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Perpendikuldre Gefaf3-
veranderungen

Die Beurteilung von Gefiflveridnde-
rungen bei glottischen Neubildungen
hat aufgrund der Untersuchungen zur
Neoangiogenese im Rahmen der Tu-
morentwicklung in den letzten Jahren
an Bedeutung gewonnen [8, 28]. Die Eu-
ropdische Laryngologische Gesellschaft
(ELS) hat sich bereits 2016 auf einen
Konsens zur Klassifizierungsleitlinie vas-
kulédrer Veranderungen der Stimmlippen
geeinigt [3], der longitudinale und per-
pendikuldre Verinderungen unterschei-
det. Longitudinale Gefiflverdnderungen
(LGV), wie Gefiflektasien, Miander,
Konvolute, Gefifiverastelungen, erhohte
GefafShaufigkeit und Richtungswechsel,
werden tberwiegend durch mechani-
schen Stress der Stimmlippen ausgelost.
Sie zdhlen zu den benignen Stimmlip-
pengefifiverinderungen. Perpendiku-
lire Gefifiveranderungen (PGV), wie

Der Beitrag von Lucas Schoninger zu dieser Pu-
blikation wurde erbracht in teilweiser Erfiillung
der Anforderungen zur Erlangung des Doktor-
grads ,Dr.med.". Die Daten der hier publizierten
Arbeit sind Bestandteil einer Dissertation, die
an der medizinischen Fakultdt der Otto-von-
Guericke-Universitat Magdeburg eingereicht
wird.
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Kontaktendoskopie mit Narrow
Band Imaging zur Erkennung

perpendikularer

Gefallveranderungen bei
benignen Lasionen, Dysplasien
und Karzinomen der

Stimmlippen

vergroflerte und punktformige Gefif3-
schleifen oder irregulidr-spiralformig
gewundene Gefif3schleifen bei Papillo-
men, Prikanzerosen und Karzinomen,
entwickeln sich im Gegensatz aus einem
epithelialen Stimulus heraus [2, 3, 27].
Somit besitzt die Form der Gefiafverin-
derungen der Stimmlippen ein grofles
diagnostisches Potenzial.

Kontaktendoskopie mit Narrow
Band Imaging

Die moderne Endoskopie in der Kopf-
Hals-Onkologie zielt auf eine sichere
optische differenzialdiagnostische Un-
terscheidung zwischen benignen und
malignen Stimmlippenverdnderungen
und auf die Fritherkennung maligner
Lisionen [28]. Glottische Biopsieent-
nahmen sollten stets so sparsam und
so gezielt wie moglich erfolgen, um
einerseits spitere stimmliche Funkti-
onseinschrankungen und andererseits
falsch-negative Befunde zu vermeiden.
Hierzu wurden in den letzten Jahren ver-
schiedene endoskopische Techniken und
Bildverarbeitungsmethoden entwickelt,
die die Darstellung und Evaluierung von
Stimmlippenlédsionen verbessert haben
[5, 15, 18]. Durch den Einsatz von Nar-
row Band Imaging (NBI) ist es mittels

Verwendung schmalbandiger optischer
Filter gelungen, eine verbesserte Ge-
fafdarstellung in Ubersichtsaufnahmen
der Stimmlippen zu erreichen [9, 21].
Die Uberlegenheit von NBI gegeniiber
der Weifllichtendoskopie (WLE) bei der
Unterscheidung zwischen benignen und
malignen Verinderungen und deren
Vorstufen wurde in mehreren Studien
und Metaanalysen belegt [13, 26]. Die
Rolle eines weiteren Verfahrens, der
Kontaktendoskopie (KE), wurde schon
in den 1990er-Jahren u. a. fiir die genaue
Betrachtung vaskuldrer Verinderungen
der Stimmlippen hervorgehoben [1].
Durch den kombinierten intraoperati-
ven Einsatz von NBI mit der Kontakten-
doskopie konnen Gefiflverainderungen
hochkontrastiert in vivo in 60- bis 150-
facher Vergroflerung untersucht werden
[4]. Die Kombination beider Methoden
(KE-NBI) kann hiermit zur Detektion
von PGV und damitauch zur Differenzie-
rung zwischen benignen und malignen
Verinderungen sowie zur Frithdiagnos-
tik von Dysplasien und Karzinomen
der Stimmlippen genutzt werden [3, 7].
Nach bestem Wissen der Autoren ist eine
Gegeniiberstellung aller 3 Verfahren im
Hinblick auf die Gefaf3diagnostik an den
Stimmlippen bis dato nicht erfolgt.
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Abb. 1 A Endoskopische Darstellung einer rechtsseitigen Stimmlippenzyste mit longitudinalen GefaBveranderungen (LGV)
in den Modi a WeiSlichtendoskopie (WLE), b Narrow-Band-Imaging-Endoskopie (NBI) und c Kontaktendoskopie mit Narrow
Band Imaging (KE-NBI) in der ,region of interest” (ROI). Keine Darstellung von perpendikuldren Gefaveranderungen (PGV)

auf diesen Aufnahmen

Fragestellung

Die vorliegende Arbeit verfolgt daher
das Ziel, die Wertigkeit der KE-NBI bei
der endoskopischen Detektion der PGV
der Stimmlippen festzustellen sowie ih-
re diagnostische Giite bei der Differen-
zierung zwischen benignen und malig-
nen Stimmlippenldsionen in Vergleich
zur WLE und zum NBI zu analysieren.

Material und Methoden

Stichprobe

Die retrospektive Studie umfasste 60 Fil-
le von Patienten mit Léisionen der
Stimmlippen, die im Zeitraum vom
01.01.2013 bis 01.05.2018 eine diagnos-
tische Mikrolaryngoskopie mit Biopsie-
entnahme unter Narkose erhielten. In
die Studie eingeschlossen wurden nur
Patienten, bei denen innerhalb einer Sit-
zung eine endoskopische Untersuchung
der glottischen Lision in WLE und
NBI sowie eine kontaktendoskopische
Untersuchung der Stimmlippengefifie
mit NBI (KE-NBI) erfolgte. Mehrere
getrennte Fille eines Patienten konn-
ten eingeschlossen werden, wenn sie
hinreichend unabhéngig voneinander
waren, beispielsweise wenn auf der
gegeniiberliegenden Stimmlippe eine
zweite pathologische Verinderung vor-
lag. Aufgenommen wurden Fille mit
gutartigen Stimmlippenveridnderungen,
Dysplasien und Plattenepithelkarzino-
men der Stimmlippen. Der verwendete
histopathologische Befund enthielt eine
Diagnose auf der Grundlage der Klas-

sifikation von Kopf-Hals-Tumoren von
2005 oder (je nach Erstellungsdatum)
2017 gemifl WHO (Weltgesundheitsor-
ganisation) und diente als Goldstandard
[11]. Far die statistische Auswertung der
Ergebnisse wurde jeder Befund je nach
histologischer Dignitit einer der fol-
genden Diagnosegruppen zugeordnet:
Diagnosegruppe A (benigne Lésion oder
geringgradige bzw. Low-Grade-Dyspla-
sie) oder Diagnosegruppe B (maligne
Lision, méflig- und hochgradige bzw.
High-Grade-Dysplasie oder Carcinoma
in situ).

Endoskopie wahrend der
Mikrolaryngoskopie

Zur Darstellung der Lisionen wurde die
Xenon-Lichtquelle der Endoskopieein-
heit EVIS EXERA III (Fa. Olympus, To-
kio, Japan) mitzuschaltbarem NBI-Licht-
frequenzfilter verwendet. Hieran wur-
de ein 30°-Kontaktendoskop (Kontak-
tendoskop 7215AA, Fa. Karl Storz, Tutt-
lingen, Deutschland) mit 5,5 mm Durch-
messer und 230mm Lange angeschlos-
sen. Es ermoglicht Aufnahmen mit 60-
oder 150-facher Vergrofierung. Der Auf-
setzdruck des Kontaktendoskops auf die
Mukosa war so gering wie moglich, um
eine Reduktion des Blutflusses zu vermei-
den. Die Bilddokumentation der Einzel-
bilder erfolgte mit dem Archivierungs-
programm rpSzene® (Rehder und Part-
ner, Hamburg, Deutschland). Alle Un-
tersuchungen wurden vom selben erfah-
renen Laryngologen (C.A.) durchgefiihrt
und erfolgten nach giiltiger Aufklarung
und Einwilligung zur Operation und zur

pseudonymisierten Auswertung und Pu-
blikation der gewonnenen Daten.

Fir die Befundung der Bilder im WLE
und NBI-Modus wurde jeweils eine de-
tailreiche Ubersichtsaufnahme mit der
zu untersuchenden Lision ausgewdhlt
(B Abb. 1a, b und 2a, b). Fiir den KE-
NBI-Modus wurde aus den verfiigbaren
Aufnahmen die mit dem hdchsten Grad
der Gefiflveranderungen (nachfolgend
~region of interest, ROI) ausgewdhlt
(B Abb. 1c und 2¢, entsprechend dem
weiflen Kiastchen auf den @Abb. 1a, b
und 2a, b). Ausgeschlossen wurden Fil-
le, in denen die Fotodokumentation in
einem der zu untersuchenden Aufnah-
memodi durch mangelnde Beleuchtung,
Schirfe oder nach Manipulation/Blutung
fir die Befundung unzureichend oder
das Kapillarmuster auf den kontakten-
doskopischen Bildern nicht erkennbar
war.

Befundung durch unabhéngige
Untersucher

Es wurde ein Multi-Reader-/Multi-Case-
Design verwendet. Anhand von jeweils
einem Bild pro untersuchtem Modus und
Fall beurteilten 3 unabhingige, verblin-
dete Untersucher die GefifSmuster. Jeder
Untersucher sollte zunichst PGV iden-
tifizieren und im néchsten Schritt, nach
Auswertung der endoskopischen Auf-
nahme und unter Beriicksichtigung der
Gefaflinformationen, die Dignitit des
Befundes (benigner Befund/Low-Grade-
Dysplasie oder High-Grade-Dysplasie/
Carcinoma in situ/maligner Befund) ein-
schitzen. Alle Bildaufnahmen wurden
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Zusammenfassung

Hintergrund. Perpendikuldre GefaR3-
veranderungen (PGV) sind Marker der
tumorinduzierten Neoangiogenese der
Stimmlippen. Die Kontaktendoskopie

mit Narrow Band Imaging (KE-NBI) er-
moglicht eine detaillierte Analyse solcher
GefdRveranderungen.

Ziel der Arbeit. In dieser Arbeit wurde das
Potenzial der KE-NBI bei der Diagnostik
benigner, dysplastischer und maligner
Verdnderungen der Stimmlippen untersucht.
Auferdem sollte bei der Detektion von PGV
die Aussagekraft des KE-NBI im Vergleich zur
WeiBlichtendoskopie (WLE) und zur alleinigen
Narrow-Band-Imaging-Endoskopie (NBI)
bestimmt werden.

Material und Methoden. Dazu befundeten
3 Untersucher histopathologisch verifizierte
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benigne, dysplastische oder maligne Lésionen
der Stimmlippen (n=60) jeweils im Modus
WLE, NBI und KE-NBI. Die Lasionen wurden
auf PGV hin untersucht und ihre Dignitét
beurteilt. Ermittelt wurden der Anteil der
Lésionen mit detektierten PGV sowie die
diagnostische Giite fiir jeden Modus und die
Interratervariabilitat bei der Erkennung von
hohergradigen Dysplasien und Karzinomen.
Ergebnisse. Die KE-NBI zeigte sich den
anderen Modi bei der Detektion von PGV und
hinsichtlich Sensitivitdt und Genauigkeit bei
der Erkennung von hohergradigen Dysplasien
und Karzinomen tberlegen. Die Autoren
sahen eine deutliche Assoziation dieser
pathologischen Verdnderungen mit PGV.
Schlussfolgerung. Mittels KE-NBI werden PGV
haufiger und zuverldssiger als mit den anderen

Kontaktendoskopie mit Narrow Band Imaging zur Erkennung perpendikularer GefaBveranderungen
bei benignen Lasionen, Dysplasien und Karzinomen der Stimmlippen

Methoden erkannt. Die Assoziation dieser
GeféBveranderungen mit héhergradigen
Dysplasien und Karzinomen der Stimmlippen
wurde bestatigt. Im Vergleich zu WLE und NBI
zeigte sich eine erhohte diagnostische Giite.
Somit kann die KE-NBI durch bessere Detekti-
on der PGV die endoskopische Differenzierung
zwischen benignen und malignen Lasionen
der Stimmlippen verbessern.

Schliisselworter

Laryngoskopie - Diagnostische Bildge-
bungsverfahren - Larynxneoplasien -
Pathologische Neovaskularisierung -
Laryngeale Erkrankungen

Abstract

Background. Perpendicular vascular
changes (PVC) are markers of tumor-induced
neoangiogenesis at the vocal folds. Contact
endoscopy with narrow-band imaging (CE-

changes.

Objective. This work intends to evaluate the
potential of CE-NBI for diagnosis of benign,
dysplastic, and malignant lesions of the vocal
folds. In addition, it should be determined
whether CE-NBI offers an additional benefit
in detecting PVC compared to white-light
endoscopy (WLE) and NBI alone.

Materials and methods. Three examiners
evaluated histologically verified cases of
benign, dysplastic, and malignant lesions of

NBI) allows a detailed analysis of such vascular

the larynx in WLE, NBI, and CE-NBI (n = 60).
In each mode, they examined the lesion for
PVC and assessed the lesion’s dignity. The
proportion of lesions with detected PVC,
the statistical measures of performance

in detecting high-grade dysplasia and
carcinoma, and the interrater variability for
each mode were calculated.

Results. CE-NBI proved superior to the other
investigated diagnostic methods in terms
of detecting PVC and in terms of sensitivity
and accuracy in the diagnosis of high-grade
dysplasia and carcinoma. A clear association
of such pathologies with PVC was seen.
Conclusion. CE-NBI detects PVC more
frequently and reliably than the other meth-

Contact endoscopy with narrow-band imaging for detection of perpendicular vascular changes in
benign, dysplastic, and malignant lesions of the vocal folds

ods investigated. The association of these
vascular patterns to high-grade dysplasia and
vocal fold carcinomas could be confirmed.
Compared to WLE and NBI endoscopy, the
diagnostic quality for detecting high-grade
dysplasia and carcinoma is increased. Thus,
CE-NBI can improve endoscopic differentiation
between benign and malignant lesions of the
vocal folds by enhancing the detection of PVC.

Keywords

Laryngoscopy - Diagnosticimaging - Laryngeal
neoplasms - Pathologic neovascularization -
Laryngeal diseases

den Untersuchern in zufilliger Reihen-
folge im WLE- und NBI-Modus und im
Anschluss im KE-NBI-Modus (zusam-
men mit der NBI-Ubersichtsaufnahme
zur Lokalisation der GefdfSinformation
in der ROI, @ Abb. 1a-c und 2a-c) pri-
sentiert. Insgesamt beurteilte damit jeder
Untersucher 180 endoskopische Aufnah-
men. Die Untersucher waren Fachirzte
fir Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde mit
unterschiedlicher Erfahrung hinsicht-
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lich der endoskopischen Beurteilung
von Gefif3verdnderungen bei Stimmlip-
penlésionen. Ziel war die Vermeidung
eines ,,observer bias®

Anteile der perpendikuldren
GefaBveranderungen

Die angegebenen Antworten wurden zur
statistischen Auswertung fiir jeden endo-
skopischen Modus iiber alle Untersucher

gemittelt. Es wurde der Anteil der Lésio-
nen, bei denen PGV detektiert wurden,
ermittelt. Zum Vergleich des Anteils der
detektierten PGV zwischen den Diagno-
segruppen A und B wurde fiir jeden Mo-
duseint-Test (Welch-Variante) angewen-
det, da er sich hier direkt auf die Rate als
Zielgrofle in den jeweiligen Gruppen be-
zog. Zur Sensitivititsanalyse erfolgte der
U-Test nach Wilcoxon, Mann und Whit-
ney (a = 0,05). Die statistischen Analysen
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Abb. 2 A Endoskopische Darstellung eines rechtsseitigen T1-Stimmlippenkarzinoms mit longitudinalen GefaBveranderun-
gen (LGV) und perpendikuldren GefaBveranderungen (PGV) in den Modia Wei3lichtendoskopie (WLE), b Narrow-Band-Imag-
ing-Endoskopie (NBI) und c Kontaktendoskopie mit Narrow Band Imaging (KE-NBI) in der ,region of interest” (ROI). Deutliche
Sichtbarkeit der PVGerst bei Betrachtung im KE-NBI-Modus

(auch die nachfolgend genannten) wur-
den mit der Statistiksoftware IBM SPSS
Statistics durchgefiihrt.

Diagnostische Giite jedes
endoskopischen Modus

Des Weiteren wurden Sensitivitit, Spe-
zifitdt und Genauigkeit getrennt fir die
Modi WLE, NBI und KE-NBI ermittelt.
Diese Kenngroflen der diagnostischen
Giite wurden fiir die Differenzierung zwi-
schen den Diagnosegruppen A und B
bestimmt. Die Kennzahlen der diagnos-
tischen Giite wurden tiber alle Untersu-
cher gemittelt. Aus den gemittelten Wer-
ten wurden in der jeweils zutreffenden
Teil- oder Gesamtgruppe die Mittelwerte
mit Konfidenzintervallen bestimmt.

Die Signifikanztestung der ermittelten
Unterschiede zwischen den 3 endosko-
pischen Modi erfolgte mittels Friedman-
Test (a=0,05).

Interratervariabilitat

Der Grad der Ubereinstimmung der Un-
tersucher (Interratervariabilitit) bei der
Detektion der PGV und der Differenzie-
rung zwischen den Diagnosegruppen A
und B wurde anhand des Kappa-Werts
(nach Fleiss) fiir jeden Modus (WLE,
NBI und KE-NBI) ermittelt. Die Ein-
teilung der Kappa-Werte entsprach dem
Vorschlag von Landis und Koch [17].

Ergebnisse

Am Untersuchungszentrum erfiillten
52 Patienten die Einschlusskriterien.

Es ergaben sich 60 unabhingige Fille.
Der Diagnosegruppe A wurden nach
histopathologischem Ergebnis folgen-
de Fille zugeordnet: Reinke-Odem (5),
Low-Grade-Dysplasie (5), Papillom (4),
Hyperkeratose (4), Zyste (3), Polyp (3),
chronische Entziindung (1). Die iibrigen
35 Fille wurden der Diagnosegrup-
pe (B) zugeordnet: Plattenepithelkarzi-
nom (20), High-Grade-Dysplasie (15).

Detektion perpendikularer
GefaBveranderungen

Der Anteil der Liasionen, bei denen
PGV detektiert wurden, war fir die
Diagnosegruppe B 48,6 % in der WLE,
58,1% im NBI und 88,6 % bei der KE-
NBL. Fiir die Diagnosegruppe A betru-
gen die entsprechenden Anteile 24,0 %;
28,0 % und 37,3 %. Die Unterschiede der
Detektionsraten zwischen den beiden
Diagnosegruppen waren in jedem endo-
skopischen Modus signifikant (p < 0,05)
(8Tab. 1). Im Wilcoxon-Mann-Whit-
ney-Test waren die Unterschiede zwi-
schen den Diagnosegruppen fiir die Modi
WLE (p=0,031), NBI (p=0,007) und
NBI-KE (p < 0,001) hochst signifikant.

Diagnostische Giite der
endoskopischen Modi im Vergleich

Mittels KE-NBI erkannten die Untersu-
cher High-Grade-Dysplasien und Kar-
zinome (Diagnosegruppe B) mit einer
deutlich hoheren Sensitivitdt und Genau-
igkeit als mit den Modi WLE und NBI
(B Tab. 2). Gemittelt iiber alle 3 Unter-
sucher lag die Sensitivitat fiir die KE-

NBI bei 83,8 % und die Genauigkeit bei
83,3 %. Die Unterschiede gegeniiber der
WLE und NBI waren hochsignifikant
(p< 0,001 bzw. p=10,016). Fiir die Spezi-
fitdt beim Vergleich der WLE, NBI und
KE-NBI ergaben sich hingegen keine si-
gnifikanten Unterschiede (B Tab. 2).

Beurteilung der Interrater-
variabilitat

Bei der Detektion der PGV zeigte sich
im Modus KE-NBI eine deutlich hohe-
re Ubereinstimmung der Untersucher im
Vergleich zu WLE oder NBI allein. Das
Fleiss-Kappader KE-NBIlagmit0,773im
Bereichdes ,substantialagreement®nach
Landis und Koch, wihrend mit WLE und
NBI lediglich ein Fleiss-Kappa von 0,600
bzw. 0,552 (,moderate agreement®) er-
reicht wurde.

Auch hinsichtlich der endoskopi-
schen Diagnosestellung zeigte sich bei
der Differenzierung zwischen den Dia-
gnosegruppen A und B eine hohere
Ubereinstimmung der Untersucher im
Modus KE-NBI. Der Kappa-Wert nach
Fleiss war fur die KE-NBI mit 0,526
im Bereich des ,moderate agreement®,
wobei dieser fiir die Modi WLE und
NBI im Bereich des ,fair agreement* lag
(0,326 bzw. 0,377).

Diskussion

Bedeutung der perpendikuldren
Gefalsveranderungen

Die Bildung neuer Gefifle (Neoangioge-
nese) ist eine der Grundvoraussetzungen
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Anteil der Lasionen mit detektierten PGV (gemittelt Giber alle Untersucher) fiir die Dia-

gnosegruppen A und B nach endoskopischer Modalitdt und t-Test fiir den Vergleich der Diagnose-

Tab. 1
gruppen
Endoskopischer Diagnose- Anzahl n
Modus gruppe
WLE A 25
B 35
NBI A 25
B 35
KE-NBI A 25
B 35

Anteil Standard- p

mit PGV abweichung

0,24 0,35 0,020
0,49 0,44

0,28 0,40 0,006
0,58 0,39

0,37 0,46 <0,001
0,89 0,25

Diagnosegruppe A: benigne Lasionen und Low-Grade-Dysplasien, Diagnosegruppe B: maligne

Ldsionen und High-Grade-Dysplasien
Die p-Werte entstammen dem t-Test

KE-NBI Kontaktendoskopie mit Narrow Band Imaging, NBI Narrow-Band-Imaging-Endoskopie, PGV per-
pendikuldre Gefaverdnderungen, WLE Wei3lichtendoskopie

Tab.2 Diagnostische Giite der 3 endoskopischen Modi bei der Differenzierung zwischen Dia-

gnosegruppe A und B (gemittelt tiber alle Untersucher, mit Konfidenzintervallen)

WLE NBI KE-NBI p (A Gesamt)
Sensitivitdt 54,3 [42,5-66,1] 70,5 [60,6-80,4] 83,8(76,3-91,4] <0,001
Spezifitdt 89,3 [81,7-97,0] 82,7 [71,4-94,0] 82,7[70,7-94,7] 0,405
Genauigkeit 68,9 [60,2-77,6] 75,6 [68,1-83,0] 83,3 [76,9-89,8] 0,016

Diagnosegruppe A: benigne Lasionen und Low-Grade-Dysplasien, Diagnosegruppe B: maligne Ldsio-

nen und High-Grade-Dysplasien

KE-NBI Kontaktendoskopie mit Narrow Band Imaging, NBI Narrow-Band-Imaging-Endoskopie,

WLE WeilSlichtendoskopie

fir ein Tumorwachstum. Im physiologi-
schen mukosalen Anastomosennetzwerk
der Stimmlippenoberfliche herrscht eine
Lingsausrichtung der Gefifle vor [27].
Die tumorinduzierte Neoangiogenese
fuhrt zu charakteristischen Verdnde-
rungen. Es entstehen fragile, atypisch
verzweigte Gefdfle mit schleifenformi-
gen und korkenzieherartig gewundenem
Verlauf, die in Richtung der Epithe-
loberfliche ziehen [16, 20]. Auf das
differenzialdiagnostische Potenzial von
»Capillaratypien” hat schon Kleinsasser
hingewiesen, um ,zwischen Praecan-
cerosen bzw. jungen Carcinomen und
prognostisch giinstigen einfachen Epi-
thelhyperplasien (Leukoplakien, chroni-
sche Laryngitis usw.)“ zu differenzieren
[14]. Ni et al. haben solche Gefif3-
schleifen als ,intraepithelial papillary
capillary loops“ (IPCL) bezeichnet und
ihr Vorkommen in Papillomen, Hyper-
keratosen, Dysplasien und Karzinomen
des Larynx beschrieben [19]. Die ELS
unterscheidet in ihrer endoskopischen
Klassifikation nur noch longitudinale
von perpendikuliren Gefdfiverdnderun-
gen. Eine diagnostische Relevanz wurde
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v.a. fir die Letzteren konstatiert, da
diese mit Papillomen, hohergradigen
Dysplasien und Karzinomen assoziiert
wurden [3]. Dieses diagnostische Poten-
zial der endoskopischen Detektion der
PGV wurde in den letzten Jahren von
unterschiedlichen Autoren bekriftigt [7,
18, 24, 25].

Bei der WLE ist die genaue Betrach-
tung und Analyse solcher Gefiflimuster
nur eingeschrankt moglich. Die Endo-
skopie mit NBI hat neue Mdglichkeiten
in diesem Gebiet eroffnet [13, 19]. NBI
ist ein optisches Filtersystem, das tiber
die Reduzierung des Lichts auf 2 spek-
trale Regionen im blauen und griinen
Anregungsbereich  (400-430nm und
525-555nm) zu einer deutlich stirker
kontrastierten Darstellung oberflichlich
gelegener Gefif3e fithrt. Hiermit konnte
beispielsweise die Darstellung der vas-
kuldren Verdnderungen, die durch die
hochregulierte Neoangiogenese in intra-
epithelialen Lisionen der Stimmlippen
entstehen, besser gelingen [21, 23]. Mit
der Anwendung des NBI wurde in der
Detektion von Plattenepithelkarzinomen
des Larynx, aber auch von Prikanzero-

sen wie Dysplasien und Papillomen eine
iiberlegene diagnostische Giite gezeigt
[6, 13, 26]. Wird NBI mit der KE kom-
biniert, also ein Kontaktendoskop direkt
auf die Schleimhaut im NBI-Modus auf-
gesetzt, kann eine weitaus detailreichere
Gefifidarstellung gelingen. So kann die
Differenzierung zwischen benignen und
malignen Lasionen der Stimmlippen und
die Fritherkennung von hohergradigen
Dysplasien und Larynxkarzinomen wei-
ter verbessert werden [4, 7, 25]. Mittels
NBI-KE erzeugte Aufnahmen von Ge-
falverdnderungen eignen sich sogar fiir
eine automatisierte Auswertung mit Me-
thoden des maschinellen Lernens und
algorithmenbasierter
szenarien [10].

Klassifizierungs-

Differenzierung zwischen
benignen und malignen Lasionen

In der vorliegenden Multi-Reader-Stu-
die konnte eine deutliche Assoziation
von PGV zu High-Grade-Dysplasien
und Karzinomen der Stimmlippen ge-
zeigt werden. Dieser Zusammenhang
wurde sogar unabhingig vom endosko-
pischen Modus nachgewiesen. Jedoch
kamen PGV gelegentlich auch in be-
nignen Verinderungen vor. Dies traf
v.a. bei Papillomen und Low-Grade-
Dysplasien zu. Diese Ergebnisse stehen
in Einklang mit der Beobachtung, dass
PGV insbesondere bei High-Grade-
Dysplasien, Karzinomen und Papillo-
men vorkommen [3]. Dies wurde auch
in aktuellen klinisch-endoskopischen
Arbeiten bestitigt [7, 24, 25]. Sifrer et al.
zeigten zudem, dass mittels NBI die
Unterscheidung von weiten und engen
Umkehrpunkten perpendikuldrer Ge-
falschleifen gelingt; so kann zwischen
den PGV bei Papillomen und den PGV
bei Dysplasien gut differenziert wer-
den [24]. Dieser Schritt wurde in der
vorliegenden Arbeit nicht angeschlos-
sen. In der klinischen Praxis gilt das
endoskopische Bild der Papillome mit
den exophytisch papilldren epithelialen
Verinderungen, der Bindegewebspapille
und den aus dem Niveau herausrei-
chenden homogenen Gefifischleifen als
charakteristisch [4, 9].



Erhohte Sensitivitat

Zur Ermittlung der diagnostischen Gii-
te jeder endoskopischen Modalitdt wur-
de in dieser Studie der Trennpunkt zwi-
schen positiven und negativen Befunden
anhand der prognostischen Unterschie-
de zwischen Low- und High-Grade-Dys-
plasien gesetzt. Diese weisen einen sig-
nifikant unterschiedlichen Progress zu
invasiven Neoplasien auf (1,6 respektive
12,5%) [12]. Die prognostische Relevanz
dieser Unterscheidung unterstiitzt daher
dieses Design. Die ermittelte Sensitivitét
lag fiir alle Verfahren auf einem insge-
samt niedrigeren Niveau als in vergleich-
baren Diagnosestudien am Larynx 7, 19,
22, 25]. Dies kann u.a. darauf zuriick-
zuftthren sein, dass im Unterschied zu
den meisten publizierten Arbeiten meh-
rere Untersucher mit unterschiedlicher
Erfahrung in der Nutzung der verschie-
denen laryngoskopischen Verfahren ein-
gesetzt wurden, um den ,,observer bias*
zu reduzieren. Es konnte aber bestitigt
werden, dass NBI eine hohere Sensitivi-
tat als WLE besitzt. Die zusitzlichen In-
formationen der KE-NBI haben zu einer
weiteren deutlichen Erhéhung der Sensi-
tivitdt gegeniiber NBI allein gefiihrt. Fir
die Spezifitit sahen die Autoren keinen
signifikanten Unterschied zwischen den
Verfahren. Es ist allerdings anzumerken,
dass die Untersuchung mit KE-NBI aus
praktischen Griinden nach der Beurtei-
lung einer Ubersichtsaufnahme in WLE
oder NBI stattfindet. In der vorliegen-
den Studie erfolgte die Beurteilung der
KE-NBI-Aufnahme unter Kenntnis der
NBI-Ubersichtsaufnahme. Dies spiegelt
den Einsatzbereich der KE-NBI als er-
gianzende endoskopische Modalitiat wi-
der, stellt aber auch eine Limitation der
Vergleichbarkeit der diagnostischen Gii-
te der Verfahren dar.

Ubereinstimmung der Untersucher

Im Vergleich der Interratervariabilitit fiir
die Detektion der PGV und fiir die Dif-
ferenzierung zwischen den beiden Dia-
gnosegruppen wurde ein weiterer Vorteil
der KE-NBI deutlich. PGV konnten mit
KE-NBI zuverléssiger als mit WLE oder
NBI allein erkannt werden. Auch bei der
Diagnosestellung war die Ubereinstim-

mung zwischen den Untersuchern bei
der KE-NBI hoher als bei der WLE und
beim NBIL. Diesen hohen Grad der Uber-
einstimmung bei der KE-NBI in einem
heterogenen Feld von Untersuchern mit
unterschiedlicher Erfahrung sahen auch
andere Autoren [7, 18]. Dieser ist haupt-
sichlich auf die hohe Kontrastierung des
NBI mit besserer Demarkierung der Ge-
falstrukturen sowie auf die detailreiche
Untersuchung im Kontaktmodus mit der
integrierten Vergrolerungsfunktion zu-
riickzufithren [7].

Fazit fiir die Praxis

== Mit der Weiterentwicklung der laryn-
goskopischen Methoden im Rahmen
der Mikrolaryngoskopie kommt
der Analyse von oberflachlichen
bzw. sichtbaren GefaBmustern der
Stimmlippen eine immer groBlere
Bedeutung zu.

== Die (KE-NBI) war in dieser Multi-
Reader-Studie den herkdmmlichen
Untersuchungstechniken WeiBlicht-
endoskopie (WLE) und Narrow-Band-
Imaging-Endoskopie (NBI) durch
die verbesserte und zuverlassigere
Erkennung von perpendikuldren
GefaBlveranderungen (PGV) in den
untersuchten Fillen iiberlegen.

== Denn mit ihrer Hilfe ist es gelungen,
PGV sicherer zu identifizieren und so
die Sensitivitdt der Dysplasie- und
Karzinomerkennung zu erhohen.

== Sie stellt also eine wichtige Ergan-
zung der etablierten Verfahren dar.

== Die KE-NBI sollte zukiinftig in den in-
traoperativen Untersuchungsablauf
zur Optimierung der Evaluation von
GefaBBveranderungen der Stimmlip-
pen integriert werden.

Korrespondenzadresse

Dr. med. N. Davaris

Universitatsklinik fiir Hals-, Nasen- und
Ohrenheilkunde, Kopf- und Halschirurgie,
Medizinische Fakultét, Otto-von-Guericke-
Universitat

Leipziger Stral3e 44, 39120 Magdeburg,
Deutschland
nikolaos.davaris@med.ovgu.de

Funding. Open Access funding enabled and organi-
zed by Projekt DEAL.

Einhaltung ethischer Richtlinien

Interessenkonflikt. L. Schéninger, S. Voigt-Zimmer-
mann, S.Kropf, C. Arens und N. Davaris geben an, dass
kein Interessenkonflikt besteht.

Alle beschriebenen Untersuchungen am Menschen
oder an menschlichem Gewebe wurden mit Zustim-
mung der Ethikkommission der Medizinischen Fa-
kultdt der Otto-von-Guericke Universitdt Magdeburg
(Aktenzeichen 49/18) im Einklang mit nationalem
Recht sowie gemaf der Deklaration von Helsinki von
1975 (inder aktuellen, iberarbeiteten Fassung) durch-
gefiihrt. Von allen beteiligten Patienten liegt eine
Einverstandniserkldrung vor.

Open Access. Dieser Artikel wird unter der Creative
Commons Namensnennung 4.0 International Lizenz
veroffentlicht, welche die Nutzung, Vervielfaltigung,
Bearbeitung, Verbreitung und Wiedergabe in jegli-
chem Medium und Format erlaubt, sofern Sie den/die
urspriinglichen Autor(en) und die Quelle ordnungsge-
méB nennen, einen Link zur Creative Commons Lizenz
beifiigen und angeben, ob Anderungen vorgenom-
men wurden.

Die in diesem Artikel enthaltenen Bilder und sonstiges
Drittmaterial unterliegen ebenfalls der genannten
Creative Commons Lizenz, sofern sich aus der Abbil-
dungslegende nichts anderes ergibt. Sofern das be-
treffende Material nicht unter der genannten Creative
Commons Lizenz steht und die betreffende Handlung
nicht nach gesetzlichen Vorschriften erlaubt ist, ist fiir
die oben aufgefiihrten Weiterverwendungen des Ma-
terials die Einwilligung des jeweiligen Rechteinhabers
einzuholen.

Weitere Details zur Lizenz entnehmen Sie bitte der

Lizenzinformation auf http://creativecommons.org/
licenses/by/4.0/deed.de.

Literatur

. Andrea M, Dias O, Santos A (1995) Contact
endoscopy during microlaryngeal surgery: a new
technique for endoscopic examination of the
larynx. Ann Otol Rhinol Laryngol 104:333-339

. Arens C, Glanz H, Voigt-Zimmermann S (2015)
GefédBverdnderungen der Stimmlippen - Teil 2:
Perpendikuldre GeféBveranderungen. Laryngol
Rhinol Otol 94:738-744

. Arens C, Piazza C, Andrea M et al (2016) Proposal

for a descriptive guideline of vascular changes in

lesions of the vocal folds by the committee on
endoscopic laryngeal imaging of the European

Laryngological Society. Eur Arch Otorhinolaryngol

273:1207-1214

Arens C, Voigt-Zimmermann S (2015) Kontakt-

endoskopie der Stimmlippen in Kombination

mit Narrow-Band-Imaging (Kompaktendoskopie).

Laryngorhinootologie 94:150-152

. Betz CS, Kraft M, Arens C et al (2016) Optische
Diagnoseverfahren zur Tumorfriihdiagnostik
im oberen Luft-Speise-Weg: Quo vadis? HNO
64:41-48

. Campo F, Ralli M, Di Stadio A et al (2020) Role of
narrow band imaging endoscopy in preoperative
evaluation of laryngeal leukoplakia: a review of
the literature. Ear Nose Throat J. https://doi.org/10.
1177/0145561320973770.PMID:33213196

N

w

>

]

(o))

HNO 9-2021 | 717


http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.de
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.de
https://doi.org/10.1177/0145561320973770
https://doi.org/10.1177/0145561320973770

Originalien

Fachnachrichten

7.

—_
-

20.

2

-

22,

23.

24.

Davaris N, Lux A, Esmaeili N et al (2020) Evaluation
of vascular patterns using contact endoscopy and
narrow-bandimaging (CE-NBI) for the diagnosis of
vocal fold malignancy. Cancers 12:248

. Davaris N, Voigt-Zimmermann S, Cyran A-M

et al (2018) Endoskopische Friihdiagnostik von
Karzinomenim oberen Aerodigestivtrakt.Laryngol
Rhinol Otol 97:276-286

Davaris N, Voigt-Zimmermann S, Roessner A
et al (2017) ,Narrow band imaging” zur Beur-
teilung laryngealer Schleimhautldsionen. HNO
65(6):527-542

. EsmaeiliN, lllanes A, Boese A et al (2020) Laryngeal

lesion classification based on vascular patterns
in contact endoscopy and narrow band imaging:
manual versus automatic approach. Sensors
20:4018

. Gale N, Cardesa A, Hernandez-Prera JC et al

(2020) Laryngeal dysplasia: persisting dilemmas,
disagreements and unsolved problems—a short
review.Head and Neck Pathol 14:1046-1051

. Gale N, Hille J, Jordan RC et al (2019) Regarding

Laryngeal precursor lesions: Interrater and intra-
rater reliability of histopathological assessment.
Laryngoscope 129:E91-E92

. Kim DH, Kim Y, Kim SW et al (2020) Use of

narrowband imaging for the diagnosis and
screening of laryngeal cancer: a systematic review
and meta-analysis. Head Neck 42:2635-2643

. Kleinsasser O (1962) Die Laryngomikroskopie

(Lupenlaryngoskopie) und ihre Bedeutung fiir die
Erkennung der Vorerkrankungen und Friihformen
des Stimmlippencarcinoms. Arch Ohren Nasen
Kehlkopfheilkd 180:724-727

. Kraft M, Arens C, Betz C et al (2016) Fluoreszenz-

bildgebung in der Laryngologie: Physikalische
Grundlagen, klinische Anwendung und Studiener-
gebnisse. HNO64:4-12

. Kus J, Miodonski A, Olszewski E et al (1981)

Morphology of arteries, veins, and capillaries
in cancer of the larynx: scanning electron-
microscopical study on microcorrosion casts.
JCancerResClinOncol 100:271-283

. Landis JR, Koch GG (1977) The measurement

of observer agreement for categorical data.
Biometrics 33:159-174

. Mehlum CS, Kjaergaard T, Grentved AM et al

(2020) Value of pre- and intraoperative diagnostic
methods in suspected glottic neoplasia. Eur Arch
Otorhinolaryngol 277:207-215

. Ni XG, He S, Xu ZG et al (2011) Endoscopic

diagnosis of laryngeal cancer and precancerous
lesions by narrow band imaging. J Laryngol Otol
125:288-296

Pau HW (1985) Zur GefaBarchitektur der
Stimmlippenoberflachen. Laryngorhinootolo-
gie64:405-408

. Piazza C, Del Bon F, Peretti G et al (2012) Narrow

band imaging in endoscopic evaluation of the
larynx. Curr Opin Otolaryngol Head Neck Surg
20:472-476

Puxeddu R, Sionis S, Gerosa C et al (2015)
Enhanced contact endoscopy for the detection
of neoangiogenesis in tumors of the larynx and
hypopharynx. Laryngoscope 125:1600-1606
Rzepakowska A, Zurek M, Grzybowski J etal (2019)
Correlation of narrow band imaging vascular
patterns with immunohistological microvessel
density in vocal fold lesions. Braz J Otorhinolaryn-
gol 87(2):137-144. https://doi.org/10.1016/j.bjorl.
2019.07.009

Sifrer R, Rijken JA, Leemans CR et al (2018)
Evaluation of vascular features of vocal cords

718 | uno9- 2021

26.

27.

28.

proposed by the European Laryngological Society.
Eur Arch Otorhinolaryngol 275:147-151

. SifrerR, Sereg-Bahar M, Gale N etal (2020) The diag-

nostic value of perpendicular vascular patterns of
vocal cords defined by narrow-band imaging. Eur
Arch Otorhinolaryngol 277(6):1715-1723. https:/
doi.org/10.1007/500405-020-05864-5

Sun C, Han X, Li X et al (2017) Diagnostic
performance of narrow band imagingforlaryngeal
cancer: a systematic review and meta-analysis.
Otolaryngol Head Neck Surg 156:589-597
Voigt-Zimmermann S, Arens C (2014) GefaRver-
anderungen der Stimmlippen - Teil 1: Horizon-
tale GefaBBveranderungen. Laryngorhinootologie
93:819-830

WuC, Gleysteen J, Teraphongphom NT et al (2018)
In-vivoopticalimaginginheadand neckoncology:
basic principles, clinical applications and future
directions.IntJOral Sci 10:10

HNO Update
Topaktuell und praxisnah

19. und 20. November in Frankfurt
26. und 27. November in Berlin

Umfangreiches Update-Wissen so flexibel
wie noch nie: Erstmalig findet das HNO-
Update-Seminar als Hybridveranstaltung
statt. Bilden Sie sich vor Ort mit Kolleginnen
und Kollegen oder bequem von zuhause
aus fort — die Zertifizierung ist fiir beide
Formate beantragt.

Das Update-Konzept: Die wichtigsten
Neuerungen des vergangenen Jahres aus
der Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde werden
unter der wissenschaftlichen Leitung von
Prof. Dr. Dr. h.c. Heinrich Iro (Erlangen),
Prof. Dr. Thomas Verse (Hamburg), Prof.
Dr. Barbara Wollenberg (Miinchen) und
Prof. Dr. Johannes Zenk (Augsburg) kritisch
selektiert, analysiert und zusammengefasst.
Die Relevanz fiir den Klinik- und Praxisall-
tag der Arztinnen und Arzte steht dabei
im Vordergrund und der ausfiihrlichen
Diskussion uiber den Livechat mit den
Referierenden wird viel Raum gegeben.

In diesem Jahr werden neben den Kern-
gebieten der Hals-Nasen-Ohren-Heilkun-
de die Hot Topics »Péddiatrische HNO,
»Infektiologie und Hygiene« sowie »Inter-
essante Falle/Komplikationen« vorgestellt.

Zum Gesamtpaket der Teilnahme gehoren
neben den umfangreichen Seminarunter-
lagen der Download aller Vortragsprasen-
tationen und die Vortrage im Nachgang
als Video-on-Demand auf der Videoplatt-
form »streamed-up.com.

Weitere Informationen zu Programm,
Referierenden und zur Anmeldung:
www.hno-update.com

Veranstalter:

med update GmbH
Hagenauer Stra3e 53
65203 Wiesbaden



https://doi.org/10.1016/j.bjorl.2019.07.009
https://doi.org/10.1016/j.bjorl.2019.07.009
https://doi.org/10.1007/s00405-020-05864-5
https://doi.org/10.1007/s00405-020-05864-5

	Kontaktendoskopie mit Narrow Band Imaging zur Erkennung perpendikulärer Gefäßveränderungen bei benignen Läsionen, Dysplasien und Karzinomen der Stimmlippen
	Zusammenfassung
	Abstract
	Perpendikuläre Gefäßveränderungen
	Kontaktendoskopie mit Narrow Band Imaging
	Fragestellung
	Material und Methoden
	Stichprobe
	Endoskopie während der Mikrolaryngoskopie
	Befundung durch unabhängige Untersucher
	Anteile der perpendikulären Gefäßveränderungen
	Diagnostische Güte jedes endoskopischen Modus
	Interratervariabilität

	Ergebnisse
	Detektion perpendikulärer Gefäßveränderungen
	Diagnostische Güte der endoskopischen Modi im Vergleich
	Beurteilung der Interratervariabilität

	Diskussion
	Bedeutung der perpendikulären Gefäßveränderungen
	Differenzierung zwischen benignen und malignen Läsionen
	Erhöhte Sensitivität
	Übereinstimmung der Untersucher

	Fazit für die Praxis
	Literatur


