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Angiogenese im direkten Tumormikromilieu ist ein potentieller Stimulus fur

lymphatische Metastasierung bei Plattenephithelkarzinomen des Larynx
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Einleitung

Disseminierte Tumorzellen sind bei
Patienten mit Plattenepithelkarzinomen des
Kopf-Hals-Bereiches oft Ursache fur
Rezidive und Metastasen.

Die Pathomechanismen sind zum jetzigen
Zeitpunkt weitestgehend unbekannt. Eine
pro-angiogene Tumormikroumgebung
konnte die lymphatische Metastasierung
fordern.

In dieser Studie haben wir die moglichen
Korrelationen zwischen Biomarkern der
Angiogenese im Primartumor und dem
Ausmald der lymphatischen Metastasierung,
TumorgroRe und der mittleren
Uberlebenszeit in einer Kohorte von
Patienten (n=97) mit Larynxkarzinomen
untersucht.

Material und Methoden
Tissue-Microarrays (TMA) von 97 Patienten
mit Larynxkarzinomen wurden mit
folgenden Markern analysiert:

VEGF (Marker der Angiogenese?)

CD 31 (Kapillarmarker2)

EEEZEEEEE Ee T
MY e/ 1 21

N1 9 T2 29
N2 20 3 24
N3 ! T4 23
Total o7 Total 97

Ergebnisse:
(1) (2)
| Grad | VECF R e
+ ',?-\3‘-:5;? ‘ P _i,"} 25,00
.l‘h_ s ."‘l‘._;. 8 0,00
AT o '.";,-x ,
s N R

CD 31 positive Kapillaren

CD31 Expression
]

[}
15,007
10,00
5,007 E
- I l et

++
Abb. 1 o ! o
F++ Immunhistochemische Antikérper Reaktion VEGF Expression
und Grading; VergréRerung 200x
Abb. 2 . : - :
Immunhistochemische Antikérper Reaktion Abb. 2 Keine direkte Assoziation zwischen CD 31
angefarbter Kapillaren; VergréRerung 400x positiven Kapillaren und VEGF
25 N 3000 3000
Stadium * T-Stadium (Kruskal- N-Stadium (Mann-
ENo 200 Wallis-Test p = 0,004) 25007 Whitney-U Test p =
BN+ 0,028)
ﬂ_ZO‘OO‘ %20‘00
£ %
< £'1500] < 15001
(= a a
< © 1000 9100,
5001 5,004
00 T T T T 00 T T
1 2 3 4 NO N+
T-Stadium N_pos_neg
T2 3
T Stadium
Abb. 3 Abb. 4 Statistisch signifikante Korrelation von CD 31

* hohes T-Stadium + positives N-Stadium = schlechte Prognose
* N-Stadium und T-Stadium korrelieren statistisch signifikant
miteinander (Chi-Quadrat Test p = 0,001)

mit. Eine hohe Anzahl von CD 31 positiven Kapillaren
korreliert signifikant mit einem niedrigen T-Stadium und
einem negativen N-Stadium
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» Starke VEGF Expression korreliert statistisch signifikant (p =
0,032) mit dem schlechten Uberleben von Patienten mit niedrigem
T-Stadium (T1+T2)

—>Nicht aber bei Patienten mit hohem T-Stadium (T3+T4) (p = 0,864)

->Uberleben vergleichbar mit Patienten mit hohem T-Stadium

» Starke VEGF Expression ist assoziiert mit schlechtem
Uberleben bei NO Patienten (p = 0,116)

—>Nicht aber bei Patienten mit Stadium N1-3 (p = 0,927)

->Uberleben vergleichbar mit Patienten positivem N-

Stadium
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Zusammenfassung:

CD 31 ist vermehrt bei Patienten mit
niedrigem T-Stadium und negativem N-
Stadium zu finden.

VEGEF ist bei Patienten mit niedrigem T-
Stadium und negativem N-Stadium ein
schlechter prognostischer Marker.
Diskussion

Unsere Ergebnisse deuten auf eine
Verbindung zwischen einem hohen
Aufkommen von pro-angiogenetischen
Biomarkern im Tumor und der
lymphatischen Metastasierungsrate hin.
Das erhohte Aufkommen von VEGF und
CD31

prognostischen Faktor fur Patienten mit

stellt einen negativen

Larynxkarzinomen und einem positiven
Lymphknotenstatus darstellen. Unserer
Auffassung nach bereitet die
Angiogenese (hohe CD31-positive
Kapillardichte und hohe Expression von
VEGF)
metastasierten Larynxkarzinomen den

in fruhen und noch nicht

Tumor auf die Metastasierung in
spateren Stadien vor.
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