

Results Four organoid lines from normal tonsil tissue and four head and neck
tumor organoid lines (from laryngeal, tongue and hypopharyngeal carcinomas)
were established. Robust growth was observed and the cultures had to be pas-
saged weekly. Two organoid lines were successfully cryopreserved.

Summary Organoids can be successfully generated and cryopreserved from
head and neck carcinomas and normal tonsil tissue. This provides a novel
three-dimensional model that can be used as a platform for therapy testing.
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Introduction Osteoradionecrosis (ORN) is a well recognized complication fol-
lowing radiotherapy for head and neck tumors. ORN in the mandible with an
incidence between 10 and 15% is common, but the temporal bone is a very
rare site of ORN.

Case report We present a case of an 90 year old man, who underwent repea-
ted surgery and radiotherapy for an auricle carcinoma on the left side. About
one year after extensive surgery an repeated radiotherapy (total amount in
2013 an 2014: 102 Gy) for recurrent carcinoma of the skull base a small skin
defekt on the mastoid occured. In the next weeks he developed typical symp-
toms of ORN with otorrhea, hearing loss an otalgia. He received conservative
therapy, including topical antibiotics and long-term antibiosis. Because of local
necrosis of the bone he received local debridement. In the next years bony
necrosis increased and 3 years after radiation facial nerve paralysis occured. A
debridement with plastic reconstruction was rejected. About 5 years after
radiothearpy he was hospitalised with intermittent significant bleeding due to
an erosion of the internal carotid artery (ICA). With a pressure bandage the
bleeding could be temporarily controlled. He subsequently unterwent angio-
graphy in which the skull-based ICA could be identified as the source of blee-
ding. An endovascular stent-graft was immediately delivered to stop the
bleeding. Due to the old age, the patient died of cardiovascular failure shortly
afterwards.

Conclusion ORN of the temoral bone is a very rare complication of radiation,
that can be life-threatening due to its proximity to the large vessels. This case
shows a potential management of such a uncommon complication.
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Introduction One mechanism of resistance to effective immunotherapy contri-
buting to low response rates of 15-20% is the exclusion of immune cells from
the tumor microenvironment (TME). A better biological understanding of this
mechanism could have therapeutic consequences. Therefore, we explore diffe-
rences in transcriptomic states of CD8+ T cells and tumor cells in between
inflamed and non-inflamed HNSCC tumors.
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Methods Blood and tumor specimen from 18 treatment-nail HNSCC patients
were processed and run on the 10x Genomics 3’ single cell (V2) platform. Data
aggregation and normalization were performed using CellRanger. The data was
visualized using scanpy. Immune infiltration was calculated using an all-compo-
nent total immune score using H&E staining (low, medium and high).

Results Clustering analysis showed 34 different cell clusters (22 immune, 12
non-immune). A comparison of low vs. high infiltrated TME using gene set
enrichment analysis in CD8+ T cells showed an increase in IFN? response, IFNa
responses, and allograft rejection-associated gene sets. In CD8" T cells from
non-inflamed tumors TNFalpha signaling, UV-response, apoptosis, and hypoxia
were upregulated. When comparing cancer cells, the inflamed showed an upre-
gulation of epithelial-mesenchymal transition, MYC target genes and mitotic
spindle formation, while in the non-inflamed, there was an upregulation of P53
pathway, fatty acid metabolism and glycolysis genes.

Conclusions Transcriptomics can be used to analyze qualitative differences in
inflamed vs non-inflamed HNSCC TME. This showed the cytotoxic T cells from
an infiltrated TME to have a pro-inflammatory transcriptome. Implications of
this finding for treatment response will be explored in future studies.
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Introduction At the time of the Covid19 pandemic and the associated reduc-
tion of outpatient contacts, further care of tumor patients must be ensured.
For this purpose, a telephone consultation was established for the discussion of
medical findings and for the planning of procedures as part of the aftercare.
The aim of this study is to measure the quality of care in telephonic patient
care.

Method Following a medical teleconsultation, patients were given a standardi-
sed questionnaire (EvaSys) and the quality of the interviews was queried accor-
ding to defined criteria (general, technical implementation/organisation,
content, summary).

Results In terms of technical implementation, the majority considered the
quality of the connection, timeframes and punctual contact to be good. Fin-
dings and further proceedings were largely well understood in terms of con-
tent, own concerns could be expressed, there was room for questions and
despite tumor disease and possible anatomical limitations, communication was
sufficiently possible. The lack of travel and the lower waiting time were percei-
ved positively, but the majority of patients lacked physical examination and the
inclusion of relatives.

Conclusion The establishment of a telephone consultation is not considered a
substitute for personal appointments, but seems to be feasible for selected
contacts. It means conserving resources, increasing safety for patients and
medical staff, and increasing time efficiency. Despite the mentioned advanta-
ges in time, travel, etc., the lack of involving relatives and the lack of physical
examination lead to the overwhelming desire for a personal presentation.
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Introduction Patients with head and neck cancer have a high prevalence of
mental illness and an increased suicide rate. In this context, for successful certi-

fication of a head and neck cancer center psycho-oncological support for these
patients is demanded.

Methods Retrospectively, distress thermometers of 68 patients were evalua-
ted, which were handed out to the patients before panendoscopy. The mean
values of the distress level as well as differences in gender, tumor localization,
existing partnership and desire for psycho-oncological care were analyzed
using the t-test for independent samples and ANOVA.

Results The mean value of all distress levels was 4.82 + 2.48. Three out of 59
patients (5.1 %, 9 missing) asked for psycho-oncological care. Women had sig-
nificantly higher distress levels (6.5 + 2.17, p=.018). There were no gender-spe-
cific differences regarding desire for psycho-oncological care. There were no
significant differences within the distress levels or desire for psycho-oncological
care regarding existing partnership. Also, no differences can be found between
oropharyngeal, oral and laryngeal carcinoma for these variables.

Conclusions The results show that there is a lack of demand for psycho-onco-
logical care in patients with head and neck cancer. For psycho-oncological care,
having positive effects from the patients, as well as their physicians point of
view, strategies for the best possible care of these patients appear to be impor-
tant and need to be implemented. For example, regular psycho-oncological
rounds could help increase the demand and thus improve outcomes.
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Unclear distinctive neoplasm in the head and neck area often require histology
in clinical routine for diagnosis assurance and treatment planning. While open
biopsy procedures are invasive and often require general anaesthesia, the mini-
mally invasive fine needle aspiration cytology is associated with a certain rate
of false-negative or uncertain outcome. The disposable biopsy is a minimally
invasive method that promises high diagnostic reliability with a low complica-
tion rate.

A 65-year-old female patient presented with a size-proportional lesion cervical
right, which had been present for 4 weeks. Beside moderate dysphasia, the
patient did not complain of any other symptoms. The imaging of the neck (ult-
rasound, MRI) showed a distinctive partial cystic lesion cervical right 8x7cm as
well as a smaller cystic findings of the thyroid gland on the left. A few hours
after the biopsy, acute tension pneumothorax was appeared and treated inter-
disciplinary with intensive care. The histological findings of the right side of
neck revealed a poorly differentiated, non-keratinizing, partially necrotic squa-
mous cell carcinoma (G3). A subsequent panendoscopy revealed a small hypo-
pharyngeal carcinoma as the primary.

In terms of differential diagnosis, such a lesion must be considered in addition
to the possible benign cystic changes primarily as a malignant tumor. Ultra-
sound-assisted biopsy is an option for histological confirmation. However des-
pite the rare complications of biopsy in the case of extensive lesions can lead
to difficult situations that have an influence on the possible treatment options.
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Through a committed, interdisciplinary approach, the complications can be
detected early and treated adequately.

Poster-PDF A-1410.pdf

Conflict of interest Der Erstautor gibt keinen Interessenskonflikt an.

Address for correspondence MUDr. Le Thanh Hung AMEOS Klinikum Halbe-
rstadt, Hals-Nasen-Ohrenklinik Halberstadt

hlet.hno@halberstadt.ameos.de

Sexual behavior of HNSCC patients: A comparison
with propensity score matched controls from a
population-based cohort study

Authors Rudolph |', Henger S?, Wiegand S', Dietz A', Engel C?, Wirkner K>,
Wenning JR", Wald T', Freitag ', Gaede C', Willner M, Loffler M?,
Wichmann G'

Institut 1 Universitatsklinikum Leipzig, HNO-Klinik, Leipzig; 2 Universitat
Leipzig, Institut fir Medizinische Informatik, Statistik und Epidemiologie,
Leipzig; 3 Universitdt Leipzig, LIFE - Leipzig Research Center for Civilization
Diseases, Leipzig

DOI 10.1055/s-0041-1727897

Introduction Based on a U.S. American case-control study (D‘Souza et al.
2007) an association between incidence of HPV-positive head and neck squa-
mous cell carcinoma (HNSCC) and sexual behavior was suggested. As those
study compared HNSCC patients and ENT patients without diagnosed malig-
nancy a substantial bias may have occurred. Hence we compared within a pros-
pective cohort study HNSCC patients and a population-based sample.

Material and Methods According to main risk factors for HNSCC (age, sex,
tobacco smoking and alcohol consumption) propensity score (PS) matched
controls from the population-based cohort study LIFE were interviewed by
using the identical standardized questionnaires according to D*Souza et al. Pat-
terns of responses were compared utilizing chi-squared tests.

Results Significant differences between HNSCC patients and controls were
recorded respective to medical history for sexually transmitted diseases (STD),
presence of condyloma/papilloma of the partner, the number of oral sex and
casual sex partners, and the age at first intercourse. Controls reported more
often papilloma to be present in the partner as well as a positive history for
STD. Controls had a higher number of oral sex and casual sex partners. In con-
trast, HNSCC patients had their first intercourse more frequently below the age
of 18.

Conclusions Contrary to case-control study (D‘Souza et al. 2007) our HNSCC
patients did not report higher frequency of sex partners than propensity score
matched controls from the population-based cohort study LIFE.
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Introduction Immunotherapy is an effective, innovative option for the treat-
ment squamous cell carcinomas of the head and neck (HNSCC). EGFR (epi-
dermal growth factor receptor) targeting antbodies are an established therapy.
Next to checkpoint inhibitors, immunotherapy with CAR (chimeric antigen
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receptor) T-cells is an emerging option. According to this, we established an
EGFR-targeting immunotherapy for HNSCC in vitro.

Methods The EGFR-expression of 33 HNSCC cell lines was determined using
flow cytometry. CARs containing either Cetuximab-based or a Nimotuximab-
based elements were cloned and lentivirally transduced to T-cells. Cytoxity of
CAR T cells was determined after co-cultivation with tumor cells and tumor
cells survival measured by MTS (CellTiter proliferation assay).

Results EGFR is overexpressed in 78% of the cell lines and therefore a good
target for immunotherapy. To improve the proportion of CAR positive T cells
for a more effective therapy, we raised the viral titer by concentrating the viral
supernatant. The proportion of CAR positive T cells was increased 3,5-fold.
Cetuximab-based CAR effectively lysed the tumor cells, while the Nimotu-
zumab-based CAR did not.

Conclusion With this study we laid the foundation for a new type of immuno-
therapy for HNSCC using a therapeutically effective EGFR-directed CAR for
adoptive T-cell transfer.
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Introduction Cervical CUP syndrome (cancer of unknown primary) is defined as
a lymph node metastasis and the lack of a corresponding primary tumor. This
leads to invasive diagnostic algorithms and unspecific therapy of the patient.
Publicly available DNA methylation patterns, which show high tissue specificity,
of different cancer entities were analyzed to evaluate the prediction of the
tumor primary site.

Methods Methylome data of 1874 cases of four types of cancer (HNSC, BRCA,
ESCA and LUSC) from The Cancer Genome Atlas (TCGA) was analyzed in the pro-
gramming language R. Clustering was performed by t-distributed stochastic
neighbor embedding (t-SNE), a classification algorithm commonly used in bioin-
formatics. Furthermore, a random forest classifier, another machine learning
algorithm, was implemented to predict the cancer entities based on DNA
methylation patterns.

Results The clustering analysis showed distinguishable groups which could be
attributed directly to the four different entities of cancer. The classifier was
able to correctly predict tumor type in a randomly selected validation set of
the original 1874 cases correctly with an accuracy of 99 %. The cluster of head
and neck cancer patients showed further subgroups, which were associated
with clinical data. One group showed statistically significant increased overall
survival (p<0.01)

Conclusions A variety of different tumor entities can be differentiated by ana-
lyzing DNA methylation patterns of the primary tumor site. DNA methylation
pattern analysis therefore has potential as a novel technique to detect the
tumor primary site of cervical CUP syndrome. It is to be evaluated whether
DNA methylation patterns of metastatic lymph node tissue are also suited to
predict the primary tumor.
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