HET TONGCARCINOOM

1. VAN-DER WAAL




HET TONGCARCINOOM



A CLINICO-PATHOLOGIC STUDY OF TONGUE CARCINOMA
WITH A SUMMARY IN ENGLISH)

HET TONGCARCINOOM

EEN CLINICO-PATHOLOGISCH ONDERZOEK

ACADEMISCH PROEFSCHRIFT

TER VERKRIJGING VAN DE GRAAD VAN DOCTOR IN DE
GENEESKUNDE
AAN DE VRIJE UNIVERSITEIT TE AMSTERDAM,
OP GEZAG VAN DE RECTOR MAGNIFICUS MR, I, A, DIEPENHORST,
HOOGLERAAR IN DE FACULTEIT DER RECHTSGELEERDHEID,
IN HET OPENBAAR TE VERDEDIGEN
OP VRIJDAG 30 MAART Ig73 TE I5.30 UUR
IN HET HOOFDGEBOUW DER UNIVERSITEIT,
DE BOELELAAN II05

DOOR

ISAAC VAN DER WAAL

GEEBOREN TE ROTTERDAM

DRUKKERI] DIJKSTRA NIEMEYER BV - GRONINGEN




PROMOTORES: PROF. DR. R. DONNER
Pror. DR. W. A. M. vax DER KwasT

Co-ruFERENT: DR. J. F. M. DELEMARRE




Dit proefschrift kwam mede tot stand door een initiatief van het Antoni van Leeu-
wenhoekhuis te Amsterdam en het Rotterdams Radio-Therapeutisch Institunt te
Rotterdan,

De bewerking vond plaats in de afdeling Pathelogie van het Antoni van Lecuwen-
hoeleliuis  (hoofd: Dr, J. 7. M. Delemarre), in het Pathologisch Institwit van het
Academisch Zickenhuis van de Vrije Universiteit (hoofden: Prof. Dr. K. Donner en
Prof, e [, Oort) en in de afdeling Mondziekten en Kaakchirurgie van het Acade-
miseh Zlekonhuls van de Vreije Universiteit (hoofd: Prof, Dr. W. A, M. van der
It}

VOORWOORD

Allen die hebben geholpen bij het tot stand komen van dit proci-
schrift betuig ik mijn hartelijke dank.

Professor Dr. R, Donner, U dank ik voor de wijze waarop U dit
werk hebt begeleid. Mede door Uw toedoen heb ik als tandarts bin-
nen de muren van het Pathologisch Instituut op voor mij welhaast
ideale wijze kunnen functioneren.

Professor Dr. W. A. M. van der Kwast, Uw belangstelling en
enthousiasme voor dit onderzoek zijn voor mij van grote steun
geweest.

De wijze waarop U mij de afgelopen jaren bij de opbouw van Uw
afdeling hebt betrokken, heb ik zeer op prijs gesteld.

Dr. J. F. M. Delemarre, de uren welke wij samen achter de micro-
scoop hebben doorgebracht, behoren tot de prettige herinneringen
aan dit onderzoek.

Dr. G. B. Snow, U, in eerste instantie, hebt mij voor dit onderzock
geinteresseerd. U ook hebt mij de beginselen van de oncologic bi]
gebracht, Het in één team met U te mogen samenwerken, beschouw
ik als een voorrecht.

Mevrouw S. den Hoed-Sijtsema, Dr. E. A. van Slooten, Dr. D, |,
Steensma en de heer J. G. A, H. Kaalen, U dank ik voor het ver
trouwen dat U in mij hebt gesteld door Uw “‘materiaal” voor be
werking ter beschikking te stellen.

Dr. J. Zeldenrust, Uw spontane medewerking heb ik zecr pgo-
waardeerd.

Ir. P. D. Bezemer, U dank ik voor de hulp welke U hebt geboden
bij de bewerking van het cijfermateriaal.

De collegae van de afdeling Mondziekten en Kaakehirurgie, dic
mij vooral de laatste maanden zoveel werk uit handen hebben ge
nomen; in het bijzonder wil ik hiervoor drs. N. . J. B Sieverink
dank zeggen.



Mejuffrouw A. W. Brugmans, door Uw inzet bij het verzamelen
en bewerken van de coupes hebt U in belangrijke mate bijgedragen
tot het tot stand komen van dit proefschrift.

De Patholoog-Anatomen die hun coupes ter beschikking hebben
gesteld, dank ik voor hun medewerking.

Mevrouw J. Lof-Collee en mejulfrouw W. van Waardenberg van
de afdeling Medische Registratie van het Antoni van Leeuwen-
hoekhuis (hoofd: dr. O. A. van Dobbenburgh), U dank ik voor de
wijze waarop de patientenstatls steeds voor mij ter inzage lagen.
Uw organisatie is perfect.

De heren G. J. Oskam en A. Lobbes, U dank ik voor al het foto-
werk dat U in de afgelopen jaren hebt verricht, niet alleen voor deze
dissertatie, maar ook voor het onderwijs.

De heer B. Walman van de Medische Foto-, Film- en Hlustratie-
dienst (hoofd: C. J. van Stuivenberg), U dank ik voor alle fraaie
foto’s die U in de afgelopen jaren hebt gemaakt van afwijkingen van
e mondholte en van de tong, waarvan een tiental in dit proefschrift
IS opgenomen.

De heer G. ], Lijnzaad, U dank ik voor de uitstekende illustraties
welke U voor deze dissertatie hebt gemaalkt.

Mevrouw A. C. Stokman-Griever en mejuffrouw 1. C. G, Vroon-
land, U beiden ben ik zeer erkentelijk voor de wijze waarop U steeds
in hoog tempo het tyvpewerk voor het manuscript en voor alles wat
(laarmee samenhangt, hebt uitgevoerd.

INHOUD

INLEIDING EN VRAAGSTELLING

Hoorpstuk I — De morfogenese van het tongslijmvlies

1. Eerste ontwikkelingsfasen van de tong
2. Ontwikkeling van het slijmvlies
3. Nabeschouwing

Hoorpstuk IT - Histologische kenmerken van het
tongslijmvlies

Inleiding

Literatuur

Eigen onderzock

— Materiaal en methoden

— Veranderingen in het epitheel
- Dikte van het epitheel

— Mitoseactiviteit in het epitheel
- Het subepitheliaal gelegen lymfo-plasmocellulaire
infiltraat

— Metaplastische veranderingen
4. Nabeschouwing

b= R

HoorpsTuk IIT — De proefexcisie

I. Inleiding
2. Indicatie
3. Histo-pathologie en cytologie
4. Voorwaarden waaraan een proefexcisic moet voldoen
— Informatic over de klinische aspecten
Behandeling van het woeefsel

11
|l
12
12
13
14

19

1%
18
20

4
25

an
i)

20



— Afmetingen van de proefexcisie

— Plaats van de proefexcisie

Multipele proefexcisies

6. Techniek van de proefexcisie

Wie neemt de proefexcisie?

8, Het verslag van de patholoog-anatoom
9. Nabeschouwing

o

Hoorpstuk 1V - De macroscopische en microscopische
nspecten van het tongearcinoom
1. Inleiding
2, Materiaal en methoden
3. Macroscopische aspecten
Localisatie
Grootte
Verschijningsvorm
4. Microscopische aspecten
5. Nabeschouwing

[oorpstur V — Histologische gradering van het
plaveiseleelcarcinoom van de tong
I. Inleiding
2. Literatuur
3. Materiaal en methoden
— Histologische gradering van de differentiatiegraad
Histologische gradering van het groeipatroon van
de tumor
[Histologische gradering van de dieptegroei van de
tumor
4. Histologische gradering en grootte van de tumor
b, Histologische gradering en locaal recidief
G, Histologische gradering en metastasen
Histologische gradering en genezing
8. Nabeschouwing

SAMENVATTING
SUMMARY
LITERATUUR

AANHANGSRIEL

26
27
29
29
30
31
31

INLEIDING EN VRAAGSTELLING

Van alle maligne tumoren die in het menselijk lichaam kunnen voor-
komen, bevindt zich, althans in de westerse wereld, ongeveer 2
in de mondholte; de helft hiervan is gelegen in de tong (Meinsma,
1963). Het ligt dan ook voor de hand dat bij de bestudering van het
ontstaan, het gedrag en de behandelingsresultaten van maligne
tumoren in de mondholte, de processen van de tang in het centrum
van de belangstelling staan.

Tumoren van de tong zijn vrijwel altijd primaire tumoren,
d.w.z. uitgaande van de tong zelf. Het merendeel van deze tumoren
ontstaat vanuit het bekledende plaveiselepitheel. Het zelden voor
komen van metastasen in de tong, afkomstig van elders in het li
chaam gelegen tumoren, blijkt uit een literatuuroverzicht, waarin
13 gevallen worden besproken (Robinson en Stuteville, 1962).

Aan het macroscopische en microscopische aspect wordl in e
meeste publicaties over het tongcarcinoom betreklkelijk weinig ann
dacht besteed. Frazell en Lucas (1962) hebben in hun onderzoek
alleen die tumoren betrokken waarbij de diagnose door microsco
pisch onderzoek was bevestigd; Flamant, Hayem, Lazar en Denoix
(1964) vermelden dat in slechts 66 9, van hun gevallen de diagnose
microscopisch was geverifieerd. Dit verschil in uitgangspunt kan bij
vergelijking van bijvoorbeeld de grootte van de tumor of van de
frequentie van het ontstaan van metastasen bij de door IFlamant
c.s. beschreven patienten en bij die, beschreven door Frazell en
[Lucas, tot onbetrouwbare conclusies leiden.

Flamant c.s. (1964) en Steensma (1971) behoren tot de weinigen,
die het macroscopische beeld van het tongearcinoom in hun ondes
zoek hebben betrokken. Steensma is tot de opmerkelijke conclusic
gelkomen dat de diagnose tongearcinoom door 38 9, van de vor-
wijzende artsen aanvankelijlk was miskenc.

Bij het onderzoek van bepaalde aspecten van cen maligne proces



kan soms gebruik worden gemaakt van gegevens van het dierex-
periment. Tot op heden is het niet mogelijk gebleken, dit in tegen-
stelling tot bijvoorbeeld het carcincom van het wangslijmvlies, bij
dieren een carcinoom van het tongslijmvlies op te wekken. GGiunta
cn Shklar (1972) hebben bij ratten het dimethyl-benzanthracene
(bMBA) op de tong geappliceerd. Deze carcinogene stof induceert
bij hamsters binnen 8—12 weken een carcinoom van het wang-
slijmvlies en binnen 16—20 weken een carcinoom van het tandvlees.
[Binnen de observatieperiode van een half jaar is in de tong van de
ritl echter geen enkele maal een carcinoom antstaan. Mogelijk is er
eent verschil in gevoeligheid voor het pyMBA tussen de verschillende
diersoorten, in casu de hamster en de rat. Voor bestudering van het
longearcinoom biedt het dierexperiment, voorlopig althans, geen
mogelijkheden. De uitkomsten van dierexperimenteel onderzock
zjn overigens van betrekkelijke waarde, aangezien dergelijke ge-
pevens niet zonder meer van toepassing zijn op de mens.
Wetenschappelijk onderzoek van ziekteprocessen welke zich bij
de mens afspelen, is slechts in beperkte mate mogelijk en toelaat-
baar, Het nemen van bijvoorbeeld extra proefexcisies, alleen voor
wetenschappelijk onderzoek, stuit op bezwaren. Terecht merkt
Ponner (1966) in zijn inaugurele rede op: “De zieke mens wendt
zich niet tot de medicus als studieobject, doch alleen als een hulp-
zoekende en hulpvragende mens in nood. In de relatie tot zijn pa-
tient kan en mag de medicus slechts geneesheer zijn. Zijn taak is niet
het verwerven, doch het toepassen van wetenschappelijke kennis”™.
[n het eigen onderzoek wordt een groep van 100 patienten bestu-
deerd, die in de periode tussen 1 januari 1950 en 1 januari 1960 het
Antoni van Leeuwenhockhuis te Amsterdam hebben bezocht we-
pens een carcinoom van het voorste twee-derde deel van de tong.
De aandacht is, behalve op de macroscopische, vooral gericht op de
microscopische aspecten van het tongcarcinoom en hun relatie tot
verder beloop en prognose. In de periode waarover het onderzoek
zich uitstrekt, hebben de patienten met een tumor van de tong
veelal een radiotherapeutische behandeling ondergaan; soms ook
15 een combinatie toegepast van een radiotherapeutische en chirur-
pische behandeling, Bij de eorste vorm van therapie is geen operatie-
preparant beschikbaar; bij de laatstgenoemde behandelwijze is het
operaticpreparant gewoonlijle minder geschilt voor histo-patholo-
gische beoordeling van de tumor als gevolg van de bestralings-
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veranderingen. De microscopische aspecten van deze tumoren kun-
nen dan ook alleen aan de hand van het bij de proefexcisie verkregen
weefsel worden bestudeerd.

Door toepassing van nicuwere technicken, zoals de weelselkweels,
de (enzym)histochemie en de electronenmicroscopie, is over diverse
aandoeningen veel aanvullende, soms voor de therapie ook be-
langrijke, informatie verkregen. Bij de hedendaagse diagnostiek van
het plaveiselcelcarcinoom spelen deze technieken echter cen beschei-
den rol. De conventionele histo-pathologische techniek is nog steeds
het meest geschikt byj het stellen van de diagnose plaveiselcelcarci-
noom. Ook in dit onderzock wordt hiervan gebruik gemaakt.

Nagegaan zal worden of er een relatie bestaat tussen de histolo-
gische graad van maligniteit en:

a. grootte van de tumor

b. frequentie van optreden van een locaal recidief
frequentie van ontstaan van metastasen

1. genezingspercentage

{ oz

De therapentische aspecten zullen niet worden besproken. Deze zijn
uitvoerig toegelicht door Steensma (1971).

Alvorens tot microscopische beoordeling van het tongearcinoom
over te gaan, wordt aandacht besteed aan het histologische becld
van de normale tong. De leerboeken van de histologie, anatomic ¢n
embryologie dienen hierbij als uitgangspunt (Méllendorf, 1024,
Patten, 1953, Sicher, 1960 en Sicher, 1962). Tevens worden 70
tongen van overledenen histologisch onderzocht. Voor informatic
betreffende het zich ontwikkelende tongslijmvlies worden 25 tongen
van menselijke embryo’s en jong overledenen bestudeerd. De aan
dacht zal, evenals bij het tongearcinoom, zijn gericht op het voorste
twee-derde decl van de tong.

De morfogenese van het tongslijmvlies is het onderwerp varn
hoofdstuk I. In heofdstuk IT worden de voornaamste microscos
pische aspecten van het normale tongslijmvlies besproken. In hoofd-
stuk ITI wordt ingegaan op de indicatie voor en de technick van de
proefexcisie van suspecte slijmvliesafwijkingen van de tong. Hoofd-
stuk IV is gewijd aan de macroscopische en microscopische aspecten
van het tongearcinoom. In hoofdstuk V wordt de problematicl on
de betekenis behandeld van histologische gradering van het pla-
veiseleclearcinoom van de tong,



I. DE MORTFOGENESE VAN HET TONGSLIJMVLIES

I-1 Eerste ontwikkelingsfasen van de tong

De tong ontwikkelt zich voor het grootste deel uit het eerste en
tweede paar kieuwbogen; het aandeel van het derde paar kieuw-
hogen is gering. De eerste aanduiding van de ontwikkeling is zicht-
haar bij een embryo van ongeveer 3 weken. In de bodem van de
primitieve mondholte ontstaat, aan de achterrand van het eerste
paar kieuwbogen, een zwelling; deze zwelling wordt tuberculum
impar of ook wel tuberculum linguale genoemd. Vervolgens ont-
staat uit het eerste paar kienwbogen aan weerszijden van de medi-
nanlijn een verhevenheid, welke tezamen met het tuberculum impar
zal nitgroeien tot het voorste twee-derde deel van de tong. De ge-
paarde verhevenheden van de eerste kieuwbogen liggen vodr, het
tuberculum impar achter de membrana bucco-pharyngealis. Dit
vlies scheidt de primitieve mondholte van de oerdarm (fig. 1); het
ervoor gelegen deel van het slijmvlies is van ectodermale oorsprong,
het achter deze membraan gelegen gedeelte is van entodermale
oorsprong. De membrana bucco-pharyngealis verdwijnt tijdens de
de-be week. Het is niet mogelijk bij de tong van een volwassene pre-
cles aan te geven welk deel van het slijmvlies van ectodermale en
welk deel van entodermale oorsprong is; het grootste deel van het
bekledende slijmvlies is echter ongetwijfeld afkomstig van het ecto-
derm van de primitieve mondholte (Patten, 1953).

Direct achter het tuberculum impar, op de grens van het eerste
en tweede paar kieuwbogen, ontstaat de mediane schildklieraanleg
als een invaginatie in de bodem van de toekomstige pharynx. Als
duetus thyreoglossus groeit deze schildklieraanleg de diepte in. Na
obliteratic van deze ductus, ongeveer tijdens de 6e week, blijft van
de oorspronkelijke invaginatic een aanduiding zichtbaar: in het
tongoppervialk, het foramen coccum,

Direct dorsaal van de mediane schildklieraanleg ontstaat, door
het smenkomen van het (tweede en derde paar kieuwbogen, cen

Tig. 1. Schematische mediane doorsnede van het hoofd van een embryo van onge-
veer 3 weken. De primitieve mondhelte (P.0.) is van de oerdarm (O.) gescheiden
door de membrana bucco-pharyngealis. H = hersenaanleg,

{Orban’s Oral Histology and Embryology, Sicher, 10862)

/ 'IN. _

FFig. 2, Ontwikleeling vin de tong, Voorwand van de tockomstige pharyns en bodo
van de primitieve mondhaolte, Kmbryo van ongeveer § weleer, Flet tubereoabum fp
(1) en de copula () alin fulet 2lehthaar, Van de kienwbogen (I, TE LI on 1V)
drangt vooral hot sersto paar bif tot de vorming van do tong,
(Orbana s Ornl Pstolegy and mbryology, Sicher, 1002)



zwelling, de copula genoemd. Hieruit ontstaat het achterste één-
derde deel van de tong, de tongbasis (fig. 2 en 3). De door de ont-
wikkeling ontstane grens tussen voorste twee-derde deel van de
tong en tongbasis blijit behalve door het foramen coecum ook door
de, macroscopisch vaak nauwelijks zichtbare, V-vormige sulcus
terminalis herkenbaar.

I"lg, 3, Embrye van ongeveer 5 weken. Tet foramen coscum (F.C.) ligt dorsaal
van het tuberculum impar (T.1.).
(Orban’s Oral Histology and Embryelogy, Sicher, 1962).

12 Ontwikkeling van het slijmulies

De bekleding van de tong bestaat reeds bij het embryo van + 12
weken uit meerlagig plaveiselepitheel. Voor die tijd is het epitheel
opgebouwd it een éénrijige laag van kubische cellen met daarboven
cen laag afgeplatte cellen. Vanaf het moment dat er bij het embryo
sprake is van een meerlagige plaveiselepitheelbekleding komen de
diverse tongpapillen tot ontwikkeling, eerst de papillae fungiformes
en de papillae circumvallatae en pas later de papillae filiformes, De
papillae foliatae komen zelden tot ontwikkeling en moeten by de
mens als een rudimentair orgaan worden beschouwd (Méllendorf,
19024). Alleen het slijmvlies van de tongrug v6ér de sulcus terminalis
is met papillen bezet; op de overgang van de tongrug naar de tong-
rand en naar de onderzijde van de tongpunt is een vrij scherpe grens
zichthaar met een niet-papillen dragend, glad shijmvlies. Het slijm-
vlies van de tongbasis bezit in de regel geen papillen. Kenmerkend
voor dit gedeelte is de aanwezigheid van direct onder heét epitheel
gelegen haarden van lymfo-reticulair weefsel, de zg. tongtonsillen;
deze maken deel uit van de lymfatische ring van Waldeyer en ont-
wikkelen zich pas na de geboorte,

Bij het microscopisch onderzoek van 25 tongen, waarvan 16
waren verkregen van foetfis en 9 van jong overledenen, is geen enkele
maal een afwijkende structuur van het slijmvlies waargenomen.

De ontwikkeling van het slijmvlies wordt toegelicht aan de hand
van de figuren 4 t/m 8.

1-3 Nabeschowwing

De beschrijving van het ontstaan van de tong en de ontwikkeling
van het slijmvlies had vooral een informatieve bedoeling. Het aantal
van 25 histologisch onderzochte tongen van foetiis en jong over-
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Fig, 4, Embryo van ongoveer T owelen, De tong (1) 16 reeds sterk ontwilckeld,
0] oognnnley,
(aarapr, vergroting = 19)



ig. 7. Ontwikkeling van het slijmvlies. Embrye van ongeveer 12 weken, L2v is recds
een aanduiding van de ontwikkeling tot meerlagig epitheel,
(oorspr. vergroting » 330)

k
F

[, 6. Detail van Fig. 4. De resten vande ductus thyreoglossus (D.T.) zijn nog zicht-
Liar, Juist hiervoor ligt het tuberculum impar (T.1.); juist hierachter ligt de
copula (C.).

{ourspr. vergroting = 53)

1", 8 I"”'-E“H.““‘I“'" van een pasgeborene, Sagittale doorsnede, ot opithoel i

meerlogly, Op de tongrag zn de paptiloe funglformes (o) en Glformes (100 peois

e 2

g 0 Ontwileleeling van et slifmvlies, Detail v Fig, & ot epithec! bestant it poed ontwilkleeld, Do onderedjde van do tongpont @8 niet met papillon boleleed
' - . 2 Ingen, Ix leHerwon el
(aorspr, vergroking < dH0) (onimpr, vergroting 1)
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ledenen is volkomen willekeurig tot stand gekomen. De bevindin-
gen van het onderzoek komen overeen met de gegevens uitde litera-
tuur, zodat de afbeeldingen in fig. 4 t/m 8 als representatief voor de
ontwikkeling van het tongslijmvlies mogen worden beschouwd.

II. HISTOLOGISCHE KENMERKEN VAN HET TONGSLI JM-
VLIES

TI-1 I'nleiding

Bij spreken, slikken, eten, drinken en tabakgebruik staat de tong
voortdurend bloot aan mechanische, chemische en thermische in-
vloeden. Het zou niet verwonderlijk zijn wanneer deze irriterende
factoren hun weerspiegeling vinden in veranderingen van de be-
dekkende shjmvlieslaag van de tong van oudere mensen. In het
boek “Orban’s Oral Histology and Embryoclogy” (Sicher, 1962)
wordt wél een afzonderlijke beschrijving gegeven van de opbouw
van het slijmvlies van de tongrug en van het slijmvlies van de onder-
zijde van de tong; over eventuele veranderingen, welke Dij hef
ouder worden van de mens in het tongslijmvlies zouden kunnen op-
treden, wordt echter niets vermeld. Deels zouden dergelijke ver-
anderingen kunnen ontstaan door endogene factoren, zoals con vers
minderde doorbloeding van de tong, deels zouden veranderingen
kunnen optreden ten gevolge van de reeds eerder genoemde frris
terende factoren van buitenaf.

I1-2 Literatuur

In de literatuur werd een tweetal studies aangetroffen welke wijzen
op veranderingen van het tongslijmvlies bij het ouder worden (Hiib-
ner en Goerttler, 1968 en Baughman, 1971).

Hiibner en Goerttler hebben van 125 overledenen de tong beoors
deeld. Van de rechter tonghelft hebben zij door behandeling met
cen zuur het epitheel verwijderd en met behulp van cen stereo-
microscoop het reliéf van de epitheel-bindweefselgrens bestucoerd,
Van de linker tonghelft zijn frontale doorsneden genomen uit de
tongpunt, het midden van de tong en het gebied van de papillae
cireumvallatae, Het weefsel is op de gebruikelijke wijze in formaline
goefixeerd en bewerkt tot met haomatoxyline-cosine geklourde pres



paraten. De belangrijkste bevindingen van dit onderzoek zijn dat
Liet reliéf van het epitheel-bindweefselgrensvlak niet alleen leeftijds-
afhankelijke, doch, in bepaalde leeftijdsgroepen, ook geslachtsal-
hankelijke verschillen toont. Bovendien is gebleken dat na ongeveer
het veertigste levensjaar de vascularisatie van de tunica propria
van het tongslijmvlies vermindert.

Op grond van een histologisch onderzoek van 184 tongen van
overledenen merkt Banghman op dat subepitheliale infiltraten van
lymfo-plasmocellulaire aard een normale bevinding zijn in de tong
van een volwassene. Zijn studie toont tevens aan dat zich in de
mediaanlijn van de tongrug vrijwel altijd een direct onder het slijm-
vlies gelegen laag collageentijk bindweefsel bevindt, De aanwezig-
heid van infiltraatcellen en een collageenrijke bindweefselstrook
(ussen epitheel en spierweefsel zijn in het verleden ten onrechte
beschouwd als specifieke histologische kenmerken van glossitis
rhombica mediana (Martin en Howe, 1938). Een opmerkelijke be-
vinding van Baughman is tevens de metaplasie in plaveiselepitheel
welke in de sereuze speekselkliertjes in het gebied juist voor het
foramen coecum kan optreden. Deze metaplasie wordt door hem
niet beschouwd als een premaligne verandering,

Fl-3 Eigen onderzoek

De bevindingen van voornoemde studies hebben aanleiding ge-
seven om, alvorens de microscopische aspecten van het tongearci-
noom te bestuderen, aandacht te besteden aan de microscopische
aspecten van het slijmvlies van de normale tong. Evenals bij de
bestudering van het tongearcinoom is de aandacht veornamelijk
gericht op het voorste twee-derde deel van de tong.

Maleriaal en methoden

Van 76 overledenen is bij obductie de tong verwijderd. De gemid-
delde leeftijd was 61 jaar. Het aantal mannen bedroeg 43, het aantal
vronwen 82, Bij 61 overledenen werd zickte als de doodsoorzaak
opgegeven; bij 14 overledenen had een ongeval of misdrijf tot de
dood geleid, De tong werd na verwijdering in formalite gefixeerd
on op de gebruikelijke wijze tot normale, met haematoxyline-cosine
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gekleurde preparaten bewerkt. Bij het macroscopisch onderzoek
ziin geen slijmvliesdefecten waargenomen. Voor het microscopisch
onderzoek is het slijmvlies van de tongrug, in een mediane snede
vanaf de tongpunt tot ongeveer 1 c¢m dorsaal van het foramen
coecum, het slijmvlies van het gebied van de papillae circumvallatae,
het slijmvlies van de tongrand en van de onderzijde van de tong-
punt beoordeeld.

Verandevingen in het epitheel

In de periode 1953 t/m 1955 zijn in Nederland 131 tongcarcinomen
geregistreerd (Meinsma, 1963). De kans dat in de door ons onder-
zochte tongen een, alleen microscopisch aantoenbaar, carcinoom
zou worden aangetroffen, moest als uiterst gering worden be-
schouwd. Noch in de reeds genoemde publicatic van Hiibner cn
Goerttler betreffende het histologisch onderzoek van 125 tongen,
noch in de publicatie van Baughman betreffende het onderzoek van
184 tongen wordt melding gemaakt van premaligne veranderingen
van het slijmvlies. In het eigen onderzoek is in geen der 75 tongen
een maligne of premaligne verandering van het bekledend epitheel
aangetroffen.

Bij tien tongen werden atrofische veranderingen van de papillac
filiformes en de papillae fungiformes waargenomen. Oatway cn
Middleton (1931) hebben een onderzoek gedaan naar de oorzaken
van atrofische veranderingen van het tongslijmvlies bij de mens. 14
bleek een positieve correlatie te bestaan tussen het voorkomen van
anaemic en atrofische veranderingen van het tongslijmvlies. e
halve anaemie blijken ook wvoedseldeficiénties cen rol te kunnen
spelen bij het ontstaan van atrofie van het tongslijmvlies (Abels,
Rekers, Martin en Rhoads, 1942). In hoeverre van voornoende
oorzaken bij de door ons onderzochte tongen van overledenen sprake
is geweest, is niet nagegaan. De opvatting van Sharp (1965) dat in
cen atrofisch slijmvlies gemakkelijker kwaadaardige veranderingen
kunnen optreden, is nooit bewezen,

Bij twee tongen werd in het gebied van de papillae cireumvalla
tae een epitheliale bekleding gezien, welke sterke overeenkomst
toonde met de bekleding van de embryonale tong (verg. fig, 9 en
fig, 6). Vermoedelijk is hier sprake geweest van een ontwikkelngs
stoornis. en beschrijving van dit type epitheel, op deze plaats van
de tong, werd in de Hterntuur niet gevonden.,
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IFig. 9. Op embryonaal slijmylies gelijkend gedeelte op de tongrug van cen 51-jarige
IMATL.

(oorspr. vergroting » 330].

Bij drie tongen werden, alleen microscopisch zichtbare, ulcera
aangetroffen. Vermoedelijk zijn dit mechanisch veroorzaakte ulcera
of wellicht afteuze ulcera geweest. Er waren in deze ulcera geen
aanwijzingen voor maligne veranderingen.

De bevinding van Hiibner en Goerttler betreffende het vlakker
worden van de epitheel-bindweefselbegrenzing bij toenemende leef-
tijel, leek in het eigen onderzoek te worden bevestigd. De opbouw
van het eigen materiaal was, wat betreft de door Hiibner en Goertt-
ler toegepaste gelijkmatige verdeling in meerdere leeftijdsgroepen,
niet geschikt om een betrouwbaar vergelijkend onderzoek te doen.

Dikte van het epitheel

131) het bekijken van de coupes van de normale tong valt op dat er
een grote variatie bestaaat in de dikte van het epitheel op verschil-
lende plaatsen van eenzelfde tong (fig. 10 en 11). Sicher (1962)
sehrijft: “the mucous membrane of the inferior surface of the tongue
i srmooth and relatively thin'', De toevoeging “relatively” is weinig
bevredigend, De vraag rijst of de dikte van het epitheel op de di-
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Fig. 10. Voorste deel van de tongrug van een 71-jarige man.
(corspr. vergroting < 13).

verse plaatsen op de tong, bijv. tongrug, tongpunt en rand van e
tong, niet nauwkeuriger kan worden omschreven, zodat con moee
exacte uitgangswaarde wordt verkregen bij de beoordeling vin
slijmvliesafwijkingen van de tong, waarbij bijv. een hyperplaosic,
een weefselvermeerdering, aanwezig lijkt te zijn. Bij het zocken
naar een maat om de dikte van het epitheel aan te geven, doen zich
de volgende problemen voor:

— het vinden van oriéntatiepunten op de tong is vrijwel onmogelijk
Het foramen coecum blijkt het enige, vrijwel altijd herkenbare
punt te zijn.

— het epitheel-bindweetselgrensvlak heeft in de tong cen sterk gol
vend karakter, dat aan de opperviakte slechts ten dele wordl
teruggevonden (fig. 11). Moet de dikte van het epitheel worden
gemeten vanal het hoogste punt van een bindweefselpapil Lot ann
het epithecloppervlak, of vanal de onderbegrenzing van de refe
richels van het epitheel tot aan het epitheelopperviak?

— het bekledende epitheel van de tong bestaat uit meerlagiy niet-
verhoornend plaveiselepitheel, 3] het aangeven van dedikie van
dit epitheel in bijv, het gantal eellagen, zal ook moeten worden
vermeld welk godeelte hiervan bestaat uit cellen van het stratum
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Iig, 11, Rand van dezellde tong van Fig. 10. Opvallend verschil in dikie van het
epitheel.

(oorspr. vergroting » 13).

basale en welle uit cellen van het stratum spinosum. Hiibner en
Goerttler vermelden dat bij de tong van de pasgeborene het stra-
tum basale uit één cellaag en bij de volwassene uit drie cellagen
bestaat; zij hebben echter niet hun criteria aangegeven voor het
vaststellen of een bepaalde cel tot het stratum basale of tot het
gtratum spinosum dient te worden gerekend. Het weglaten van
voornoemde celtypering maakt het onmogelijkk bij een epitheel-
hyperplasic aan te geven welke cellaag van het epitheel verant-
woordelijk is voor de weefseltoeneming.

het algemene probleem van de tangentiéle aansnijding van het

weefsel speelt hier ook een rol (fig. 10), Alvorens de dikte van cen

meerlagig epitheel in het aantal cellagen te kunnen uitdruklken,
dient deze factor te zijn geélimineerd.

Het oplossen van voornoemde problemen zou het onderwerp van
cen aparte studie zijn, Door ons is slechts een grove maat gebruikt
om de dikte van het epitheel in uit te drukken. De dikte van het
epitheel is aan de hand van de histologische coupe gemeten als de
afstand tussen het bij overzichtsvergroting zichtbare oppervlak,
dus met inbegrip van eventueel aanwezige tongpapillen, en het
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niveau van de onderbegrenzing van de rete richels. Op plaatsen
waar sprake was van een duidelijk tangenticel getroffen zijn van
het weefsel, zijn geen metingen verricht. De diktes, gemeten op
overecenkomstige plaatsen bij verschillende tongen, blijken weinig
variatie te tonen. Op de voorzijde van de tongrug bedraagt de epi-
theeldikte 2 & 3 mm; naar dorsaal neemt deze dikte geleidelijk al en
bedraagt juist voor het foramen coecum zelden meer dan 5 a1 mm.
Deorsaal van het foramen coecum is het epitheel dunner dan 14 mn.
De dikte van het epitheel van de niet met papillen beklede tongrand
en onderzijde van de tongpunt bedraagt zelden meer dan ¥, mn.
Op de praktische betekenis van deze bevinding wordt in hoofdstul
ITT (IT1-4) nader ingegaan.

Mitoseactiviteit in het epitheel

Wanneer de celdeling uitsluitend in het stratum basale plaats vindt,
hetgeen bij het normale tongslijmvlies het geval lijkt te zijn, kan
het aantal mitosen worden weergegeven per lengte-cenheid van hef
stratum basale (El-Labban, Lucas, Kramer, 1971). Tussen lwee
willekeurig vastgestelde punten van het stratum basale wordt het
aantal mitosen geteld. Vervolgens wordt op een foto, waarop het
gehele verloop van het stratum basale tussen de vastgestelde punten
is afgebeeld, de exacte lengte van het stratum basale gemeten. il
gebeurt met een instrumentje dat ook wordt gebruikt om op cen
autokaart de juiste lengte van bochtige wegen te bepalen. Ook hiet
geldt weer het algemene probleem van de tangentiéle aansnijding,
El-Labban c.s. hebben getracht dit op te lossen door het stratum
basale te definiéren als “‘the single layer of epithelial cells having
contact with the connective tissue”, Ondanks deze nadere om
schrijving blijkt de nauwkeurigheid van de bepaling nauwelijlks te
worden vergroot (fig. 12).

De mitoseactiviteit in het epitheel van de door ons onderzochte
tongen toont, slechts gebaseerd op een “algemene indruk’, geen
duidelijke verschillen voor de tongrug, de tongrand en de onderzijde
van de tongpunt.

Hel subepitheliaal gelegen lymfo-plasmocellulaive infiltvaal

De door Banghman besehreven subepithelinnl gelegen Ivmfoeyten
en plasmacellen in het slijmyhies van de tong zijn ook in het eigon
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Fig. 12, Welke cellen behoren tot het stratum basale?
(oerspr. vergroting x 330).

onderzoek regelmatig waargenomen. Dit infiltraat zou nader kun-
nen worden geanalyseerd wat betreft de verhouding tussen het aan-
tal lymfocyten en plasmacellen. Een dergelijke analyse werd in dit
onderzoek niet nitgevoerd. Zoals Hitbner en Goerttler reeds hebben
vermeld, overheerst het aantal lymfocyten en nemen de infiltraat-
cellen op hogere leeftijd in aantal toe.

Direct onder het epitheel gelegen lymffollikelstructuren bevinden
zich alleen dorsaal van het foramen coecum. Deze maken deel uit
van de lymfatische ring van Waldeyer (fig, 13).

Metaplastische vevanderingen

e eveneens door Baughman vermelde metaplastische veranderingen
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Fig. 13, Tongtonsil in de tongbasis.
[oorspr. vergroting = 13).

Fig, 14, Metaplastisehe veranderingen in plavemelepithes] vin serenze ldieraellon
I eed poptt e elreamyallota
(onrnpl, vergroting < 61,
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in plaveiselepitheel van sereuze kliercellen, in het gebied juist
voor het foramen coecum, zijn in 11 tengen waargenomen. De cel-
nestjes blijken steeds in de papillae circumvallatae te zijn gelegen,
direct onder het bekledende epitheel (fig. 14}, Bij serie-coupes kon
vrijwel zonder uitzondering samenhang met het oppervlak worden
aangetoond. Uitbreiding buiten de papillae circumvallatae werd
niet gezien. Van enige cel- en kernpolymorfie was geen sprake,
evenmin als van een duidelijke mitoseactiviteit. In het omgevende
weefsel werd geen reactie op deze veldjes waargenomen in de vorm
van bijvoorbeeld een ontstekingsinfiltraat.

Il -4 Nabeschowwing

et onderzoek naar de histologische aspecten van de normale tong
heeft cen variatiebreedte van het histologische beeld van het slijm-
vlies naar voren gebracht, die in de bestaande leerboeken van de
histologie niet voldoende tot uiting komt. De bevindingen van het
onderzoek ondersteunen de uitspraak van Réssle (1923): “Patho-
logische Abweichungen dirfen nur auf die jeweils Alter bedingte
Norm und nicht auf ein anatomisches “Idealbild” bezogen werden'.

Een methode om de dikte van het epitheel op een exacte wijze
aan te geven, is niet gevonden. Het meten van de dikte in milli-
meters 1s een grove methode, welke alleen voor de klinicus van
enige praktische waarde is bij het verrichten van een proefexcisie.

Flet is merkwaardig dat de in het onderzoek waargenomen meta-
plasie in plaveiselepitheel van sereuze kliertjes wél is beschreven
door Baughman doch niet door Hitbner en Goerttler, Aan deze
metaplastische veranderingen mogen geen maligne eigenschappen
worden toegeschreven; de patholoog-anatcom dient echter met dit
verschijnsel op de hoogte te zijn bij de beoordeling van weefsel af-
komstig uit het gebied van de papillae circumvallatae.
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[1I DE PROEFEXCISIE

TIT-1 I'nleiding

Patienten met een tumor van de tong ondergaan veelal een radio-
therapeutische behandeling, soms in combinatie met een chirur-
gische behandeling. Intra-arteriéle infusie met een cytostaticum,
zoals het methotrexaat, of behandeling met oraal toegediende cytor
statica wordt eveneens toegepast. Bij geen van deze vormen van
therapie is een geschikt operatiepreparaat aanwezig voor histo
pathologische beoordeling van de tumeor. Chirurgische verwijdering
ronder voarafgaande diathermische coagulatie van de tumor wordl
zelden meer toegepast. Het stellen van de diagnose en het eventuecl
hanteren van een histologische gradering bij tumoren van de tong
is derhalve geheel beperkt tot het biopt. Niet alleen de indicatic 1ol
het nemen van een proefexcisie, doch ook de wijze waarop de proel

excisie moet worden verricht om een goed te beoordelen biopl te
verkrijgen, zal worden besproken.

[IT-2 Tndicalie

Het opstellen van een klinische differentiéle diagnose van slijn
vliesafwijkingen van de tong vereist een goede kennis van de ¢
bryvologie, anatomie, histologie en pathologie van dit orgaan, 4
zijn een aantal afwijkingen die, bij gebrek aan kennis en ervaring,
ten onrechte, klinisch kunnen worden gediagnostiseerd als cen
lkwaadaardige aandoening. Glossitis rhombica mediana en de atros
fische of erosieve vorm van lichen planus zijn hiervan voorbeelden.
Kan enerzijds een gebrek aan kennis van het klinisch beeld en het
gedrag van shjmyliegafwijkingen van de tong leiden fot cen ten ons
rechte vermoede dingnose carcinoom, het tegendeel komt helang veel
vaker voor: wekenlang, soms maandenlang worden patitnten bes
handeld met antibiotics, sanstipmiddelen en spoelvloeistoffen voo
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een ‘ontstoken plekje” op de tong, dat later een carcinoom blikt
te zijn. Een ongewenste vertraging van de behandeling is hiervan
het gevolg.

Tegenover de klinicus met weinig ervaring op het gebied van
siijmx"liesafwijkingen van de mondholte en dus ook van de tong,
staat de klinicus met zeer veel ervaring, de man met de “klinische
blik”’. Ook deze klinicus kan een onjuiste diagnose stellen. Van
Dongen, Hampe en van Slooten (1960) zeggen hierover: “Een grote
innerlijke bescheidenheid past de Klinicus, een voortdurende twijfel
aan de waarde van zijn klinische blik. Hoe groter iemands ervaring
is, hoe vaker hij zich dus vergist heeft, des te liever ziet hij zijn
{ysische diagnostiek gecontroleerd door pathologisch-anatomisch

onderzoel. Overal waar het veranderingen in de structuur van het
weefsel betreft, die niet een onmiddellijke verklaring — bijv. cen
trauma of een op typische wijze verlopende ontsteking — hebben,
is weefsel- of celonderzoek nodig.”

Min of meer in strijd met dit door van Dongen c.s. gegeven advies,
propageerden Martin en Howe (1938) de diagnose glossitis thombica
mediana te stellen uitsluitend op grond van het klinische beeld,
zonder proefexcisie. Zij achtten dit verantwoord, aangezien bij ccn
onderzoek naar de localisatie van 2000 tongtumoren was gebleken
dat in het gebied van de tong waar de glossitis rhombica mediana
kan voorkomen, geen enkele maal een maligne tumor was gevonden,
Sharp en Bullock (1958) hebben echter een patiénte beschreven hij

Pl L, Lingun geograficn. De dingnose wordl niet gesteld door middel van een proef-

extinie, doch door controle van het verdere beloop,

g, 100 Zollde patidnt als van Plg 16 nn B welon, Flet agpoct van hob slijmylivs
VA el e g s vallaiig vermnclord,

a4



wie er wel degelijk een carcinoom op die plaats was ontstaan en bij
wie bovendien op grond van het klinische beeld de voorlopige diag-
nose glossitis rhombica mediana was gesteld, Ook een zg, granular-
cell-myoblastoma en een adenoma, uitgaande van de in dit gebied
talrijke speekselkliertjes, kunnen klinisch sterke gelijkenis tonen met
glossitis rhombica mediana. Het stellen van de diagnose glossitis
rhombica mediana op uitsluitend het macroscopische beeld, zonder
proefexcisie, moet dan ook ernstig worden afgeraden.

Er zijn slijmvliesafwijkingen van de tong waarbij het wél ver-
antwoord is de diagnose uitsluitend te stellen op grond van het
Kklinische beeld; het traumatische ulcus is hiervan een voorbeeld.
Na eliminatic van de vermoede oorzakelijke factor moet het slijm-
vlies zich binnen 1 4 2 weken hebben hersteld. Dit dient te worden
gecontroleerd, niet door de patiént, doch door degene die de voor-
lopige diagnose heeft gesteld. Wanneer wordt vermoed dat een
uleus van bijv. de tongrand wordt veroorzaakt of onderhouden door
cen carieus gebitselement of door een scherpe rand van cen afge-
broken kies of tand, moet deze scherpe rand met een boor of schijf
worden gecorrigeerd; er mag per sé geen extractie worden uitge-
voerd. Mocht namelijk blijken dat het om een carcinomateus ulcus
gaat, dan is de kans op het ontstaan zijn van entmetastasen in de
alveole van het geéxtraheerde element niet denkbecldig.

De lingua geografica is een ander voorbeeld van cen tongslhjm-
vliesafwijking waarbij de diagnose mag worden gesteld met achter-
wege laten van een proefexcisie. In enkele weken tijds verandert het
beeld van het slijmvlies volkomen. De vermoede diagnose wordt
hier door controle van het ziektebeloop bevestigd, zonder proef-
excisie (fig. 15 en 16).

Wanneer echter op grond van de anamnese, het klinische beeld
en het palpatoire onderzoek een maligne proces wordt vermoed,
dient ten alle tijden een proefexcisie te worden verricht om de dia-
gnose te verifiéren. De klinicus zou bij achterwege laten van deze, op
zich malkkelijk nit te voeren ingreep, een onnodige en ongewenste
verantwoordelijkheid op zich nemen.

[11-8 Histo-pathologie en cytologie

[ het cerder genoemde citaat van Van Dongen ¢.s, (1960) wordt ge-
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sproken over celonderzoek (=cytologic) en weefselonderzock
(=histo-pathologie). Over de waarde van cytologisch onderzoclk
van slijmvliesafwijkingen van de mondholte is in de meest uitcen-
lopende waardering geschreven. Bij cytologisch onderzoek blijken
zowel fout-negatieve als fout-positieve uitslagen te kunnen voor-
komen. Een fout-negatieve uitslag kan worden gecorrigeerd door
een herhaald cytologisch onderzoek of door een alsnog genomen
proefexcisie; een fout-positieve uitslag kan echter leiden tot ecn
ten onrechte ingestelde, soms mutilerende ingreep. De kans op een
fout-negatieve of een fout-positieve uitslag van histo-pathologisch
onderzoek is uiterst gering, m.a.w. de betrouwbaarheid van de uit-
slag van histo-pathologisch onderzoek is groter dan die van cyto-
logisch onderzoek. :

ITI-4 Voorwaarden waaraan cen proefexecisiec moet voldoen

Het verrichten van microscopisch onderzoek en het stellen van cen
juiste diagnose is alleen mogelijlk wanneer aan een aantal voorwaar
den is voldaan:

Informatie over de kiinische aspecten

Goede informatie door de klinicus aan de patholoog-anatoom ove
de localisatie, de bestaansduur, de klinische aspecten en eventucle
bestraling van de laesie is onontbeerlijk. Deze informatic dicnt
vergezeld te gaan van de op grond van het klinische onderzock go
stelde diagnose of differentiéle diagnose,

Behandeling van het weefsel

Het weefsel mag tijdens of na het uitnemen bij de patiént niet wor
den beschadigd. Het bij kamertemperatuur blootstellen aan de lucht
of het bewaren in droge, dan wel vochtige gazen, komt het weelsel
niet ten goede, Al naar gelang de vraagstelling en de eventucle bij
zondere interessen van klinicus of patholoog-anatoom, kan het weel
sel in een fixatievioeistof worden gedeponeerd, worden ingevroren
voor enzyin=histochemiseh onderzoek of worden bewerkt voor elpe
tronenmicroscopisch onderzoek. Voor het volume van de fixaties
vioetstol geldt als viehtln 200mnel het volume van het verwijderdo
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weefsel, In geval van twijfel ten aanzien van de wijze van fixatie of
behandeling van het weefsel, is overleg met de patholoog-anatoom
noodzakelijk. Tndien er sprake is van een mogelijke specificke ont-
steking, mag niet worden nagelaten een gedeelte van het weefsel-
stukje voor bacteriologisch onderzoek op te sturen, waarbij ook het
juiste medium waarin het weefsel wordt getransporteerd van be-
lang is.

A fmetingen van de proefexciste

fi¢n van de belangrijkste histologische kenmerken van het plaveisel-
celearcinoom iz de infiltratieve groei in het onderliggende weelsel.
Wanneer hij een laesie op de tongrug een infiltratieve groei wordt
vermoed, dient bij het bepalen van de diepte van de proefexcisie
rekening te worden gehouden met de dikte van het epitheel ter
plaatse. Over het algemeen geldt dat de te verwijderen onderlaag
van tenminste gelijke dikte moet zijn als van het epitheel, hetgeen
bij een laesie op de tongrug een minimum diepte van de proefexcisie
vereist van 4—a mm. Het in de diepte wigvormig toe laten lopen
van de sneevlakken heeft voor het histo-pathologisch onderzoek
geen waarde. Het puntvormig uitlopende gedeclte is meestal
rafelig en daardoor ongeschikt voor beoordeling.

Met de gewenste minimale diepte van de proefexcisie 1s onver-
brekelijk verbonden het loodrecht op het oppervlak ingesneden zijn
van het weefsel. Wanneer het weefsel schuin, tangentieel, is ge-
troffen, kan dit problemen opleveren bij het vaststellen van de even-
tucel aanwezige infiltratieve groeiwijze van de tumor.

De breedte van het biopt is eveneens aan minimum afmetingen
sehonden. Een te dun weefselstukje zal bi] het fixatieproces een
schrompeling en vervorming ondergaan; het maken van een coupe
van ¢én gehele doorsnede van het weefsel kan hicrdoor onmogelijk
worden. Een breedte van 2-3 mm is voldoende om, ondanks de ver-
vorming van het weefsel tijdens de fixatie, een goed te beoordelen
histologische coupe te vervaardigen. Het vervormen kan nog worden
tegengegaan door het weefsel op een vaste onderlaag, bijv. een
stukje karton, te spelden, Een bezwaar is echter dat de opgespelde
zijde van het weefsel minder goed doordringbaar is voor de fixatie-
vioeistol en dat bij het aanbrengen van de spelden het weefsel kan
worden beschadigdd,
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Voor de lengte waarover de proefexcisie moet worden genomen
geldt een richtlijn van tweemaal de breedte, hetgeen neerkomt op
een lengte van minimaal 5—6 mm. Het aanhouden van een juiste
lengte-breedte verhouding maalt de oriéntatie en herkenning van
het weefsel voor de patholoog-anatoom gemakkelijker. De histolo-
gische coupe kan zodoende in hetzelfde vlak worden gesneden en
beoordeeld als bij het mitnemen van de proefexcisie werd beoogd.

Plaals van de proefexcisie

Bij de bespreking van dit aspect wordt uitgegaan van een ‘inci-
sional-biopsy”. Hierbij is de proefexcisie nitsluitend gericht op het
verkrijgen van weefsel voor microscopisch onderzoek, zonder de
bedoeling de laesie in zijn geheel te verwijderen (“excisional bi-
opsy”’). Een “excisional biopsy’’ van een voor carcinoom verdachic
laesie van de tong is over het algemeen niet verantwoaord.

Bij een laesie met een intact oppervlak is het raadzaam de procl
excisie op de klinisch meest suspecte plaats te verrichten, d.w.z.
daar wear de meeste zwelling of de meeste induratie is.

Bij een ulcererende of exophytisch groeiende tumor en bij cen
leucoplakie van het slijmvlies dient de proefexcisie te worden go
nomen op de avergang van klinisch normaal naar klinisch afwijkend
weefsel. Bij ulcererende tumoren is het centrum van het uleus vaulk
necrotisch of sterk ontstoken: betronwbare beoordeling van hel
histologische beeld is dan niet mogelijk. Bij de zg. randbiopsie freedt
dit probleem zelden op: bovendien kan bij een dergelijke proefexci
sie microscopisch worden beoordeeld of het klinisch normaal il
ziende weefsel toch niet reeds veranderingen toont. Slaughter,
Southwick en Smejkal (1953) vestigen er de aandacht op dat het
plaveiseleelcarcinoom in de mondholte zich vaak over een groter
gebied wvitbreidt dan klinisch waarneembaar is. Zij spreken vin
“lateral cancerization” of “field cancerization”. Ool Pindborg,
Poulsen en Zachariah (1967) hebben bij patiénten mel een carel
noom van de mondholte afwijkingen in het aangrenzende, kliniseh
normaal uitziende, shjymvlies aangetoond.

Fen bijkomend voordeel van een proefexcisie uit de rand ten op
zichte van cen procfexcisie uit het centrum van cen uleererencde
lnesie i dat de aanwezighoid van cen stukje normaal slijmvlies sen
controle verschaft over het in de juiste vichting getroffen zijn van
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het weefsel. Indien deze richting, door een fout bij het “inbedden”
van het weefsel, niet juist is, bestaat de mogelijkheid het weefsel-
stukje opnieuw in paraffine “in te bedden’ na het een gewenst
aantal graden te hebben gekanteld (fig. 17 en 18).

ITT-5 Multipele proefexcisies

Een proefexcisie uit een grote laesie geeft slechts informatic ove
een klein gedeelte van de afwijking. De vraag doet zich voor of cen
proefexcisic van één plaats, dan wel van verschillende plaatsen
moet worden genomen (multipele proefexcisies). Het voordeel van
gelijkktijdig uitgevoerde, multipele proefexcisies — informatie over
cen groter gebied — lijkt echter niet op te wegen tegen het nadeel
dat, wanneer inderdaad op grond van één der proefexcisies de dia
gnose carcinoom wordt gesteld, het gebied van de overige pre sefexcl
sies, ook wanneer deze geen tumorweefsel blijken te bevatten, toch
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[ig, 17, Epitheelveldjes in bindweefsel. Het weelsel is evenwijdig aan het opper- als zodanig moeten worden behandeld; het gevaar van het ontstaan
vlak “ingebed”. van entmetastasen bij het nemen van meerdere proefexcisics tegelijl

is namelijk niet denkbeeldig.

IIT-6 Technick van de proefexciste

Om te kunnen voldoen aan de eisen die voor de trefrichting cn de
grootte van het biopt zijn beschreven, is scherpe verwijdering mef
een scalpel de beste methode, Een goede verdoving is daarbij on
ontbeerlijk. Algehele anaesthesie geniet de voorkeur; deze biedf
tevens de mogelijkheid tot goede inspectie van de laesie en de direct
omgeving, vergemakkelijkt het palpatoire onderzoek door vermin
dering van de spanning van de tongspieren en laat, na het nemen
van de proefexcisie, een optimale behandeling van het wondbed toe,

Wanneer het toedienen van algehele anaesthesie, om welke reden
ook, niet mogelijk is, kan gebruik worden gemaakt van geleidings
anaesthesie van de n.lingualis. Hiermede is het mogelijk het voorste
fwee-derde deel van ¢én tonghelft, zo nodig ook van beide tong
helften, gevoelloos te maken; er mag zich evenwel geen tumo

weefsel bevinden in de buurt van de insteekplaats van de naald,

g, 18 Zellde woelselstulge als van g, 17, ot woelsel fn 0% geloanteld, Aan deze voorwanrde wordt zeko voldaan wanneer hel gaoat om
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een slijmvliesafwijking van het voorste twee-derde deel van de tong.
De injectienaald moel worden ingebracht als gold het een “mandi-
bulair blok’ met een geringe wijziging in die zin, dat de anaesthesie-
vloeistof iets v66r en juist mediaal van de plaats waar de n.alveo-
laris inferior de onderkaak binnengaat, moet worden gedeponeerd,

Het gebruik van infiltratieanaesthesie in of rondom tumorweefsel
moet worden vermeden; de tumorcellen lkunnen door de naald
worden versleept of door drukverhoging t.g.v. de anaesthesie-
vlocistof worden loggemaalkt, waardoor de kans op het ontstaan van
metastasen wordt vergroot (van Dongen c.s., 1960).

[Locaal op het oppervlak aangebrachte anaesthesievloeistof, hetzij
geappliceerd d.m.v, een wattenstokje, hetzij door middel van een
“spray”, is zelden voldeende om, pijnloos, een weefselstukje uit
de tumor te kunnen verwijderen dat voldoet aan de eisen van de
juiste trefrichting en juiste afmetingen. Het gebruik van een “hap-
tang'', zoals een conchotoom of een “Kiipperse tang” bekort de
operatieduur weliswaar aanzienlijk en daarmede ook de pijuperiode,
cdloch leidt zelden tot een goed te becordelen biopt.

LIT-7 Wie neemt de proefexcisie?

De mondholte is een gedeelte van het menselijk lichaam waar vele
medische diseiplines bij zijn betrokken: de huisarts, tandarts, tand-
arts=specialist mondheelkunde, keel-neus-oorarts, huidarts, internist
en algemeen chirurg. Bij de vraag door wie bij slijmvliesafwijkingen
van de mondhoelte en dus ook van de tong, de proefexcisie moet
worden verricht, spelen geografische omstandigheden een belang-
rijke rol, In afgelegen, dun bevolkte streken kan een patient niet zo
gemakkelijk, zoals dat in dichtbevolkte gebieden met goede com-
municatiomiddelen wél kan, voor een intercollegiaal consult worden
verwezen. Wanneer echter op grond van de anamnese en het kli-
nisch onderzoek verdenking bestaat op een maligne proces, kan de
viaag door wie de proefexcisie moet worden verricht duidelijk wor-
den beantwoord: de proefexcisie dient dddr plaats te vinden waar,
indien de vermoede diagnose door histologisch onderzoek wordt
bevestigd, de uniteindelijke behandeling zal plaatsvinden (Boyle,
1066, en Myall en Howell, 1871).

40

II1-8 Het verslag van de patholoog-anatoom

De conclusie van het microscopisch onderzoek dient in zodanige
bewoordingen te zijn gesteld, dat er bij de klinicus geen misverstand
kan ontstaan over de interpretatie. Een rapport dat begint met:
“te weinig weefsel” en tenslotte eindigt met: “ik meen dat er reeds
carcinoom aanwezig is”, draagt niet bij tot duidelijkheid. De patho
loog-anatoom moet zich ervan vergewissen dat de door hem gebruikte
terminologie door de klinicus op de juiste wijze wordt gewaardeerd

Een diagnose die niet in overeenstemming is met de verwachte
diagnose, mag nimmer als definitief worden beschouwd. Het be
tekent slechts dat er onvoldoende aanwijzingen waren voor de ver
moede diagnose in het betreffende weefselstukje. Wanneer er twijfcl
bestaat over de representatieve waarde van de proefexcisie, dicni
deze te worden herhaald.

Zoals reeds is vermeld, kunnen de afmetingen van het biopt dei
mate klein zijn, dat het niet verantwoord is een diagnose te stellen,

Ackerman en del Regato (1970) merken op dat de diagnose carci
noom niet zonder meer een zwart-wit diagnose is: grensgevallen
blijven er altijd bestaan, hoe zeer ook de criteria voor de diagnose
carcinoom vaststaan. Vooral van de oppervlakkig groeiende, papil
lomateuze laesies kan bij microscopisch onderzoek de beoordeling
van het al of niet infiltratieve karakter moeilijk zijn, De klinicuy
dient er zich rekenschap van te geven dat, ook Dbij cen lege arti
nitgevoerde proefexcisie, de. patholoog-anatoom niet altijd oo
duidelijke en definitieve diagnose kan uitspreken.

I'TI-9 Nabeschowwing

Bij de gangbare behandelmethoden van het tongearcinoom is het
histo-pathologisch onderzoek van de tumor geheel beperkt tol het
weefsel dat is verkregen bij de proefexcisie. De afmetingen van het
biopt mogen enerzijds niet zodanig groot worden gekozen dat voor
de patiént onnodig pijn en ongerief worden veroorzaakt, maur
moeten anderzijds van voldoende grootte zijn om een betronwhbare
histo-pathologische diggnose te lkunnen stellen,

Samenwerking tussen kKlinjens en patholoog-anatoom is cen ver
eiste voor een goode dingnostiek van slijmvyliesalwijkingen, Do
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klinicus dient op de hoogte te zijn van de mogelijkheden en on-
mogelijkheden bij het weefselonderzoek; de patholoog-anatoom
dient vertrouwd te zijn met de problematiek van de klinische di f-
ferentigle diagnostick en de operatietechnische aspecten van de
proefexcisie.

a4y

IV. DE MACROSCOPISCHE EN MICROSCOPISCHE
ASPECTEN VAN HET TONGCARCINOOM

IV—1I I'nleiding

De bespreking van de macroscopische en microscopische aspecten
van het tongecarcinoom berust, behalve op gegevens uit deliteratuur,
op de bevindingen bij 100 patienten met een histologisch bewezen
carcingom van het voorste twee-derde deel van de tong.

11V=2 Materiaal en wmethoden

In de periode januari 1950 — januari 1960 hebben 153 patiénten
voor de cerste maal het Antoni van Lecuwenhoekhuis te Amsterdam
bezocht wegens een maligne tumor van het voorste twee-derde decl
van de tong*. Sommigen van hen waren reeds elders behandeld en
werden verwezen voor een aanvullende behandeling of alleen voo
controle. Van elke patiént is nagegaan waar de proefexcisic wis
verricht op grond waarvan de behandeling was ingesteld, Deze
coupes zijn opgevraagd in de diverse laboratoria en in het Antoni
van Leeuwenhoekhuis en opnieuw beoordeeld. Bij deze herbeoo

deling was het ziektebeloop van de patiént aan de onderzockers
onbekend. Wel was bekend dat het een coupe betrof van cenals con
carcinoom behandelde laesie van de tong. De beoordeling van e
coupes is tezamen met twee patholoog-anatomen uitgevoerd, zonder
dat deze van elkaars beoordeling op de hoogte waren. Geen van
beide patholoog-anatomen is betrokken geweest bij de oorspronke
lijke rapportering van het microscopisch onderzoek van deze
biopten. Nagegaan is of de oorspronkelijle gestelde diagnose “carel

noom’’ kon worden bevestigd. Door het zelden meer aanwezig zijn
van de paraffineblokjes konden, in geval van twijfel ten aanzien
van de diagnose, geen extra coupes worden gemaalkt,

* Do ziektogesehiodenismen v dore prtidnten zjn in et kort simongevat o het
winhangsel,
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Op grond van de herbeoordeling van de proefexcisies — er was een
bijna volledige overeenkomst in de beoordeling van de coupes door
de beide patholoog-anatomen — zijn 53 patienten om de volgende
redenen van het onderzoek uitgesloten:

n. 14 patiénten — de oorspronkelijk gestelde diagnose carcinoom

werd niet zonder meer als bewezen beschovwd. Deredenen waren:

onvoldoende kwaliteit van het biopt (te oppervlakkig; sterk
tangentieel getroffen; weefsel geknensd) —
5 patiénten (nrs. 101, 105, 107, 112 en 113)
twijfel ten aanzien van de invasieve groei (papilloom — carci-
nooI? ; earcinoma in situ — careinoom? ) —
6 patiénten (nrs. 102, 103, 104, 109, 110 en 111)
bijzonder type tumor, waarvan de maligniteit niet zonder meer
leek vast te staan (speekselkliertumor?; papilloom — verruceus
carcinoom?; adeno-carcinoom? ) —
3 patiénten (nrs. 106, 108 en 114)

I, 5 patiénten — de oorspronkelijk gestelde diagnose carcinocom werd

onwaarschijnlijlc geacht. Bij herbecordeling lnidde de diagnose:

pseudo-epitheliomateuze hyperplasie bij een onderliggend “gra-
nular-cell-myoblastoma’ —
I patiént (nr. 116)
beeld passend bij glossitis rhombica mediana —
2 patiénten (nrs. 115 en 117)
chronische ontsteking met sterke proliferatic van endotheel-
cellen —
I patiént (nr. 118)
papilloma; geen aanwijzingen voor invasieve groei —
I patiént (nr. 119)

c. 156 patiénten — de coupe van de proefexeisie was verloren gegaan;

cen operatiepreparaatwas evenmin beschikbaar (nrs. 120 t/m 134)
. 15 patiénten — geen proefexcisie verricht voor aanvang van de

behandeling; een operatiepreparaat was evenmin beschikbaar

(nrs, 135 t/m 149)
¢, 4 patiénten = de oorspronkelijke beoordeling van de biopsie luid-

de: “maligniteit niet bewezen'. Bij herbeoordeling van de proef-

excisies werd deze conelusie juist geacht (nrs. 150 t/m 153).
Van de nu te hespreken groep van 100 patiénten (nrs, 1 t/m 100)
is de oorspronkelijk gestelde diagnose “carcinoom™ bij herbeoorde-
lng bevestigd. Op ddn na, cen epitheliale tumor van het mueo-

B

epidermoid type (nr. 38), blijken dit alle plaveiselcelcarcinomen te
zijn. Wanneer in het vervolg wordt gesproken van carcinoom worcdt
daarmede bedoeld een plaveiselcelcarcinoom, tenzij uitdrukkelijk
anders is vermeld.

Voorste tiwee-devde deel van de tong — tongbasis

De verdeling van tumoren van de tong in die van het voorste twee-
derde deel en die van de tongbasis is gebruikelijk. Door de “Union
International contre le Cancer” wordt de tongbasis als cen decl van
de oropharynx beschouwd. Ward en Hendrick (1950) voeren aan
dat het voorste twee-derde deel van de tong bekleed is met slijm-
vlies atkomstig van het ectoderm en dat derhalve de tumoren wellce
in dit gedeelte van de tong ontstaan, zich histologisch onderscheiden
van die welke in het van entoderm afkomstige slijmvlies van de
tongbasis ontstaan. Lash, Erich en Dockerty (1961) hebben cchior
b1y histo-pathologisch onderzoek van tumoren van de tonghasis cn
van de rest van de tong een gelijke verdeling gevonden van goed en
slecht gedifferentieerde tumoren; zij zien geen redenen de lacsies
van de tong in twee groepen onder te verdelen. Flamant (1064)
adviseert de klassieke verdeling van de tong in een beweeglijk deel
(het voorste twee-derde deel) en tongbasis te vervangen door cen
verdeling in verschillende, kleinere gebieden. Steensma (1971) i
Horrée (1964) geven de voorkeur aan een verdeling in voorste two
derde deel van de tong en tongbasis op grond van de voor beide
localisaties verschillende klinisch-therapeutische problematicl.

Wij hebben ons aan laatstgencemde opvatting geconformeerd e
het onderzoek beperkt tot de tumoren van het voorste twee-derde
deel van de tong. Bij de verdere bespreking wordt met “de tong"
het voorste twee-derde deel van de tong bedoeld, Deze wordt aun
de voor- en zijkant begrensd door de omslagplooi naar de mond
bodem en aan de achterzijde door de V-vormige sulcus terminalis
en de loodrechte vlakken door deze V. De plaats van het centrum
van de tumor was bepalend of een tumor tol het voorste tweescerde
deel of tot de tongbasis diende te worden gerckend, Een tumor
welke de gehele tong leck te hebben doorwockerd, werd als behorend
tot het voorste tweesderde deel beschonwd, tenzij er sprake was
van uitgebreide gelijlktijdige tumorgroct in mondbocdem, processis
alveolarvis enfol tonsilloge, Bl laatstgenowmde situatic bestond o
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te weinig zekerheid over de plaats van waaruit de tumor zich had
ontwikkeld.

Leeftiyd

Het tongearcinoom komt voornamelijk voor bij mensen van mid-
delbare en hogere leeftijd. Pichler, Williams en Moore (1972) hebben
echter een plaveiselcelearcinoom van de tong beschreven bij een
19-jarige jongen en hebben in de literatuur tien gevallen aange-
troffen van een tongearcinoom bij mensen jonger dan 20 jaar.

De jongste patiént van onze groep is een 29-jarige man (nr. 61},
de oudste een 91-jarige man (nr. 62). De gemiddelde leeltijd van de
patiéntengroep bedraagt 62 jaar.

Grestacht

Uit de literatuur blijkt dat het tongearcinoom vaker bij mannen
dan bij vrouwen voorkomt. Frazell (1962) vermeldt zelfs een ver-
houding van 6:1. De patiéntengroep beschreven door Gibbel,
Cross en Ariel (1949) bestaat zelfs geheel uit mannen. De verklaring
voor deze ogenschijnlijk bijzondere bevinding geven de auters zelf:
de groep bestond uitsluitend uit patiénten van een militair hospi-
taal. In de Scandinavische landen komt het tongcarcinoom bijna
even vaak voor bij vrouwen als bij mannen. Shedd c.s. (1968) wijzen
er op dat niet het aantal vrouwen met een tongearcinoom in die
landen groter is dan elders, maar dat het aantal mannen met deze
aandoening daar geringer is.

Onze groep bestaat uit 53 mannen en 47 vrouwen.

Bij de verdere bespreking wordt geen onderscheid gemaakt tussen
de beide geslachten.

V-3 Macroscopische aspecten

Localisalie

In de groep van 100 patiénten bevond het carcinoom zich bij 89
putitnten op de rand van de tong, bij 6 patitnten aan de onderzijde

A

van de tongpunt en bij 2 patiénten op de tongrug. Bij 4 patiénten
besloeg de tumor de helft van de tong of de gehele tong.

Bij een onderverdeling van de 89 op de rand van de tong gelo-
caliseerde tumoren in rechter- en linkerzijde van de tong, bleek 47
maal de rechter rand en 42 maal de linker rand te zijn aangedaan.
Deze verdeling bevestigt niet het significant vaker voorkomen van
een tongcarcinoom op de linker rand, zoals door Flamant (1964) is
gevonden,

De zeldzaamheid van het ontstaan van een carcinoom op de rug
van de tong is bekend. Overigens kan het bij het vaststellen van de
localisatie van een tongtumor moeilijk zijn uit te maken of het pro-
ces zich op de rand bevindt en zich naar de tongrug nitbreidt of dat
de tumor van de tongrug uitgaat en zich juist over de rand heen uit-
breidt. Dezelfde moeilijkheid doet zich voor bij een tumor juist op
de overgang van de tong naar de mondbodem,

Grootie

Veoor de grootte van de tumor worden vaak omschrijvingen gebruik!|
als centgroot, dubbeltjegroot, kwartjegroot, guldengroot, kersgroot,
druifgroot, pruimgroot, kippeéigroot, amandelgroot enz. Bij voor
keur echter moet de bij de patiént gemeten tumorgrootte in 2 onder
ling loodrechte richtingen, in millimeters of centimeters worden ui
gedrukt. Het aangeven van de klinisch vastgestelde mate van in
filtratie draagt niet alleen bij tot een nauwkeuriger registratic, mi
ook tot een beter inzicht in de omvang van de tumor.

In de groep van 100 patiénten kwam 43 maal een tumor voor
welke kleiner was dan 2 cm en 24 maal ecen tumor wellce groter wis
dan 3 cm. Bij 23 patiénten kon de grootte niet nauwkeurig worden
vastgesteld. De tumorgrootte bedroeg vermoedelijk 2 & 3 cm. Bij
10 patiénten was het, door anvoldeoende informatie, zelfs bij he.
nadering niet mogelijk de grootte in centimeters uit te drukken
{tabel I).

TABEL I — GROOTTE VAN DE TUMOR

totaal aantal fumor < 2 cm tumor 2-3 em tumor > 3 cm tumor
patitnten proofte
onbedeend

(KA1 I a3 2 11
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Van de tumoren met een bekende afmeting behoorden dus 48 %
tot de groep kleine tumoren, 25 %, tot de groep middelgrote tumoren
en 27 9, tot de groep grote tumoren. Frazell en Lucas (1962) hebben
bij hun patiénten 25 9, kleine, 29 9, middelgrote en 46 Y, grote
tumoren van het voorste twee-derde deel van de tong beschreven,
hetgeen sterk afwijkt van de bevindingen in het eigen onderzoelk.

Versclnjningsvorim

Boering (1969) geeft de volgende beschrijving van het tongearci-
noom: “Een pijnlijk uleus dat geen neiging tot genezing vertoont.
lir is een opgeworpen, geindureerde rand en een bodem met een
granulerend aspect”. Ackerman en del Regato (1970) voegen daar
aan toe dat het tongearcinoom zich in het beginstadium kan uiten
als een slechts geringe verdikking van het slijmvlies zonder be-
sehadiging van het oppervlak. Ook bij uitgebreidere tumargroei
echter kan het slijmvliesoppervlak intact blijven; dit is de zg. sub-
epitheliale of submuceuze groei. Een enkele maal doet het tong-
careinoom zich voor als een exophytisch groeiende, papillomatenze
lacsie. Het voorkomen van een carcinoom in een gebied van leuco-
plakie* van de tong is betrekkelijk zeldzaam. Me.Carthy en Shklar
(1964) schrijven: ‘‘Leukoplakia of the tongue is often of the pre-
malignant variety and will develop into carcinoma”. Uit het onder-
zock van Pindborg c.s. (1968) naar maligne veranderingen van
leucoplakicén van het mondslijmvlies Dblijkt echter de kans op
lewaadaardige veranderingen in een leucoplakie van het tongslijm-
vlies niet groter te zijn dan in leucoplakietn elders in de mondholte.
Bovendien wijzen Pindborg c.s. er op dat cen leucoplakie van het
alijmylics zich niet altijd tot een maligne proces ontwikkelt en zelfs
volledig kan verdwijnen. Cawson (1960) wijst er op, dat het ont-
slaan van een carcinoom niet vooraf behoeft te worden gegaan door
een als leucoplakie imponerende epithecllacsie overgaande van
carcinoma in situ tot carcinoom.

De diversiteit van verschijningsvormen van het plaveiseleel-
carcinoom maakt het onderscheid met de talrijke andere afwijkingen

* Onder longoplikie wordt verstaan cen witte verdikking van het slijmylics welke
niet nischmapbnar i on wollee niet past in het beeld van ecn andere ihwijleng (bijy.
) Ui geogration of bij Helen planus van de tong),
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Trig. 19, Ulcus op de linker tongrand. Proefexcisie bevestigde de vermoede diagnose
plaveiseleeleareinoom,

Mg, 20, Zwelling op do vachfor tongeand. Hot shijovlies i intaet. DHstologineh b
woren plhiovelseleplenveinoon,




welke op de tong kunnen voorkamen vaak moeilijk (fig. 19 t/m 22).
Vooral bij het ulcererende en hel submuceuze carcinoom is het
aantal mogelijkheden van de differentitle diagnose groot.

Bij een uleus moet tevens worden gedacht aan het mechanisch
veroorzaakte uleus, het zg. irritatienleus (fig. 23), aan het afteuze
uleus, waarvan de genezingsduur 3 & 4 weken kan bedragen (fig. 24),
aan het specifick ontstoken ulcus, aan het ulcus non-specificum
(Boering, 1969; fig. 25) en aan de atrofische of erosieve vorm van
lichen planus (Shklar, 1971; fig. 26).

Bij een submuceus gelegen aandoening moet ook worden gedacht
aan een fibroom (fig. 27}, een adenoom (fig. 28), een “granular-cell-
myoblastoma” (Bernstein, Murnane en Maloney, 1971), aan glossitis
rhombica mediana (fig. 29), aan diffuse angiomatosis (Giunta,
Shklar en McCarthy, 1971), aan een osteoom (Begel c.s., 1968},
een osteochondroom (Roy, Klein en Tipton, 1970), aan een
neurilemmoom (Sinha en Samuel, 1971}, een mesenchymoorn
(Hatziotis, 1972), aan ecn sarcoom (Ryan en LaDow, 1972),

g 21, Exophytisch groeiende laesie op de linker tongrand. Histologiseh bewszen aan  een prima.ir tuberculoom (I(a.ka.r en Sood, 1971)| aan
plaveiseleelearcinoom.

Fig, 28, Ultgebreide loucoplakie van de tongrug. “p‘l‘l.‘li plaats induratio, Histo- 4 iy, 28, Ulouy op de Hodeor tongriid ten govolge vicn con B dagen tevoren " geplaiiste
logiseh hewezen pliveiselecleareinoon, bt thome. O smale waghomen, Controle,
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1, 24, Afteus uleus onder de tongpunt. Proefexcisie niet geindiceerd. Bij geringste
£l S ] = =
twijfel controle,

[, 48, Langdurig BDestaand, peeldiverend, uleus op de tangrand i eon atrolisch
pedenlle van hoet slijmylies,
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Fig. 26, Lichen planus van de tong; atrofische vorm.

1o 20 1 bt G cle tangpunt

I



i, 28. Adenoom op de tengrug. De diagnose lan nitsluitend door een proclexcisic
worden gesteld,

g, 200 Cilossitin thombicn medinn, De dingiose moet door proelexeisio warden
leyestiped

W

actinomycose (Dorph-Petersen en Pindborg, 1954 en Uhler en
Dolan, 1972) en aan amyloidstapeling in de tong (Vakil en Sirsat,
1964),

Het vermoeden van een plaveiselcelcarcinoom ontstaat vaak niet
alleen op grond van inspectie, maar meer nog op grond van, voor-
zichtig uitgevoerd, palpatoir onderzoek. Induratie van het slijm-
vlies is zeer suspect. De afbeeldingen van histologisch bewezen tong-
carcinomen zijn dan ook van betrekkelijke waarde.

In de groep van 100 patiénten heeft het carcinoom zich bi) 3
patiénten gemanifesteerd als een leucoplakie, bij 4 patiénten als
cen papillomateuze groei, bij 10 patiénten als een subepitheliale
groei en bij 52 patiénten als een ulcus. Van de overige 31 patiénten
was geen adaequate beschrijving van het klinische beeld aanwezig,

Evenals voor een tongcarcinoom specificke klinische beclden,
ontbreken symptomen welke pathognomonisch zijn voor de aar-
doening. Steensma (1971) heeft vastgesteld dat cen zwelling en/ol
pijn de meest voorkomende klacht is van cen patiént met cen tong
carcinoom.

IV -4 Microscapische aspecten

Zoals reeds opgemerkt, zijn vrijwel alle maligne tumoren van o
tong plaveiselcelcarcinomen. In de reeds genoemde groep van s
zell en Tucas (1962) bleken bijna 97 %, van alle tumoren van e
tong tot het plaveiselcelcarcinoom te behoren. De niet-plavelseleel
carcinomen, zoals bijv. het adenocarcinoom, blijken vooral in de
tongbasis voor te komen. In de groep van 100 patiénten is er slechits
1 patiént met een niet-plaveiselcelcarcinoom. Het cel-en kernbeeld
van deze tumor past het meest bij een muco-epidermoid tumor,
vermoedelijk met een lage graad van maligniteit (pat. nr, 88),

De 99 plaveiseleelearcinomen behoorden over het algemeen (ol
het matig tot goed gedifferenticerde type (fig. 30 en 80). Doze he
vinding sluit aan bij die van Lucas (1972), die vermeldt dat cen
plaveiscleelcarcinoom van de tong meestal goed is gedifferenticerd,
Opvallend is dat Ackerman en del Regato (1970} daar tegenoyver
stellen dat de meeste tumoren van de tong slecht zijn gedifferentis
eerd,
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Iy, 80, Goed gedifferenticerd plaveiseleelcarcinoom van de tong. Hyperkeratose Fig. 32, Duidelijke epitheelatypie. Invasieve groei niet bewezen, Vergelijk ool mel
in het aangrenzende epitheel. Fig. 30.
(oorspr. vergroting < 13). {norspr. vergroting = 53}

o PCRS
u. » WL ah
Fig, 88, Dotadl uit Mg 82, Soherpe epitheelbindwooelgrons,
(oorapr, vergroting « i)

g 81, Dot wit Comergebiod vin Fig, 80, Het ool on kernaspect s regelmatiy.
e dntercollyladve protaplasmabrugrotjes zijn goed zichthiir
(g, vergroting = 330),
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In de groep patiénten bij wie de diagnose carcincom voor aan-
aang van de behandeling niet zonder meer als bewezen werd be-
schouwd, werd bij 2 patiénten de diagnose carcinoma in situ over-
wogen; er was sprake van epitheelatypie®. Invasieve groei werd
¢chter niet bewezen geacht (fig. 32 en 33),

Bij 1 patiént werd de diagnose adenocarcinoom overwogen (nr.
114), Door het niet meer aanwezig zijn van de paraffineblokjes kon
nader onderzoek hiernaar niet worden verricht.

Bij aanwezigheid tenslotte van pseudo-epitheliomateuze hyper-
plasic - een groeiwijze van epitheel welke aan de rand van een chro-
nisch ulens kan worden gezien en welke bij microscopisch onderzock

Pl 8. Peeudosepitheliomatenze hyperplasic met onderliggend “Ygranunlar cell
mvoblastoma’’,
(oorspr. vergroting = 53).

N epitheclatypie of epithecldysplasio wordtb gesproken bif aanwezigheid van

9 ol meer van de volgencle veranderingen: (Mehta, Pindborg, Gupta en Dattary, 1969)

W, onregelmatipe geloagdheid van het epitheel

b overbreding van hot stratum basale of van het stratum spinosum of van beide

0. verhoogde mitosenetiviteit (enkele abnormale mitosen zijn toegestaan)

i Loegenomen  kernseytoplagmaverhouding

. verlion v polaciteit van de cellun

[ lewpnpalymontie en by perehiramasie

W leorntinisntle vion gen dndividuole col (dysketitose) ol celgrospen et stratum
Ao

L

Fig, 36, Detail it Fig, 34.
{oorspr. vergroting < 130).

bij een ecerste indruk de gedachte aan een invasiefl grociende tumor
kan doen ontstaan — moet worden uitgesloten dat er cen “granula
cell myoblastoma’” aanwezig 15, zoals bij pat. nr, 116 (fig. 34 en 36),

[V -4 Nabeschowwing

De bevindingen ten aanzien van de leeftijd, de geslachtsverdeling,
de grootte en de localisatic vin het tongearcinoom biy 100 patiénten,
goeven weinig aanleiding tot discussie, Van belang zijn de yerschils

lende wijzen wiirop een eareinoom zich kliniseh lan manifesteren,
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De anamnese en de bevindingen van de inspectie, doch vooral van de
palpatie van de laesie moeten de klinicus op zijn hoede dqen zijn. De
vermoede diagnose carcinoom dient door histn—patho]oglsc:h onder-
zock te worden geverifieerd (zie II1-2 en III-7). Carcinomen van
het voorste twee-derde deel van de tong zijn vrijwel zonder uit-
zondering plaveiseleelcarcinomen met in het algemeen een goede
differentiatiegraad. . )

De 53 patiénten die slechts ten dele in de bespreking zijn opge-
nomern, hebben, gezien het verdere zicktebeloop, voor het !]WI‘T't'ﬁlljl('liJIG]
zeker aan een tongearcinoom geleden. Tet histologisch bewijs is,
althans voor a.anva.ng van de behandeling, afgaande op de beschik-
bare coupes, niet geleverd,

L0

V HISTOLOGISCHE GRADERING VAN HET PLAVEISEL-
CELCARCINOOM VAN DE TONG

V-1 Inleiding

Door histologische gradering kan men komen tot nadere typering
van het histologische beeld van een tumor. Voor een slijmprodu-
cerende tumor kan bijvoorbeeld een onderverdeling worden ge-
maakt in een tumor welke weinig en cen tumor welke veel slijm
produceert. Een osteogene tumor kan worden onderverdeeld in cen
type waarin veel bot en een type waarin weinig bot voorkomt,

De onderverdeling van een bepaald type tumor kan op verschil
lende manieren klinisch toepasbaar zijn:

— byj beoordeling van behandelingsresultaten en vergelijking van
verschillende behandelmethoden wordt steeds gestreefd naar ver
gelijking van zo homogeen mogelijke groepen, d.w.z. eenzelfde
leeftijd en geslacht van de patiént en een overcenkomstige grootic
en localisatie van de tumor. Eenzelfde graad van differentiatic
van het tumorweefsel draagt ongetwijfeld bij tot het beter ver
gelijkbaar zijn van de groepen onderling.

- de differentiatiegraad van een tumor kan bij de keuze van de
therapie worden betrokken wanneer is gebleken dat een bepaald
type tumor op een bepaalde behandelwijze goed reageert, terwijl
een volkomen vergelijkbaar type tumor op een andere behandel-
wijze slecht reageert.

— histologische gradering kan nog op een andere wijze van waarcde
zijn. Van Slooten en Buwalda (1963) hebben nagegaan of op
grond van histologische gradering van het tongcarcinoom een voor-
spelling kan worden gedaan over o.a. de kans op het ontstaan vean
lymfkliermetastasen in de hals. Wanneer een tumor met cen be-
paalde differentiaticgraad vrijwel altijd en cen tumor met cen
andere differentiatiegraad vrijwel nooit metastaseert, kan dit e
geven van invloed zijn op de indicaticstelling voor een halslelier-
extirpatie of een radiotherapentische behandeling van de hals-
klieren. Dit kan betrelddng hebben op klinisch suspeete, doeh
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ook op klinisch niet-suspecte of zelfs niet palpabele lymfklieren,
welke mogelijk toch reeds zijn geinfiltreerd met tumorweefsel, de
z.g. occulte metastasen.

V-2 Literatuiy

Uit de literatuur en ook uit het eigen onderzoek blijkt dat vrijwel
alle carcinomen van het voorste twee-derde deel van de tong pla-
veiselcelcarcinomen zijn. De omschrijving “ plaveiselcelcarcinoom’”
duidt al op ecn zekere differentiatie van de tumor, op een cel- en
kernaspect van de tumorcellen dat gelijkenis toont met plaveisel-
epitheclcellen. De meerderheid van deze plaveiselcelcarcinomen be-
hoort tot het zg. spinocellulaire type, d.w.z. dat de tumorcellen
gelijkenis tonen met cellen van het stratum spinosum van meerlagig
plaveiselepitheel. Ondanks deze nadere specificatie van het carci-
noom van de tong in plaveiselcelcarcinoom van het spino-cellulaire
type wordt voortdurend gezocht naar nog meer gedetailleerde ge-
gevens over het histologische beeld. De aanleiding hiertoe is het
verschil van behandelingsresultaten van patiénten met een tong-
carcinoom van vergelijkbare grootte, localisatie en wijze van be-
handeling.

Het histologische beeld van een plaveiselcelcarcincom kan in
verschillende graden worden uitgedrukt. Tn 1911 heeft Broders een
classificatie geintroduceerd waarbij 4 gradaties worden toegepast:
graad I (75—100 9%, gedifferenticerde en 0—25 % ongedifferen-
ticerde tumorcellen), tot en met graad IV (0—25 % gedifferen-
ticerde en 75—100 9, ongedifferentieerde tumorcellen}. Deze classi-
ficatic is in de loop der jaren in onbruik geraakt vanwege het sterk
subjecticve karakter (Willis, 1960). Arthur en Fenner (1966) heb-
ben bij hun onderzoek van het tongearcinoom een anderc gradering
toegepast. Zij kenden een waardering 1, 2 of 3 toe voor de mate van
Keratinisatie, voor de mitoseactiviteit en hyperchromasie van de
kernen, en voor de cel- en kernpolymorfie, De uitkomsten voor elk
der 8 criteria werden bij elkaar opgeteld en in 3 graden uitgedrukt:
8t =~ graad 1; H—0 graad 11; 70 graad LI1. De 3 onderzochte
eriterin komen overeen met de criteria welke worden gehanteerd
Ibij de algemeen toegepaste sradering van het playeiscleelearcinoom
i goed, matig en sleeht gedifferenticerd carcinoom, Het tockennen

i

van een “score” voor elk iter 1] i

score” voor ellk der criteria afzonderljk leidde, bij be-
oordeling door meerclere patholoog-anatomen, tot eenmeer uniforme
evalnatie van het histologische beeld.,

V-3 Matertaal en methoden

Histologische gradering van het plaveiselcelcarcinoom is met ge-
bruikmaking van een lichtmicroscoop uitgevoerd op het biopt van
100 patiénten met een histologische bewezen carcinoom (zie 1V-2).
Eén tumor (van pat. nr. 38) werd niet als een plaveiselcelcarcinoom
beschouwd en werd derhalve niet bij de gradering betrokken. De
kwaliteit van 5 biopten bleck, ook na opnieuw kleuren van de coupes,
onvoldoende wvoor histologische gradering. Het aantal patiéntm'i
waarbij histologische gradering kon worden toegepast, bedroeg der-
halve 94. ' - ol
De gradering is tezamen met een patholoog-anatoom uitgevoerd

zpndnr kennisneming van het ziektebeloop van de betreffende pui
tiént.

Histologischie gradering van de diffeventiatiegraad

De door Arthur en Fenner toegepaste methode (zie V-2) heeft als
mo_{lel gediend. Na een voorstudie zijn de door hen toegepaste cri-
teria enigszins gewijzigd. Het criterium voor de mate van eventucle
keratinisatie is aangevuld met de mate van de rijping van de tumor-
cellen tot spino-cellulaire vormen; deze zijn vaak herkenbaar door
de aanwezigheid van tonofibrillen (intercellulaire protoplasma-
bruggetjes). Voor dit eriterium bleek het gebruik van 2 waarderings-
graden voldoende. De “score” 1 werd gegeven bij een goede rijping
v.}w,.'{;[ aanwezigheid van hoornparels; voor een wat minder ;I;mw]:-
rijping werd een “score’’ 2 toegekend. Aan het gebruik van cen
“score” 3, wijzend op een niet- of nanwelijks als plaveiselepithec
te herkennen tumorweefsel, bestond geen behoefte, De scores wer-
den gegeven op grond van een algemene indruk van het gehelo
tumorveld. Een meor exacte formulering dan deze "algemene in-
druk' bleek niet mogelijlk. Door onderlinge vergelijking van de
conpes werd gestreeld nane een zo uniform nur;gwlul& waardering
voor dit criterium, Bij slechts 1 coupe hestond er behoefte .r.uwvi
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een “‘score’” 1 als een “score”’ 2 toe te kennen. Besloten werd de
“soore” 2 toe te kennen. In totaal werd 71 maal de “score” 1 toe-
gekend en 23 maal de “score” 2.

Met de waardering voor het criterium van de cel- en kernpoly-
morfie werd tevens de mate van de kernhyperchromasie aangegeven.
Voor dit criterium bleek het gebruik van 3 graden van waardering
noodzakelijk. Een “‘score’” 1, 2 of 3 werd toegekend voor respectieve-
lijkk geringe, matige en sterke cel- en kernpolymorfie, gebaseerd op
indrukken van het gehele tumorveld. Door onderlinge vergelij-
king van de coupes werd ook voor dit criterium gestreefd naar een
20 uniform mogelijke waardering. Voor cytofotometrische bepaling
van de kernhyperchromasie (Freni, 1969), was dit materiaal uitera ard
niet geschikt. Intotaal werd 22maal een‘‘score” 1, 69maaleen “score”’
9en 8 maal een “score”’ 3 toegekend. Het door Arthur en Fenner toe-
gepaste criterium voor de mitoseactiviteit en hyperchromasie is ge-
wijzigd in een beoordeling van alleen het aantal mitosen, De aan-
wezigheid van atypische mitosen werd niet apart in een waardering
nitgedrukt. Eentumorcel werd als in deling zijnde beschouwd bij een
duidelijke draadvorming van het chromatine (chromaosomen) en
vooral bij verdwijnen van de kernmembraan (van der Heul, 1962).
De telling werd verricht met een 40-maal vergrotend objectief.

Voor dit criterium werden 3 graden van waardering noodzakelijk
peacht, Een “score” 1 werd toegekend wanncer mitosen zelden
werden aangetroffen, d.w.z. nooit meer dan 0—I1 mitose per ge-
zichtsveld. Een “score’” 2 werd toegekend wanneer af en toe mitosen
werden aangetroffen, doch nooit meer dan 1 & 2 per gezichtsveld.
Fen “score’’ 8 tenslotte, werd toegekend wanneer mitosen regel-
matig werden aangetroffen, soms zelfs 3 of meer per gezichtsveld.
Door onderlinge vergelijking van de coupes werd ook bij de waar-
dering voor dit criterium naar een zo uniform mogelijke beoordeling
gostreefd, In totaal werd 39 maal een waardering 1, 32 maal een 2,
en 23 maal een 3 toegekend.

Door samenvoeging van de waarderingen van elk der voornoemde
criteria ontstaat voor elke tumor een totaalwaardering welke kan

saritren van 8 tot 8, De minimum totaalscore 3 werd 11 maal be-
veilet s de maximum totaalscore 8 werd slechts 1 maal bereikt.

Bij het uitdrukken van de graad van maligniteit van een pla-
veiseleelearcinoom wordt verondersteld dat een goede rijping, vor-
ming van keratine, geringe cel- en kernpolymorfie en cen geringe

fd

mitoseactiviteit eigenschappen zijn van een weinig agressieve tumor.
Het weinig gerijpt zijn van de tumorcellen daarentegen wordt, te-
zamen met een sterke cel- en kernpolymorfie en een grote mitose-
activiteit gerekend tot de eigenschappen van cen zeer kwaadaardige
tumor. De totaalwaardering “3"” of “4” werd beschouwd als een
goed gedifferentieerde tumor, de totaalwaardering “5” als een
matig gedifferentieerde tumor en de totaalwaardering “6—7—8"
als een slecht gedifferentieerde tumor. Bij het op deze wijze vast-
stellen van de differentiatiegraad blijken er 39 goed gedifferenti-
eerde, 28 matig gedifferenticerde en 32 slecht gedifferenticerde
tumoren te zijn.

De bespreking van de differentiatiegraad en de diverse klinische
relaties zal, om een eventuele betekenis van de differentiatiegraad
zo duidelijk mogelijk naar voren te laten komen, worden beperkt
tot het goed gedifferentieerde en het slecht gedifferentieerde pla-
veiseleelearcinoom.

Histologische gradering van het groeipatroon van de lumor

Bij het beoordelen van de coupes leken sommige tumoren zich te

i, 80, Grosiwijze vin de fwmoreellon overwogend in compicts voldat,
(orspr, vergrobing < 1),
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onderscheiden door een opvallende groeiwijze. Naast tumoren waar-
bij de tumorcellen in compacte velden waren gelegen (Fig. 36),
werden tumoren gezien welke cen sterke neiging hadden tot groei
in strengen en sprieten (Fig. 37). Bij 52 coupes kon de groeiwijze
worden aangegeven; 32 maal werd een overheersend in compacte
velden groeiende tumor gezien en 20 maal ecn in strengen en sprieten
groeiende tumor, Ook bij deze gradering werd, door onderlinge ver-
gelijking van de coupes, gestreefd naar een zo uniform mogelijke
evaluatie.

g 87, Groeiwijze van de tumorcellen overwegend in strengen en sprieten,
[oorspr, vergroting = 130},
Flet fs denlkbaar dat een histologische gradering van de mate van
differentiatie een afhankelijke relatie toont met de gradering van
de groeiwijze. Dit bleek niet zo te zijn, (Tabel 11),

iy

Deze toetsing werd uitgevoerd met de toets van Fisher voor een
2% 2 tabel met een tweezijdige onbetrouwbaarheidsdrempel van
5 9. Ook voor de tabellen 111 t/m X zal deze toets worden gebruikt.

TABEL Il — DIFFERENTIATIEGRAAD EN GROEIWIJIE

iff. goed  diff, slecht diff. matig of aantal
niet te bepalen patigénten

groeiwijze
compact 15 12 b 32
proeiwijze in
sprieten i 6 9 20
grociwijze nis
te hepalen 19 14 14 47
totaal aantal
patiénten 9o

Histologische gradeving van de dieplegroei van de tumor

In enkele coupes kon de infiltratiediepte van de tumorcellen worden
bepaald. Een voor het tongearcinoom geldende indeling van de
infiltratiediepte zou bestaan uit:

1. infiltratieve groei zeer gering, doch juist voldoende om de dia-
gnose carcinoom te rechtvaardigen

2. infiltratieve groei in de onderlaag tot aan of juist in de bovenste

gpierlagen van de tong
3. infiltratieve groei tot ruim in het spierweefsel.

Het proefexcisiemateriaal bleek niet geschikt voor het toepassen
van deze histologische gradering. De belangrijkste oorzaken waren
het niet loodrecht op het oppervlak getroffen zijn en onvoldoende
afmetingen van de proefexcisie. De diepte van infiltratic kon der
halve niet in het onderzoek worden betrokken,

De betekenis van de histologische gradering van de differentiatic
en van de groeiwijze zal afzonderlijk worden besproken in relatie
tot de volgende klinische aspecten:

grootte van de tumor

het locaal recidiel

de metastase

de penezing
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V—4 Histologische gradering en grootte van de tunor

Uit de meeste publicaties over de behandelingsresnltaten blijkt de
b-jaars overlevingskans voor cen patitnt met een klein tongcarci-
noom aanzienlijk beter te zijn dan voor een patiént met een grote
tumor. Ook in de eigen groep patiénten was dit het geval. De meest
voor de hand liggende verklaring hiervoor is dat de operabiliteit
van een kleine beter is dan die van een grote tumor. Het is echter
denkbaar dat kleine tumoren overwegend bestaan uit goed gedif-
ferenticerde carcinomen of uit tumoren met een zeer compacte
groeiwijze en dat grote tumoren overwegend bestaan uit slecht ge-
differenticerde carcinomen of uit tumoren met een groeiwijze in
sprieten. Nagegaan zal worden of voornoemde veronderstelling
juist is.

Differentiatiegraad en grootte van de tumor

Het verschil in differentiatiegraad bij de kleine en de grote tumoren
is niet significant (Tabel III). De veronderstelling dat kleine tu-

TABEL 111 — RDIFFERENTIATIEGRAAD EN GROOTTE VAN DE TUMOR

dilf, goed diff, slecht diff, matig of aantal
nict te bepalen patiénten

tumaor <=2 cm 18 11 14 43
tumor =3 cm ] 10 3 24
Lumorgrootto niet
nauwleeurig te bo- 12 EL g 32
pitlen
totaal aantal 99
pattiénten

moren overwegend goed gedifferenticerde en grote tumoren over-
wegend slecht gedifferenticerde tumoren zijn, blijkt niet juist. De
tumoren waarvan de grootte niet voldoende nanwkeurig kon wor-
den bepaald, tonen geen afwijkende verdeling wat betreft de ver-
schillende differentiantiegraden ten opzichte van de tumoren waar-
van de grootte wel kon worden bepaald.

L

Groeiwijze en grootie van de tumor

De groeiwijze van de tumor blijkt, evenmin als de differentiatie-
graad, een significant verband te tonen met de grootte van de tumor
(Tabel 1V). De groep van 16 patiénten waarvan niet de tumor-
grootte, doch wel de groeiwijze kon worden bepaald, toonde geen
significant verschil wat betreft het voorkomen van beide gfoei—
wijzen ten opzichte van de groep waarvan de tumorgrootte wel kon
worden hepaald.

De 31 patiénten bij wie wel de tumorgrootte, doch niet de groei-
wijze kon worden bepaald, bleken niet significant verschillend een
kleine of grote tumor te hebben ten opzichte van de groep waarvan
wel de groeiwijze kon worden bepaald.

TABEL IV — GROEIWIJZE EX GROOTTE VAN DE TUMOR

groeiwijze groeiwijze grociwijze niet aantal
compact in sprieten te bepalen patiénten
tumor <2 cm 14 11 18
tumor =3 em 9 2 13 24
tumorgrootte niet
nauwkenrig te 9 7 16 32
bBepalen
totaal aantal 09
patitnten

Concluste: de differentiatiegraad, noch de groeiwijze toont ecn
significante relatie met de grootte van de tumor.

V5 Histologische gradering en locaal recidief

Het ontstaan van een locaal recidief na een in opzet curatieve ho-
handeling van een tumor kan worden geinterpreteerd als het uit-
groeien van achtergebleven tumor of als cen nieuw ontstane tumor.
Het merendeel van de patiénten onderging een radiotherapeutischo
behandeling; slechts cen enkele patiént onderging cen uitsluitend
chirurgische behandeling, De radicaliteit van de behandeling is dan
ook zelden door histopathologisch onderzock geverifieerd, Boven:
dien is het ) de tong, wegens het ontbreken van duidelijle he
kenningspunten, vaak nlet mogelijk de exacte localisatic van het
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recidief ten opzichte van de primaire tumor aan te geven. Een onder-
verdeling van het locale recidief in een nitgroei van achtergebleven
tumorweefsel en in een eventueel nieuw ontstane tumor in het om-
gevende slijmvlies kan in dit onderzoek dan ook niet worden toege-
past.

Van de groep van 99 patiénten zijn 6 patiénten in opzet slechts
palliatief behandeld voor hun tongcarcinoom. Deze worden uit-
gesloten. Bij 9 patinten is een radiotherapeutische behandeling
van het locale recidief ingesteld, zonder voorafgaande proefexcisie.
Dezeworden eveneens nitgesloten. Van de nu resterende 84 patiénten
hebben 25 patiénten gedurende het verdere ziektebeloop tenminste
¢énmaal een histologisch bewezen locaal recidief gekregen; bij 80 %
van deze patiénten is het locale recidief binnen 2 jaar na de be-
handeling van de primaire tumor opgetreden. Het is niet juist de
patiénten die binnen 2 jaar, ogenschijnlijk zonder locaal recidief,
ziin overleden, te beschouwen als vri) van locaal recidief; zij kunnen
als het ware niet “‘de kans™ hebben gekregen voor het ontstaan van
cen locaal recidief. Patiént nr. 50 bijvoorbeeld is 5 maanden na de
cerste behandeling overleden zonder locaal recidief: het zou toch
voorbarig zijn de behandeling van de primaire tumor reeds na 5
maanden als geslaagd te beschouwen. Naast de 25 patiénten met
cen histologisch bewezen locaal recidief blijken er 35 patiénten te
zijn dic tenminste 2 jaar na de eerste behandeling nog in leven
waren en die tijdens het gehele ziektebeloop geen locaal recidief
hebben gekregen. Deze twee groepen zullen worden vergeleken met
betrekking tot de differentiatiegraad en de groeiwijze van de pri-
jaire tumor,

Histologische gradering van het locale recidief is niet toegepast.

[ir is geen onderscheid gemaakt tussen de diverse behandel-
methoden van de primaire tumor. (Het merendeel van de patiénten
heeft een radiotherapeutische behandeling ondergaan in de vorm
van radinmimplantatie),

Het locale recidief kwam, zoals werd verwacht, vaker voor bij
grote dan bij kleine tumoren. De vraag is of naast de grootte ook
de differentiaticgraad of de groeiwijze van de primaire tumor een
rol speelt bij het voorkomen van een locaal recidief.

Differentiaticgraad en locaal recidief

Er blijkt geen duidelijk verband te bestaan tussen de differentiatie-
graad van de primaire tumor en het al of niet ontstaan van een
locaal recidief (Tabel V). De voor het locale recidief niet te beoor-
delen groep van 27 patiénten, toonde voor de verschillende differen-
tiatiegraden geen significant verschil vergeleken met de groep
welke wel in aanmerking kwam voor beoordeling van het locale
recidief.

TABEL V — DIFFERENTIATIEGRAATY EN LOCAAL RECIDIEF

dift. goed  diff. slechl diff. matig of auantal
niet te bepalen patiénten

locaal recidief 8 T 10 _":_—
geen locaal 16 5 11 35
recidiet
locaal recidict
niet te beoordelen 15 12 i i3
in opzet palliatief
behandeld fi
totaal aantal
patiénten 29

Groetewifze en locaal recidief

De groeiwijze van detumor toont, evenminals de differentiaticgrand,
geen duidelijk verband met het al of niet ontstaan van een locanl
recidief (Tabel V1),

De voor het locale recidief niet te beoordelen groep van 17 tumo
ren waarvan wel de groeiwijze kon worden bepaald, verschilt nict
significant in het voorkomen van beide groeiwijzen, ten opzichto
van de groep welke wél in aanmerking kwam voor beoordeling van
het locale recidief.

De groep van 29 patiénten waarbij niet de groeiwijze kon worden
bepaald, doch die wel in aanmerking kwam voor beoordeling van
het locale recidief, verschilde wat betreft het al of niet voorkomen
van cen locaal recidief, niet significant van de groep waarbij de
grociwijze wol kon worden bepaald, |
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TABEL V1 — GROEIWIL]ZE EN LOCAAL RECIDIEF

groeiwijze  groeiwijze oroeiwijze niet aantal
compact in sprieten te hepalen patiénten
Il recidief 4 T 25
peen locaal recidief 12 B 15 35
locaal recidief
niet te beoordelen 13 4 16 33
i opret pallia- 5
tiefl behandeld
totaal aantal
patidnten 99

Conclusie: de differentiatiegraad, noch de groeiwijze toont een dui-
delijke samenhang met het al of niet voorkomen van het locale reci-
dief na een in opzet curatief bedoelde behandeling van de primaire
timor.

|76 Histologische gradering en melastasen

Metastasering van het tongearcinoom verloopt vrijwel altijd langs
lymfogene weg. De regionaire lymfklieren in de hals worden daarbi
als cerste aangetast. Metastasering op afstand komt bij het tong-
careinoom weinig voor, In de groep van 99 patiénten is bij 3 patién-
{en metastasering naar de long opgetreden; bij 1 patiént ontwik-
kelde zich 10 jaar na de eerste behandeling, met een volledig tumor-
vrij interval, een paratracheaal plaveiselcelearcinoom juist boven
de linker hoofdbronchus. De bespreking van de metastasen beperkt
zich tot de lymfkliermetastasen in de hals.

Het aantal reeds bij de eerste behandeling aanwezige lymfklier-
metastasen, klinisch al dan niet palpabel, is niet bekend; gelijk-
(ijdige behandeling van de tongtumor en het lymfdrainagegebied
van de hals, de zg. “en bloe” behandeling, is bij deze groep patién-
ten niet toegepast. Erzijn 11 patiénten bij wie na behandeling van de
primaire tumor een histologisch bewezen metastase is opget reden
zonder tussentijdse of daarop volgende locale tumorgroei op de
tong, Wellicht zijn dit de patiénten bij wie reeds voor aanvang van
de behandeling cen metastase is opgetreden, hetgeen neerkomt op
ongeveer 12 %,

e

Zes patiénten die in opzet slechts palliatief voor hun tumor
van de tong zijn behandeld, worden uitgesloten, evenals 1 patiént
die behandeling van het tussentijds opgetreden locaal recidief heeft
geweigerd.

Van de overige 92 patiénten is bij 48 tenminste éénmaal histolo-
gisch bewezen metastasering opgetreden. Ruim 85 %, van deze
metastasen zijn binnen 2 jaar na de eerste behandeling van de pri-
maire tumor gediagnostiseerd. De 8 patiénten die, ogenschijnlijk
zonder metastasen, binnen 2 jaar zijn overleden worden derhalve
uitgesloten. Ook zij kunnen als het ware niet “de kans” hebben ge-
kregen voor het ontwikkelen van metastasen (zie byjv. pat. nr. 59).

Bij 11 patiénten is geen histopathologisch onderzoel verricht van
de klinisch vastgestelde en als zodanig, meestal in opzet palliatief,
behandelde metastasen; deze werden beschouwd als metastasen,
aangezien de patiénten vrijwel allen binnen 2 jaar zijn overleden
met uitgebreide tumorgroei in de hals. Het lijkt onlogisch deze
laatstgenoemde groep van niet-histologisch bewezen metastasen als
metastasen te beschouwen; bij beoordeling van het locale recidief
immers werd het niet-histologisch bewezen locale recidief niet als
een recidief beschouwd en buiten de becordeling gelaten. De dis-
crepantie echter voor het klinisch suspect zijn en het histologisch
bewezen zijn is voor het locale recidief aanzienlijl groter dan voor
een suspecte lymfklier in de hals.

In de voor de metastasering becordeelde groep is geen significant
verband gevonden tussen de grootte van de tumor en het al of niet
voorkomen van metastasen. Evenmin is een duidelijke samenhang
gevonden tussen het optreden van een locaal recidief en het voor-
komen van metastasen.

Nagegaan zal worden of de differentiatiegraad enfof de grociwijze
een significante relatie toont met het voorkomen van metastasen,

Evenmin als bij het locale recidief wordt bij de beschouwing over
de metastasering rekening gehouden met de diverse hehandelme-
thoden van de primaire tumor en het eventueel tussentijds opge-
treden locale recidief,

Histologische gradering van de metastasen is niet verricht,

Differentiaticgraad en melastasering
De differentiaticgraad van de primaire tumor blijkt niet samen te
Jlangen met het al of niet voorkomen van metastasen (Tabel VL),
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TABEL VII — DIFFERENTIATIEGRAAD EN METASTASERING

diff. goed  diff. slecht diff. matig of aantal
niet te bepalen patiénten
metastasen 32 17 20 49
geen metastasen 12 6 7 25
metastascring niet

te beoordelen
palliatief

=11
L]
|

v

behandeld 7
totaal aantal
pittitnten qy

Ciroetwijze en metastasering

e grociwijze van de primaire tumor toont een significant verband
met het voorkomen van metastasen. Bij een groeiwijze in sprieten
freden metastasen significant vaker op dan bij een groeiwijze in
compacte velden (Tabel VIII). De groep van 39 patiénten waarbij
het al of niet voorkomen van metastasen wél, doch de groeiwijze
niet kon worden bepaald, toonde geen verschil in het wel of niet
voorkomen van metastasen ten opzichte van de groep patiénten
waarbij de groeiwijze wel kon worden bepaald.

TABEL VIII — GROEIWIJZE EN METASTASERING

grociwijze  groeiwijze grociwijze niet aantal
compact in sprieten te bepealen patiénten
e tastasen 16 17 26 59
geen metastasen 10 2 13 25
metastosering niet
{e heoordelen 2 6 8
polbintief
ehandeld 7
Lot s tal

iy ten 99

Concluste: de differentiatiegraad blijlt geen, de groeiwijze blijkt wél
cen duidelijke samenhang te tonen met het al of niet voorkomen van
melastasen, Bij een groeiwijze in sprieten komen metastasen signi-
fleant valer voor dan bij een groeiwijze in compacte velden,

L0

V-7 Histologische gradering en genexing

In dit onderzoek wordt een patiént als genezen beschouwd wanneei
hij 5 jaar na de eerste behandeling van het tongcarcinoom nog in
leven was zonder aanwijzingen voor tumorgroel en bij wie zich tijdens
het verdere beloop aok geen tumorgroei meer heeft geopenbaard.
Patiénten die binnen 5 jaar zijn overleden zonder aanwijsbare
tumorgroei, zijn nitgesloten van dit gedeelte van het onderzoek. De
patiénten die in opzet slechts palliatief zijn behandeld voor hun
tongcarcinoom en de patiént die behandeling van een locaal recidiet
heeft geweigerd, zijn daarentegen wel bij dit gedeelte van het onder-
zoek betroklen.

Nagegaan zal worden of de differentiatiegraad en/of de groeiwijze
een significante relatie toont met de genezing.

Differentiatiegraad en genezing

De differentiatiegraad blijkt geen significante relatie te tonen met de
genezing (Tabel IX).

TABEL IX — DIFFERENTIATIEGRAAD EN GENEZING

diff. goed dilf. slecht diff. matig of aantal
nict te becordelen patiénten

Zenezen 11 % 11 29
niet genezen 24 25 19 66
genezing niet
te bepalen 4
totaal aantal
patitnten )

Groetwijze en genezing

De groeiwijze blijkt geen significante relatie te tonen met de genes
zing (Tabel X),

De 44 patiénten bij wie de groeiwijze van de tumor niet kon wor-
cden vastgesteld, toonden geen significant verschil wat betreft de
genezing ten opzichte van de groep bij wie de groeiwijze van de
tumor wel kon worden bepaaled,
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TABEL X — GROEIWIJZE EN GENEZING

groeiwijze  groeiwijze groeiwijze niet aantal
compact i sprieten te bepalen patiénten

genezen 10 8 11 29
niet genezen 2] 12 33 L]
penezing niet

L bepalen 4
totaal aantal

pittidnten 09

Concluste: de differentiatiegraad, noch de groeiwijze toont een
relatic met de genezing.

V-8 Nabeschowwing

IHistologische gradering van een biopt roept vraagtekens op. Is het
histologische beeld van één coupe van het biopt representatief voor
het gehele biopt? Is het histologische beeld van het biopt represen-
tatiel voor de gehele tumor?

[n een coupe van een biopt kan op één niveaun de invasieve groei
niet bewezen worden geacht, terwijl op een ander niveau, in het-
zellde biopt, de invasieve groel evident is. Eén coupe van een biopt
behoelt derhalve niet representatief te zijn voor het gehele biopt.

De afmetingen van de beoordeelde proefexcisies varieerden sterk.
Naast coupes met een grootte van enkele millimeters, zijn coupes
met een grootte van enkele centimeters becordeeld; dit zijn de
", Histologische gradering van grotere biopten
is op meer informatie gebaseerd en daardoor ongetwijfeld meer re-
presentatief voor het beeld van de gehele tumor dan voor de kleine
biopten geldt,

Bij de beoordeling van cen aantal in toto verwijderde tongearci-
nomen blijlkt het histologische beeld van de tumor van plaats tot
plaats in geringe mate te kunnen variéren. Is het histologische
beeld van één doorsnede van een tumor representaticf voor de ge-
hele tumor?

De differentiatiegraad is in dit ondezoek bepaald door de waar-
deringen voor een aantal histologische kenmerken bij elkaar op te
tellen, In plants van het vervolgens onderverdelen in drie graden
viun differentiatie, zou het ook mogelijk zijn geweest zes differentia-

excisional biopsies’
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ticgraden te hanteren (totaalscore 3, 4, 5, 6, 7 resp. 8}, Ook de
verschillende combinaties van scores voor de rijping, polymorfie
en mitoseactiviteit kunnen de basis vormen van een graderings-
methode, bijv, 1-1-1, 1-1-2, 1-1-3, 1-2-1 enz. Op deze wijze zijn 18
combinaties mogelijk, een weinig aantrekkelijk aantal bij de be-
werking van 99 biopten. Men kan zich zelfs afvragen of het bij elkaar
voegen van de waarderingen van de rijping, de polymorfie en de
mitoseactiviteit is geoorloofd. Wellicht is slechts één van deze cri-
teria, bijv. de mitoseactiviteit, maatgevend voor het biclogisch ge-
drag van een tumor.

Het is zelfs denkbaar dat de scores voor de criteria van de histo-
logische gradering zo worden gehanteerd dat een significant verband
wordt verkregen met bijv. de prognose. Dit is echter alleen toege-
staan wanneer er een volledige uniformiteit is in bijv. het geslacht
en de leeftijd van de patiénten, de grootte van de tumor, de wijze
van behandelen van de primaire tumor, de wijze van follow-up en
de wijze van behandelen van een eventuecl locaal recidief en/of
metastase. Een groep van 99 patiénten is ontoereikend voor een
dergelijlke onderverdeling.

Het aantal factoren waarvan de relatie kan worden nagegaan is
groot. In het onderzoek is slechts aan een beperkt aantal factoren
aandacht besteed. De gegevens in het aanhangsel bieden echter de
mogelijkheid op diverse vragen in te gaan. Ook het aantal combina-
ties van factoren dat kan worden samengesteld, is vrijwel onbeperkt.
De toepasbaarheid wordt echter gelimiteerd door het totaal aantal
patiénten.

De differentiaticgraad van ecn tongearcinoom, zoals in dit onder-
zoek gedefinieerd, blijkt van weinig waarde voor de bepaling van de
prognose van de patiént. De Jager (1959) die de classificatic volgens
Broders heeft tocgepast op o.a. het tongearcinoom is tot dezelfde
conclusie gekomen. In het onderzoek van van Slooten en Buwalda
(1963) is de volgens “algemene indruk” vastgestelde differentiatic-
graad evenmin van betekenis gebleken voor het bepulen van de
prognase.

Arthur en Fenner (1866) hebben met de door hen toegepaste
differentiatiegraad wel cen significante relatie met de prognose ge-
vonden, Bij hun groep zijn echter ook de tumoren van de tonghasis
betrokken, Bovendion 1s do correlatic bepaald met de " 8-jaars-over-
leving™ en niet met do genestng zoals in dit onderzoek is gedann (9
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van de 38 patiénten die na 5 jaar nog in leven waren zin alsnog aan
carcinomateuze groei overleden).

Wahi (1971) zegt nadrukkelijk dat bij de bepaling van de prog-
nose het toepassen van ecen histologische gradering van een tumor,
zonder daaraan een klinische indeling te verbinden, zinloos is. Hoe
ver gaat deze klinische indeling? Is het voldoende, zoals in het eigen
onderzoek, dat een tumor zich beperkt tot de tong of moet er een
onderverdeling worden gemaakt van grote, middelgrote, kleine en
zeer kleine tumoren? Moet ock de toestand van de halslymfklieren
bij deze klinische indeling worden betrokken en moeten deze dan voor
aanvang van de behandeling worden geévalueerd (Saxena, 1971),
al pas in een later stadium (Fletcher c.s., 1960)7

De differentiatiegraad blijkt evenmin een duidelijke samenhang te
{onen met het voorkamen van metastasen, met het voorkomen van
cen locaal recidief, en met de grootte van de primaire tumor.

De groeiwijze in sprieten blijkt in dit onderzoek significant vaker
voor te komen bij het optreden van metastasen. Met de interpreta-
tie van deze bevinding moet de uiterste voorzichtigheid worden be-
tracht. De problematiek van de metastasering is zeer complex. Wel
{s nader onderzoek naar de eventuele betekenis van de groeiwijze
van een plaveiselcelcarcinoom gewettigd.

Of histologische gradering van de diepte van infiltratie van de
tumor van betekenis is, kon in dit onderzoek niet worden nagegaan.
Mogelijk kan de klinisch vastgestelde diepte van infiltratie de his-
tologische gradering van dit aspect vervangen.

De meeste graderingen zijn tot nu toe beperkt gebleven tot het
tumorweefsel zelf. De recente ontwikkeling van gradering van het
stroma van epitheliale tumoren of premaligne afwijkingen (Matsu-
mara en Kawakatsu, 1972 en Jandinski, c.s. 1972) lijken hoopvolle
perspectieven te bieden voor het verkrijgen van informatie over de
griad van maligniteit van tumoren.

(1K

SAMENVATTING

In dit proefschrift is de aandacht, behalve op de macroscopische,
vooral gericht op de microscopische aspecten van het tongearcinoom
van 100 patiénten die in de periode januari 1950 — januari 1960 hel
Antoni van Leeuwenhocekhuis te Amsterdam hebben bezocht, Voor-
afgaand aan dit onderzoek is een onderzoek gedaan naar de histo-
logische variatiebreedte van het slijmvlies van de normale tong en
de zich ontwikkelende tong. In een apart hoofdstuk is aandacht he
steed aan de proefexcisie van een suspecte laesie van het tongslijm
vlies,

In Hoofdstuk I wordt aan de hand van de literatuur de embryo
genese van de tong besproken. Vervolgens wordt ingegaan op de
vroege ontwikkelingsfasen van het tongslijmvlies. Daartoe zijn 20
tongen van embryo’s en jong overledenen microscopisch ondel
zocht. Aan de hand van enkele foto’s wordt de microscopische he
schrijving toegelicht.

In Hoofdstuk 1T worden de bevindingen besproken van het i
croscopisch onderzoek van het slijmvlies van de normale tong,
Hiertoe zijn 75 tongen van overledenen beoordeeld.

In Hoofdstuk Il wordt de waarde van een goed uitgevoerde
proefexcisie besproken. De behandelmethoden van het tongearci
noom zijn zodanig dat een voor histopathologisch onderzock ge
schikt operatiepreparaat veelal niet beschikbaar is. Het histopatho
logische bewis voor de aanwezigheid van een maligne tumor gl
derhalve geheel bij de proefexeisie. Deze proefexeisic moel aan eon
aantal voorwaarden voldoen om de patholoog-anatoom in staul Lo
stellen goed microscopisch onderzock te verrichten,

In Hoofdstuk 1V wordt een groep van 163 patiénten met con carel
nootm van het voorste tweesderde deel van de tong bespraken, In
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gegaan wordt op de wenselijkheid tumoren van de tong te verdelen
in tumoren van het voorste twee-derde deel en de tongbasis.

Van alle patiénten is het biopt opnieuw beoordeeld. Er is gebruik
gemaakt van de normale lichtmicroscoop. Deze beoordeling is ver-
richt tezamen met twee patholoog-anatomen, zonder kennisneming
van het ziektebeloop van de betreffende patiénten. Op grond van
deze herbeoordeling zijn 53 patiénten van het verdere onderzoek
uitgesloten.

Van de 100 patiénten met cen voor aanvang van de behandeling
histologisch bewezen carcinoom wordt aandacht besteed aan de
grootte, de localisatie en de verschijningsvorm van de tumoren.

Het merendeel van de tongcarcinomen blijkt een plaveiseleel-
carcinoom te zijn met een meestal matige tot goede differentiatic.

In Hoofdstuk V worden de mogelijkheden en toepassingen be-
sproken van histologische gradering van het plaveiselcelcarcinoom.
[Kan op grond van het histologische beeld een voorspelling van de
prognose worden gedaan? Metastasering van het tongcarcinoom
verloopt vrijwel altijd lymfogeen. De lymfklieren in de hals worden
daarbij het eerst geinfiltreerd. Wanneer op grond van het histolo-
gisch beeld van een tongcarcinoom de kans op reeds ontstane, kli-
nisch nog niet palpabele halskliermetastasen, kan worden bepaald,
is it gegeven van belang bij de indicatiestelling van de halsklier-
extirpatie of radiotherapeutische behandeling van de lymfklicren
in de hals.

Arthur en Fenner (1966) hebben voor het tongcarcinoom cen
wijze van graderen tocgepast welke overeenkomt met de gebruike-
lijlke indeling in goed, matig en slecht gedifferentieerde plaveisel-
celcarcinoom. Om tot een, bij beoordeling door meerdere patholoog-
anatomen, uniforme waardering te komen, hebben zij de diverse
eriteria welke tezamen tot een bepaalde differentiatiegraad leiden,
alzonclerlijle, door middel van een scoresysteem beocordeeld. G-
baseerd op dit model is in het eigen onderzoek de differentiatiegraad
bepaald van het biopt van 99 patiénten met een plaveiselcelearci-
noom van de tong. Daarnaast is een gradering toegepast van de
groeiwijze van de tumor, Nagegaan is of er een samenhang bestaat
(ussen de differentiaticgraad, resp. de groeiwijze van een tumor en
. de grootte, b, het voorkomen van locaal recidief, ¢, het yvoorkomen
van metastasen en d, de genezing.

o blijkt geen duidelijk verband te bestaan tussen de differentia-
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tiegraad of groeiwijze en de grootte van de tumor; evenmin tussen
de differentiatiegraad of de groeiwijze en het voorkomen van locaal
recidief,

De differentiatiegraad blijkt geen, de groeiwijze wél een relatie
te tonen met het voorkomen van metastasen. Bij een groeiwijze in
sprieten komen vaker metastasen voor dan bij een groeiwijze in
compacte velden. Dit verschil is significant. De differentiatiegraad,
noch de groeiwijze toont ecn samenhang met de genezing.

Met de interpretatie van de bij de metastasering gevonden corre-
latie met een groeiwijze in sprieten, dient grote voorzichtigheid te
worden betracht. Histologische gradering van een tumor op grond
van het biopt roept vele vragen op; de belangrijkste daarvan is of

 het beeld van een proefexcisie representatief is voor de gehele tnmor.

Bovendien is de problematiek van de metastagering zeer complex.
Nader onderzock naar de eventuele betekenis van de groeiwijze
van het plaveiselcelcarcinoom van de tong is gewenst.
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SUMMARY

About 50 %, ot all oral tumours are located on the tongue. Practi-
cally all of them are squamous cell carcinomas. In this thesis atten-
tion is paid to the macroscopic and microscopic aspects of the tongue
carcinoma of 100 patients. All these patients were referred to the
Netherlands Cancer Institute, Antoni van Leeuwenhoekhuis, Am-
sterdam,

Prior to this examination a study was done on the histological
aspects of the mucous membrane of the developing and of the adult
tongue. In a separate chapter attention is paid to the biopsy proce-
dures how to obtain a specimen that is suitable for microscopic
examination.

In Chapter I the development of the tongue is briefly discussed,
based on literature and a study on 25 fetal and newborn tongues.

In Chapter IT the findings of the microscopic examination of 75
cadaver tongues are discussed. Subepithelial infiltrations of lymfo-
cytes and plasmacells regularly appear in the tongue mucosa and
can hardly be considered a pathologic condition. Baughman (1971)
and Hiibner and Goerttler (1968) came to the same conclusion.
Squamous metaplasia in serous glands on the dorsum of the tongue
his been demonstrated in 11 cases, limited to the circumvallate
papillae area and situated within these papillae. These epithelial
cell nests did not show any malignant changes and should not be
considered a pathologic condition either. The pathologist should be
aware of this fenomenon on examining tissue removed from this
part of the tongue. Baughman (1971), who found this squamous
metaplasia in 3 out of 184 cadaver tongues, even warned not to
confuse these nests with a well differentiated squamous cell carci-
TROTIEL,

In Chapter T the importance of o well taken biopsy is discussed.
With the current ways of treatment of the tongue eareinoma, either

by radiotherapy, or by coagulation and surgical removal, or intra-
arterial infusion with cvtostatics, the histelogic examination of the
tumounr is restricted to the biopsy. The dimensions should be of
adequate sizes to make a reliable histopathologic ztudy possible. The
tissues should not be cut tangentially. The piece removed must be
recognizable to the pathologist, Fixation methods of the tissues have
to be talked over with the pathologist before taking the biposy.
All essential data of the lesion should be sent to him. Finally the
report of the pathologist is delt with. How do we look upon a nega-
tive result?

In Chapter IV a group of 153 patients with a ecarcinoma of the
anterior two-thirds of the tongue is discussed. The period involved
was between january 1950 and january 1960,

The philosophy of dividing the tongue into two parts, the mobile
portion and the base, is pointed out.

The biopsy of each patient is reviewed, using the regular micros-
cope, without knowing the course of the disease. The study is done
together with two pathologists, judging independently, As a result
of the examinations 53 patients were ruled out for the following
TEASONS:

a. in 14 caszes there was no definite proof of malignancy, partly be-
cause of badly taken biopsies, partly because of improven in-
vasiviness.

b. in 15 cases no biopsy was taken prior to treatment.,

in 15 cases the histologic slides were not available at the time,

d. in 5 cases the diagnosis squamous cell carcinoma was doubtful,
considering the available slides. Probably 2 cases of median
rhomboid glossitis, 1 case of granular cell myoblastoma with
overlying pseudoepitheliomatous hyperplasia, 1 case of papilloma
and 1 case of chronic inflammation with endothelial proliferation,
were diagnosed mistakenly,

e. in 4 cases the first diagnosis was: “malignancy unproven''. O
reviewing, this conclusion seemed justified.

o

Of the group of the now remaining 100 patients with a histological
proven diagnosis of cancer, the size, localisation and clinical ap
pearcnees of the tumours were focused upon. In most patients the
carcinoma manifested itself as an uleerative growth; in some pa
tients, however, the lesion presented itsoll ng an subepithelinl grow
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ing tumour, as an exaphytic growing process or as a leukoplakia.
These various clinical aspects of the tongue carcinomas require a
thorough knowledge of all tongue lesions. The suspicion of the lesion
is not based on the inspection only, but also on the palpatory exami-
nation.

The greater part of the squamous cell carcinomas of the tongue
proved to be rather well differentiated. Anaplastic carcinomas in
this part of the tongue are extremely rare. A carcinoma in situ
seldom appears on the tongue either.

In Chapter V the value of grading of squamous cell carcinomas
i« discussed. Is there any correlation between grading and prog-
nosis? Can we predict, by grading a tumour, the chance for the
development of metastases? If so, this may be of help for the in-
dication of an elective treatment of the lymfnodes of the neck.

In 1930 Broders introduced a grading system for squamous cell
carcinomas, based on the proportion between well-differentiated
and undifferentiated tumourcells. In the course of time this system
did not proved to be reliable. Arthur and Fenner (1966) applied a
method of grading of the tongue carcinoma, based on the customary
division into a well, less and undifferentiated type. To come to a
uniform appreciation by several pathologists, they applied a scoring-
system to the three criteria separately that determine the grade of
differentiation: the keratinisation, the cell- and nuclear polymor-
fism, and the mitotic activity and hyperchromasism of the nuclei.
Based on this model, with a slight modification, the grade of dif-
ferentiation of 99 patients has been determined. In addition to this
a separate grading has been applied of the growth-pattern of the
tumour, growing either in compact groups, or in nests and cords.
[t has been examined if there is any correlation between the grade
of differentiation or the growth pattern of the tumour and:

i, size of the tongue lesion

L. frequency of local recurrences

¢, [requency of lyminode metastases
d. cure of the patient.

Most of the patients were treated by radiotherapy. In some other
piatients the tumour was removed surgically. In the discussion no

distinetion is made between the various methods of treatment.

il

There proved to be nosignificant correlation between the size of the
lesion and the histologic grade of malignancy, respectively the growth
pattern. In considering local recurrence — tumaour growth after
curative treatment on or close to the tongue — only histologically
proven recurrences were accepted. Over 80 95 of these recurrences
were diagnosed within 2 years after the first treatment. Those
patients who died within 2 years apparently witheout a local recur-
rence, were excluded. These patients might not have had “the time”
to develop such a recurrence. There proved to be no correlation be-
tween the chance of a recurrence and the histologic grade, respec-
tively the growth pattern.

Metastases of tongue carcinoma are, like the local recurrences, for
the greater part diagnosed within two years after treatment. Those
patients dying within two vears, apparently without metastases,
were excluded too. The grade of malignancy did not show any cor-
relation with the chance of metastasis. The growth pattern of the
tumour, however, did. The growth of tumorcells in nests and cords
was more often associated with the occurrence of metastases, than
the growth in compact cells. This difference was significant (Fisher's
test).

Patients were considered to be cured of cancer when still alive
after 5 years and without evidence of tumour after those years,
Patients dying within 5 years, apparently without tumour, were

ruled out. The grade of the differentiation did not show, like the

growth pattern, any correlation with the cure.

On interpreting the finding of metastases significantly associated
with a growth pattern of the primary in nests and cords, one should
be careful. Many factors are involved in the process of metastasing.
A disputable aspect of this study is the histologic grading on hiopsy
material. Is the histologic picture of a biopsy representative for the
whole tumour?

Further investigation of the significance of the growth pattern of
a squamous cell carcinoma of the tongue is necessary.

ih
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In het kort zijn de zicktegeschiedenissen beschreven van de 153 in hoofdstule 1V_2
besproken patiénten. Met een kleine tumor wordt bedeoeld cen tumor kleiner dan
2 om, met ecen middelgrate tumor wordt bedoeld een tumor welke vermoedelijlk
groter was dan 2 em en kleiner dan 3 cm; met een grote tumar wordt bedoeld een
tumor groter dan 3 cm.

Alleen de behandelmethode van de primaire tumor is vermeld.

Met P.A. wordt hednsld Pathologisch- Anatomisch onderzoek.

De in-de kantlijn vermelde letters en cijfers hebben de volgende betekenis:

nr, — volgnummer van de patiént waarnaar in de tekst wordt verwezen

K - nummer van de patiéntenstatus

D - differentiatiegraad van de tumor, nitgedrukt in de aparte criteria voor resp.
rijping en keratinisatie, cel- en kernpolymorfie en kernhyperchromasie, en
mitoseactiviteit

Gr. — groeiwijze van de tumor; comp. betekent groeiwijze i compacte velden;
spr. betekent neiging tot groei in sprieten en strengen.

Len 48-jarige vrouw met een kleine, niet nader amschreven lacsic op de tongran
rechts. Bij revisie van het hiopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevestigd,
De behandeling bestond nit radivmimplantatie. Na 2 maanden locaal recidief:
uitslag P.A.: plaveiseleelcarcinaom.

Na 12 jaar uit follow-up systeemn ontslagen,

Een @i6-jarige man met een klein, niet diep infiltrerend uleus op de tongrand
rechts. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom
bevestigd. De behandeling bestond uit radivmimplantatio. Na 10 maanden hals
klierextirpatic rechts; uitslag P.A.: plaveiseleelcarcinoom. Na 18 maanden regios
nair recidief; wnitslag P.A . plaveiseleelcarcinoom.

Na 21 maanden overleden met metastasen in de hals,
Len 65-jarige man met een kleine, niet nader omschreven, laesic op de tongrand
links. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestipd,
De behandeling bestend wit radiumimplantatie. Na 8 maanden halsllierextivpatio
links; uitslag P.A.: plaveiselcelcarcinonm, Na 12 maanden regionair recidiol; Hoer
P A.-onderzoek.

Na 13 maanden overleden met metastasen in de hals,

Een 7h-jarige man met een klein uleus op de tongrand links, Bij revisie van hot
biopt werd de diagnose plaveiseleelcireinaom bevestigd. De behandeling Lestond
it radinmimplantatic, Na 4 magnden halsllierextivpatio links; uitslag 1A, pla
veiseleelearcinoom, Na O maanden inapernbel rogionair recidief; Rgoeen N A-andon
zonl,

Nav LE maanden overloden met motastasen fnode Tinls,

iy
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Een 46-jarige vrouw met ecn kleine, niet nader omschreven, laesie op de tongrand
rechts. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiselcelearcinoom bevestigd.
e behandeling bestond il radinmimplantatic. Na 9 maanden halsklierextirpatie
rechts; uitslag P.A; plaveiseleelcarcinoom. Na 2 jaar regionair recidiel; uitslag
P.AL; plaveizel celearcinoom.

Na 24 jaar overleden met metastasen in de hals.

Een 77-jarige man met ¢en klein ulens op de tongrand links. Bij revisie van het
biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigd. De behandeling bestond
nit radinmimplantatie. Na § maanden locaal recidiel: geen P A -onderzoek. Na
19 maanden locaal recidief: nitslag P.A.; plaveiselcelearcinoom. Na 24 jaar locaal
recidiel; uitslag P.A.: plaveiselcelearcinoom.

Na 24 jaar overleden met locale tumorgroei.

Ten T3-jarige man met een klein ulcus aan de onderzijde van de tongpunt rechts.
Bij revisic van het biopt werd de diagnose plaveiseleslearcinoom bevestigd. De be-
handeling bestond nit radiumimplantatie. Na 8 maanden locaal recidief; geen P.A.-
onderzoek. Na 8 maanden halsklierextirpatie links; uitslag P.A.: plaveiselcelear-
cinoom.

Na 10 maanden overleden met metastasen in de hals,

Ten 57-jarige man met een Xleine vaste tumor op de tongrand rechts. Bij Tevisie
van het biopt werd de diagnose plaveiselcelearcinoom bevestigd. De hehandeling
bestond uit radinmimplantatie, Na 5 maanden locaal recidiel; nitslag P.A.: plaveisel-
celearcinoom. Tevens na 5 maanden halsklierextirpatic rechts; nitslag P.AL:
plaveiseleelcarcinoom. Na 8 maanden regionair recidief; geen D.A.-onderzock.

Na 11 maanden overleden met metastasen in de hals.
Ten 537-jarige man met een klein ulcus op de tongrand rechts. Bij revisie van het
biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinonm bevestigd. De behandeling bestond
uit radiumimplantatic. Na 9 maanden halsklierextirpatie rechts; nitslag P.A.:
plaveiseleelearcinoom, Na 13 maanden vermoedelijke wervelmetastasen.

Na 14 maanden overleden met metastasen in de hals en in ecn wervel,

Toen 6i-jarige man met een vlakke, niet uleererende tumor op de tongrand rechts,
Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevestigd. De
behandeling bestond uit radiumimplantatic. Na 4 maanden halsklierextirpatic
rechts: uitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom. Na 7 maanden locaal recidief; geen
P A —onderzoek.

Na 7 maanden overleden, vermoedelijlk met locale tumorgroei,
Fen 78-jarige vrouw met cen Klein helder road ulcus op de tongrug paramediann.
Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevestigd. De
Behandeling bestond uit radinmimplantatie. Na & maanden vergrote klieren onder
de tong en onder linker kaakhoek; geen P.A. onderzoek.

Na 8 maanden overleden met metastasen in de hals,

Fen 84-jarige man met een klein alens op de tongrand links, Bij revisie van het
biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoont bevestigd, De behandeling Testond
wit radinmimplantatie, Na 8 maanden locaal recidiel: nitslag P.A; plaveiseleel-
carcinoom, Na 8 maanden locaal recidief; uitslag P.A: plaveiseleelearcinoom, Na
18 maanden vergrote halsklieren links; geen P.A.-onderzock.

No 17 maanden overleden met metastasen in de hals,

I (IR jarige tian met ecno paddestoelvormige, bread gesteclde tumor aan de onder-
shjdle vin de tongpunt rechts, Bij revisie vin het biopt werd de diagnose plaveisel-
celenreinoom bevestigd, De behandeling bestond nit radivmimplantatie,

N 84 jnar overlodon zonder ainwlzingen voor tumorgroed,
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Hen 82-jarige vrouw met een klein uleus op de tongrand Hnks, Bij revisie van hol
biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevestigd, e behandeling Bestand
uit radiumimplantatie. Na 34 jaar locaal recidiel; uitslag PLAL geen aanwijzaingien
voor tumorgroei, Na G jaar locaal recidiel; uitslag P.AL: geen aanwijzingen voor
tumorgroei. Nu 7 jaar halsklierextirpatie links en rechts; uitslag 1AL plavelsel
celearcincom.

Na 7 jaar overleden, postoperatiel, na halsklierextirpatie.
Iien 83-jarige man met cen klein, rood, glad ulcus op de tongrand rechis, Bij rewnie
van het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevestigd. De behandeling
bestond nit radinmimplantatie. Na 12 maanden vergrote Ilieren in de hals rechis on
onder de kin; geen PA -onderzoek.

Wa 1% maanden overleden met metastasen in de hals.
Een Tl-jarige vronw met ecn klein uleus op de tengrand vechts. Bij revisic van
het biopt werd de diagnose plaveiseleelcarcinoom bevestigd. De behandeling De
stond uit radiumimplantatic. Na 8 maanden halsklierextirpatie rechts; uilslig
P AL plaveiselcelcarcinoom. Na 16 maanden halsklierextivpatic linls; vitslag A
plaveiseloeloarcinoon.

Na 24 jaar overleden met metastasen in long en mediastimun,
Ten G0-jarige vrouw met een klein uleus op de tongrand links, Bij revisic van hot
biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bes tigd. De behandeling hestond
uit radinmimplantatie. Na 2 maanden locazal recidiel; geen P.Aonderzoelk. Dnarmniy
binnen 2 jaar 7% locaal recidiel: mitslag LA, was steeds negatiel. Na 18 jo
locaal recidiel; mitslag P.A.: “suspect, doch niet zeker plaveiscleelcarcinoom

NWa 18 jaar nog steeds onder controle,

Een 44-jarige man met een klein ulcus op de tongrand rechts. Bij revisie van hot
Tiopt werd de diagnose plaveiscleeleareinonm bevestigd. De behandeling bestond
nit radinmimplantatie.

Na 11 jaar uit follow-up systeem ontslagen.
Een 52-jarige vrouw met een klein ulcus op de fongrand links, Bij revisic van [t
biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigid. De behandeling bestond
wit radinmimplantatie,

Na 15 jaar uit follow-up systeem ontslagen.
Een 7l-jarige man met een klein ulcus op de tongrand rechts. Bij rovisie vin lied
biopt werd de diagnose plaveiselcelearcinpom bevestigd. De behandeling bestond
uit radiumimplantatie.

Na 11 jaar uit follow-up systeem ontslagen.
Len 7l-jarige man met een klein ulcus op de tongrand rechits, Bij revisie van het
biopt werd de diagnose plaveiselcelearcinoom bevestigd. De behandeling hestond
uit radivmimplantatie. Na 16 maanden halsklierextirpatic vechts; uitslag 1M A
plaveiseleelearcincom.

Na 12 jaar uit follow-up systeem ontslagen,

Fen 49 jarige man met een klein uleus op de tongrand links, Bij revisie van Lol
biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevestigd, De behandeling bostond
it radiumimplantatie. Na 7 maanden halsklierextirpatic links; uitslag A
plaveiseleclearcinoon.

Na 14 jaar uit follow-up systeem ontslagen.

Een (8-jarige vrouw mel ven klein ulcus op de tongrand rechts, Bij revisie van te
microscopie werd o dingnose plaveiseleslearcinoom Lievestigd, e behandoeling
bestond uit radimmimplantatio, N 6 omaanden halsklicroxtirpatic rechits; witaliy
A plaveiseleelenrednoun,

N 18 jaar it follow-up systasin nnbalagen,
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Jien 58-jarige vrouw met cen klein ulcus op de tongrand rechts. Bij revisie van de
microscopie werd de diagnose plavelseleelearcinoom bevestigd. De behandeling
bestond nit radiumimplantatie.

Na 11 jaar uit follow-up systeem ontslagen,

LEen 43-jarige man met een klein uleus op de tongrand rechts. Patignt was reeds
vijf jaar onder controle wegens een, alleen klinisch gediagnostiscerde, leucoplakic,
waarin thans een uleus werd gezien, Bij revisic van het biopt werd de diagnose
plaveiseleelearcinoom bevestigd, De behandeling bestond uit réntgencontactbe-
straling. Na 18 maanden halsklierextirpatie rechis; uitslag P.A.: plaveiselcelear-
cinoom.

Na 12 jaar uit ollow-up systeem ontslagen.
Fen 62-jarige man met een klein ulcus op de tongrand rechis. Bij revisie van het
biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigd. De behandeling bestond
it rontgencontactbestraling. Na 2 maanden locaal recidief; nitslag P A.: plaveisel-
celearcinoom. Na 5 maanden halsklierextirpatie rechts; nitslag P.A.: plaveiselcel-
carcinoom. Na 22 maanden locaal recidiel; uitslag P A.: plaveiseleelcarcinoom.

Na 22 maanden overleden tengevolge van massale bloeding uit locale tumor.
Een 86-jarige vrouw met een kleine, niet nader omschreven, laesie op de tongrand
rechts. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom heves-
tizd. De behandeling bestond uit radiumimplantatie. Na 5 maanden halsklier-
u,\;-Lirprt[e rechts; nitslag P A, plaveiselcelcarcinoom.

Na 16 maanden overleden met metastasen in de hals.
IZen 79-jarige man met een klein, glad, roed plekje op de tongrand links. Bij revisie
van het hinpt werd de diagnose plaveiseleelcarcinoom bevestigd. De behandeling
bestond uit radiumimplantatie, Na 9 maanden locaal recidief; uitslag PLA.: geen
aanwijzingen voor tumeorgroei. Eveneens na 9 maanden halsklierzwelling links;
geen LA -onderzoek; bestraald zonder succes.

Ne 15 maanden overleden met metastasen in de hals.
Een 71-jarige vrouw met cen klein uleus op de tongrand rechts, Bij revisie van het
biopt werd de diagnose plaveiselcelearcinoom bevestigd. De behandeling bestond
nit radiumimplantatie. Na 5 maanden halsklicrextirpatie rechts; unitslag DAL
plaveiseleelearcinoom. Na 11 maanden zwelling onder de processus mastoideus;
uitslag PLAL: plaveiselcelcarcinoom.

Na 18 maanden overleden niet metastasen in de hals.
Jien Tl-jarige yrouw met een klein ulcus op de tongrand rechts. Bij revisie van het
biopt werd de diagnese plaveiselcelcarcinoom bevestigd. De behandeling bestond
wit réntgencontactbestraling, Na 2 jaar halsklierextirpatie rechts; uitslag PLA.:
plaveiseleelearcinoom.

Na 2} jaar overleden mel metastasen in de hals.
lien 61-jarige vrouw met een middelgroot uleus op de tongrand rechts. Bij revisie
van het biopt werd de diagnose plaveiselcelearcinoom bevestigd. De behandeling
bestond wit radinmimplantatie.

Na 11 jaar uit follow-up systeem ontslagen.
Lien H0-jaripge man met een middelgroot uleus op de tongrug rechts, Bij revisie van
het biopt werd (e diagnose plaveiseleelcareinoom hevestigd, De behandeling be-
atond wit eadiumimplantatie. Na 11 maancen locaal recidicl; uitslag P.A.: pla-
valaslealearcinoom, Evencens na 11 maanden submentale zwelling; geen P.A.-
onderzoelk; pallinticl bestraald

N 14 maanden overleden met locale tumorgroed, zich uitbreidend 1ot onder de
lein,
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Fen 65-jarize man met een riddelgroot nleus op de tongrand rechts. Bij revisie
van het biopt werd de dingnose plaveiselcelcarcinoom bevestigd. De behandeling
bestond it radiumimplantatie. Na 2 jaar locaal recidiel; geen T.A.-onderzoek.
Na 3 jaar locaal recidief; nitslag P A.: plaveiselcelcarcinoom. Na 4 jaar halsklierex-
tirpatie rechts; uitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom.

Na 4} jaar overleden mel melastasen in de hals.

Len 43-jarige man met een middelgroot uleus op de tongrand links, Bij revisie van
het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevestigd. De behandeling De-
stond wit radivmimplantatie. Na 12 maanden locaal recidief; nitslag P A geen
aanwijzingen voor tumorgroei.

Na 15 jaar nit follow-up systeem ontslagen.

Ilen 58-jarige vrouw met een middelgroot nleus op de tongrand links, Bij revisie van
het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevestigd, De behandeling bestond
uit radinumimplantatie. Na 3 maanden halsklierextirpatie rechts; uitslag DAL
plaveiseleelearcinoom. Na 7 maanden zowel locaal als regionair recidiel; geen
P. A -onderzoel,

Na 9 maanden overleden met metastasen in de hals.

Fen 87-jarige vrouw met een middelgroot uleus op de tongrand links. Bij revisie
van het biopt werd de diagnose plaveiselcelearcinoom bevestigd. De behandeling
bestond nit radivmimplantatie.

Na 8} jaar overleden ten gevolge van cen myocard infarct.

Een 66-jarige vrouw met een middelgrote, vaste zwelling op de tongrand links. Bij
revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleclearcinoom bevestigd. De behan-
deling bestond uit radinmimplantatie. Na 14 maanden halsklierextirpatie links;
uitslag P.A.: plaveiscleelcarcinoom.

Na 23 maanden overleden met metastasen in de hals.

Een 72-jarige man met een middelgrote, niet nader omschreven laesie op de tongrand
links. Bij revisie van het biopt werd de diagnose muco-epidermeid carcinoom be
vestigd, De behandeling bestond uit radinmimplantatie.

Na 8 jaar overleden tengevolge van een myocard infarct.

Len 67-jarige man met een middelgroot ulcus op de tongrand links, Er was cen
geringe bewegingsbeperking van de tong. Bij revisie van het biopl werd de diagnose
plaveiseleelcarcinoom bevestigd., De behandeling bestond uit radiumimplantatio.
Na 1 maand halsklierzwelling links; geen P.A.-onderzoek, Na § maanden halsklicr
zwelling rechts; geen P.A.-onderzeck.

Na 13 maanden overleden met metastasen in de hals.

Len 63-jarige vrouw met een middelgrote, niet nader omschreven, laesic op de tony
rand links. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bo
vestied, De behandeling bestond uit radiumimplantatie, Na 10 maanden halsllior
extirpatie rechts; uitslag P.A plaveiselcelearcinoom. Na I8 maanden locaal
recicief; nitslag P.A. plaveiseleelcarcinoom. Na 5 jaar locaal recidiel; uitslag 174,
suspect voor plaveiselcelcarcinoom. Na 6 jaar zwelling achterste pharynxwand;
vitslag P.A L plaveiselcelcarcinoon.
Na 6 jaar overleden met lncale tumorgroei,

Een 8l-jarige vrouw met een middelgroot, leucoplalkisch gebied op de tongramd
links. Bij revisie van het biopt werd do diggnose pliveiselecleareinoom beyvestigl,
e hehandeling bestond vt caclivmtmplnntatie,

Na 8 maanden ovorleden somde tedgmen van locale tumorgroel of metastasoring,
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Een 72-jarige viouw met een middelgrote, niet nader omschreven laesie op de tong-
rand rechts. Bij revisie van het biept werd de diagnose plaveizeleelearcinoom he-
vestigd. De behandeling bestond nit radiumimplantatie, Na 2 maanden locaal re-
cidief; uitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom. Na 4 maanden halsklierzwelling rechts;
geen P.A-onderzoek, Na & maanden locaal recidief; geen P.A-onderzoek.

Na 6 maanden averleden met locale tumorgroel en metastasen in de hals,

Een 49-jarige man met cen middelgrote, vaste tumeoer op de tongrand links, Bij re-
visie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcineom bevestigd. Na 8§ maan-
den halsklierextirpatie links; uilslag P.A.: plaveiseleelearcinoon.

Na 16 jaar uit follow-up gysteem ontslagen.

Een Tl-jarige man met cen middelgroot nlens op de tongrand rechts, verlopend
tot in de mondbodem. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiselcel-
carcinoom bevestigd. De behandeling bestond uit radiumimplantatie. Na 2 maanden
halsklierextirpatic rechts; uitslag P AL: plaveiseleelcarcinoom. Na 1l maanden lo-
caal recidief; uitslag A, geen aanwijzingen voor tumorgroei. Na 54 jaar locaal
recidiel; nitslag P.AL: geen aanwijzingen voor tumorgroei,

Na 10 jaar uit follow-up systeem ontslagen.

Iien 54-jarige vrouw met een middelgroot ulcus op de tongrand rechts. Bij revisie
van het biopt werd de diagnose plaveigeleelearcinoom bevestigd. De behandeling
bestond uit radiumimplantatie, Na 7 maanden halsklierextirpatie rechts; uitslag
PLAC plaveiselcelearcinoom, Na 9 maanden locaal recidiel; uitslag P.AL: plaveisel-
celearcinoom,

Na 10 jaar uit follow-up systeem ontslagen.

Een T6-jarige man met een middelgroot nleus op de tongrug rechts, Bij revisie van
het biopt werd de diagnose plaveiselcelearcinoom bevestigd, De behandeling be-
stond uit radiumimplantatie. Na § maanden locaal recidief; uitslag P.A.: plaveisel-
celcarcinoom, Na 13 maanden locaal recidiel; uitslag P A, geen aanwijzingen voor
tumorgroei. Na 15 maanden locanl recidiel; uitslag P.A.: plaveiselcelearcinoom. Na
24 jaar locaal recidiel; nitslag P.A,: plaveiseleelearcinoom, Na 3 jaar locaal recidief;
uitslag P.A.: suspect voor plaveiseleelearcinoom. Na 6 jaar locaal recidief; uitslag
PLA L plaveiselcelcarcinoom.
Na 7 jaar overleden met locale tumorgroet,

Ilen 56 jarige man met een middelgroot uleus op de tongrand rechts. Bij revisie
van het biopt werd de diagnose plaveiscleclearcinoom bevestigd, Die behandeling
hiestond nit radivmimplantatie. Na 10 maanden halsklierextirpatie rechls; vitslag
IV A plaveiseleelea

Na 22 maanden overleden, vermoedelijk met locale tumorgroei,

reinoom, Na 16 maanden locaal recidief; geen P.A-onderzoelk.

[Len d9-jarige vronw met een grote ulcererende tumor op de tongrand links. Bijrevisie
vin het biopt werd de diagnose plaveiscleclearcinoom bevestigd. De behandeling
begtond uit radivmimplantatie,. Na 7 maanden halsklierextirpatic links; uitslag
4

plaveiseleelearcinoom.
Na Ll maanden overleden met metastasen in de hals,

lien B3-jarige man met een grote papillomatenze tumor op de tongrand links,  Bij
revisie van het biopt werd de diagnose plaveiselcelearcinoom bevestigd, De behan-
deling bestond wit radinmimplantatio. Na 3 jaar locaal recidief; uitslag VAL
plaveineleelearcinoon,

N jair overladen ten gevolge van een antosongevil,
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Len 36-jarige vrouw met een grote ulcererende tumor op de tongrand rechts. Bij
revisic van het biopt werd de diagnose plaveiselecelcarcinoom bevestigd, De hehandoe-
ling bestond uit radiumimplantatie. Na 4 maanden beiderzijds vergrote lymiklicren
in de hals; geen P A.-onderzoelk.

Na § maanden overleden met metastasen in de hals.

LEen 63-jarige vrouw met een grote, niet nader omschreven, tumor op de tongrand
rechts. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigil,
De behandeling bestond uit radiumimplantatie. Na 2 maanden halsklierextirpatic
rechts; nitslag P A.: plaveiseleelcarcinoom.

Na 18 maanden overleden met longmetastasen.

Lien a3-jarige man met een grote, niet nader omschreven tumor van de rechter
tonghelft, deels overgaand in de mondbodem. Bij revisie van het biopt werd do
diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigd. De behandeling bestond uit radiumim-
plantatie. Na 10 maanden halsklierextirpatie rechts; uitslag P.A.: lymiklier zonder
tumorweefsel. Na 12 maanden locaal recidief; uitslag P A plaveiselcelcarcinoom,
Na I8 maanden halsklierextirpatie links; unitslag P.A: lymfklieren zonder tumor
weefsel. Na 34 jaar tumor nesophagus; geen PLA-onderzoel.

Na bijna 4 jaar overleden, vermoedelijk met metastasen langs de oesophagus.
LEen A%-jarige man met een leucoplakisch gebied, waarin centraal ulceratie, op de
linker tonghelft. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelcarcinoom
bevestigd., De behandeling bestond nit radinmimplantatie. Na 7 maanden locaul
recidief; geon PLA.-onderzoek.

Na 18 maanden overleden, vermoedelijk met locale tumorgroei.

Len 67-jarige man met een grote, niet nader omschreven, tumor op de tongrand
links, Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelcarcinoom bevestipl
De behandeling bestond nit radivmimplantatie. Na 4 maanden locaal recidief; uitslag
P A plavéiselcelearcinoom. Na 5 maanden halsklierextirpatie links: uitslag P A,
Iymtlklier zonder tumorweefsel, Na 7 maanden locaal recidief; nitslag T"A.: plaveisel
celearcinoom, Na 14 maanden locaal recidief met doorgroei in mondbodem en onder
kaalk; uitslag PLAL plaveiseleelcarcinoom,

Na 186 maanden overleden met locale tumeorgroei en metastasen,
Een 72-jarige man met een grote uleererende tumor op de tongrand rechts, Bijreyivioe
van het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom beves
bestond uit radiumimplantatie. Na 3 maanden locaal recidief; u AL suspos!
voor plaveiselcelcarcinoom. Na 10 maanden halsklierextirpatie rechts; uitslog
PLAL plaveiselcelearcinoom. Na 3 jaar locaal recidief; witslag P.AL plaveiseleu
carcinpem. Na 54 jaar locaal recidief en destructie mondbodem; geen [P A -ondo
zoek,

Na T jadar overleden met locale tumorgroei.

De hehandoling

Len Gl-jarige vrouw met een grote vaste tumor op de tongrand rveclits, ) revisie
van het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevestigd, De behandeling
bestond uit radiumimplantatie. Na 7 maanden locaal rveciciel; nitalag LA goen
aanwijzingen voor tumorgroei,

Na 10 jaar wit follow-up systeem ontslagen,

Len B%-jarige man met een grote, niet nader omschreven, tuwmor van de toongrind
rechts, Bij vevisio van het biopt word de dingnose plaveiseleele

cinomm hovestigl,
e behandeling bestond wit cadivmbmplantatio. Nao 4 maanden  alsleoros G
tie rechis; witslog VAL plivelseleolonreinoom, Na 1O, L1 vesp, 12 moanden locanl
reciciol) witslog PUA G goon aanwdjelngen voor Camorgro,
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Een 6l-jarige man met een grote, nist nader omschreven, tumor op de tongrand
rechts, Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleclearcinoom bevestigd.
De behandeling bestond nit radiumimplantatie. Na 8 maanden locaal recidief;
uitslag P. AL plaveiscleelcarcinoom, Eveneens na 3 maanden zwelling halsklier rechts;
geen P.A -onderzoek; na 6 maanden halsklierextirpatie rechts; uitslag P.A.: pla-
veiselcelearcinoom.

Na 6 maanden overleden ten gevolge van postoperatieve complicatic.
Fen Bi-jarige man met een grote, niet nader omschreven, tumor op de tongrand
links, overgrijpend op de voorste gehemelteboog. Bij revisie van het biopt werd de
diagnose plaveiselcelcarcinoom hevestigd, De behandeling bestond uit réntgen-
contactbestraling,

Na 2 weken overleden ten gevolge van een apoplexia cerebri,
Een a8-jarige vrouw met een kleine, niet nader omschreven, tumor op de onderzijde
van de tongpunt. De behandeling bestond it een excisiebiopsie. Bij revisie van
dit excisiebiopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigd. Na 14
maanden locaal recidiel; uitslag P.A: plaveiselecelearcinoom. Na 4 jaar locaal
recidief; uitslag P.AL: plaveiseleelcarcinoom. Na 5 jaar halsklierextirpatie rechts;
nitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom.

Na 5% jaar overleden met metastasen in de hals,
Een 29-jarige man met cen klein ulens op de tongrand links. De behandeling be-
stond uit een excisie, gevolgd door radiumimplantatie. Bij revisie van het biopt
werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigd. Na 12 maanden locaal recidief;
uitslag P.A.: plaveiselcelearcinoom. Na 24 jaar halsklierextirpatic rechts; nitslag
P.A; plaveiseleelearcinoom. Na 8 jaar wvergrote lvmiklier in de hals rechts en
links; geen P.A-onderzoele; bestraald,

Na 3% jaar overleden met metastasen in de hals.

Ifen Ul-jarige man met een kleine vaste zwelling op de tongrand rechts. De behande-
ling bestond uit een excisiebiopsie. Bij revisie van dit excisiebiopt werd de diagnose
plaveiseleelcarcinoom bevestigd.

Na 8 jaar overleden, vermoedelijk zonder tumorgroel.
lien 54-jarige man met een klein uleus onder de tongpunt links, Tle behandeling
bestond uit een excisiebiopsie. Bij revisie van dit excisiebiopt werd de diagnose
plaveiselcelearcinoom  bevestigd, Na | maand beiderzijds halsklierextirpatie;
uitslag P.AL: plaveiselcelearcinoom, Na 18 maanden locaal recidief; nitslag FP.A -
plaveiseleelcarcinoom.

Na 21 maanden overleden met locale tumorgroei,
Een 70-jarige vrouw met een klein vleus op de tongrand rechts, De Lehandeling
bestond it een excisiebiopsie. B revisie van dit excisichiopt werd de diagnose
plaveiselcelcarcinoom bevestigd. Na 6 maanden locaal recidief; geen P.A -onder-
zoel; behandeling geweigerd. Na 17 maanden vergrote Tyvm(klieren in de hals rechts
en links; geen P A -onderzoek; palliatief hestraald.

Na 2 jaar overleden met metastasen in de hals,
Flen 52-jarige man met een kleine, niet nader omschreven, tumor op de tongrand
rechts, De behandeling bestond uit een exeisiebiopsie, gevolgd door cen reéxcisie,
direct na het bekend zijn van de diagnose plaveiseleelenrcinoom. Bij revizie van het
oxecisiebiopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevestigd,

Na 12 jaar uit hetl follow-up systeem onislagen.
Len #24arige vrouw met een grote ulcererende tumor op de tongrand links, ten
dele overgrijpend op de mondbodem. De behandeling bestond nit een excisiehiopsic,
Bij revisie van het excisiebiopt werd de diagnose plaveiselcelea

N 12 jaare overleden, vermoedelijle zonder tumorgroei.

dinoom bevestipgd,

8o

nr, 67
Kp4/382
D 1-2-2
Gr. —

nr, 68
IN68/783
D-

Gr,

nr. 69
119403
D }=0.3
Gr, —
ar. 70
Ka7/1232
D 1-1-2
Gr, -

o) il |
54308
A I |

Gr. comp.

o)

nr

IK55(273
D 1-1-1
Gr. comp,

2.3

Gr, spr,

n. 76
IL60/1257
) w22

Gir, W,

LEen 48-jarige vrouw met een klein ulcus op de tongrand rechts, Bij revisie van lol
biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigd. De behandeling Destond
uit diathermische coagnlatie. Na 5 maanden halsklierextirpatic links; uitslag 1A
plaveiscleelearcinoom. Na 7 maanden halsklierextirpatie rechts; uitslag 1A, pln
veiseleelearcinoom. Na 10 jaar longtumor; uitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom,
vrijwel zeler metastasen van de tongtumeor.

Na L0% jaar overleden met metastasen in de long.

Een 79-jarige vrouw met een middelgrote papillomateuze woekering op de tongrind
links, De corspronkelijke becordeling van het biopt luidde “enrustige leucoplulio
met papilloom; carcinoom niet uit te sluiten’”. Bij revisie van het biopt werd dueze
twijfel ten aanzien van de maligniteit van de laesie bevestigd, De behandeling e
stond uit diathermische coagulatic en excisie; nitslag P.A. van het operatiopro
paraat: “plaveiseleclearcinoom’™,

Na 5 jaar overleden tengevolge van cen pneumonie,

Een f4-jarige man met cen middelgrote, niet nader omschreven, tumor op de Langy
rand rechts. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom e
vestigd. De behandeling bestond nit diathermische coagulatie en excisic, gevolpd
door radinmimplantatie. Na 4 maanden locaal recidief; uitslag 1A, plaveiselool
carcinoom.

Na 10 maanden overleden met locale tumorgroei.

FEen 85-jarige man met een klein uleus op de tongrand links, Bij revisie van het biopf
werd de diagnose plaveiseleelearcinoom bevesticd, De behandeling hestond il
diathermische coagulatie en excisie, gevolgd door radiumimplantatic.

Na 13 jaar uit het follow-up systeem ontslagen.

Een 47-jarige vrouw met een klein nlcus op de tongrand links. Bij revisie vin il
biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigil. De behandeling bestanil
uit excisic en aanvullende rémtgencontacthestraling.

Na fi jaar uit het follow-up systeem ontslagen.

Een 74-jarige man met een kleine vaste tumor op de tongrand rechis, 1] rovinio
van het biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinnom hevestigd, !llv behandeling
bestond wit excisie, gevolgd door radiumimplantatie,

Na 34 jaar overleden, ten gevolge van complicatie na galblaasoperatic,

Een §l-jarige vrouw met een klein uleus op de tongrand links, Bij revisic van hol
biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom beves
uit exeisie, gevolgd door radiumimplantatie,

Na 9 jaar uit follow-up systeem ontslagen,

igel, De behandeling bostond

Lien 72-jarige vrouw met een kleine, vaste tumor op e tongrand reclits, fuin
avergrijpend op de mondbodem. Bij revisie van het biopt werd de dfagnose plivod
seleelcarcinoom bevestigd. De behandeling bestond uit excisie, gevolgd door i
implantatie,

Na 10 jaar uit het follow-up systean ontslagon.

Len 48-jarige vrouw met cen klein nlens op de tongrand Tinks, T rovigie van hol
biopt werd de diagnose plaveiseleolcarcinoom bevestige, Do bebandoling bestond
uit exeisie, govolgd door rdivmimplantatio, Noo 2 maoncden Budsldlerostipntio
lindes; uitslig 1A plivolsaleal el naa,

Ni 12 o il follow-up sysbosm ontslugon,

N
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Fen 71-jarige man met cen middelgrote, niel nader omschreven tumor op de tong-
rand rechts. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelcarcinoom be-
vestigd, De behandeling bestond uit diathermische coagulatie, gevolgd door
radiumimplantatie, Na 7 jaar klachten over heesheid. Proefexcisie stemband;
uitslag P.A.: geen aanwijzingen voor tumorgroei,

Na 7% jaar overleden mat bij sectie aangetoonde tumor in tongbasis en metastasen
in de hals, beiderzijds,

Iien 49-jarige vrouw met esn middelgroot uleus op de tongrand links. Bij revisie
van het biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigd. De behandeling
bestond uit diathermische coagulatie, gevolgd deor radiumimplantatie. Na 3 maan-
den beiderzijds vergrote lymfklicren in de hals; geen P.A.-onderzoek. Na 5 maanden
gehele tong en mondbodem vast geinfiltreerd; geen P.A-onderzock.

Na 5 maanden overleden, vermoedelijk met locale tumorgroei en metastasen in de
hals.

Fen B7-jarige vrouw met een middelgrote, niet nader omschreven tumor op de
tongrand rechts. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom
bevestigd, De behandeling bestond uit réntgenendotherapie, gevolgd door excisie.
Na 1 maand halsklierextirpatie rechts; nitslag P.A.: plaveiseleelcarcincom.

Na 11 maanden overleden met nitgebreide metastasen in de hals.

Ten G6-jarige vrouw met een middelgrote, ulcererende tumor op de tongrand rechts,
Bij revisie van het biopt werd de¢ diagnose plaveiselcelearcinoom gesteld. De be-
handeling bestend uit diathermische coagulatie en excisie, gevolgd door radium-
implantatie. Na 22 maanden locaal recidief; nitslag P.A.: geen aanwijzinger voor
tumorgroel. Na 84 maand halsklierextirpatie rechts; uitslag P.A. plaveiseleel-
carcinocm, Na 7 maanden Incaal recidiel; uitslag P.A,: geen aanwijzingen voor tu-
MOTETOeT.
Wa 12 jaar nit follow-up systeem ontslagen,

lien 53-jarige man met cen grote, ulcererende tumor op de linker tongrand, over-
grijpend op de voorste tonsilboog. Bij revisie van het biopt werd de diagnose pla-
veiselcelearcinoom bevestigd. De bebandeling bestond unit diathermische coagulatie,
gevolgd door radiumimplantatie. Na 14 maanden halsklierextirpatie links; uitslag
I’ AL plaveiselcelcarcinoom.

Na 18 maanden overleden met metastasen in de hals,

IZen 52-jarige man met een grote, ulcererende tumor op de tongrand rechts, over-
grijpend op de mondbodem. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleel-
sirginoom bevestipd. De behandeling bestond uit diathermische coagulatie, gevolgd
door radiumimplantatie. Na 7 jaar locaal recidief; geen A -onderzoel; diathermi-
sche coagulatie. Na 74 jaar locaal recidief; geen P.A-onderzoel.

Na 8 jaar overleden, vermoedelijk met locale tumorgroei.

[fen ®7-jarige man met een grote, uleererende tumor van de rechter tonghelft,
overgaand in de mondbodem. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plave
celearcinoom bevestigd., De behandeling bestond it diathermische coagulatie,
gevolgd door radinmimplantatie. Na 3 maanden locaal recidief; uitslag P.A.
plaveiseleelearcinoom, veneens na 3 maanden halsklierextirpatie rechts; uitslag
A plaveiseleelcareinoom,

N maanden overleden ten gevolge van postoperatieve complicatie.

3] -

HH

nr. 83
RA3/201
D. -
Gr, —

nr. 84
K59/1132
D 1-1-1

Gr. —

nr. 85
K53/91
D2-2-2
Gr, —

nur. 86
KAH5H[568
D1-2-2
Gr. comyp.
nr, 87
Ha6/210
D 2-3-2

Gr. comp.

nr. 88
KA7/824
I2-3-1
Gr. -

nr. 89

IKH7/834
D 1-2-3
Gr, spr,

nr. 90
K69/37

D 1-2-3
Gr. comp.

nr, 91

N2 (861
L 1-1-1
G, spr.

Een 70-jarige vrouw met een grote, nleererende tumaor op de tongrand rechts. De
coupe van het biopt kon niet worden achterhaald, doch op grond van het operatic
preparaat werd de diagnose plaveiselecelcarcinoom bevestigd. De behandeling be
stond unit excisie, gevoled door radiumimplantatic. Na 18 maanden vergrote Lyml
klier in de hals rechts; geen A -onderzoek.

Na 2 jaar overleden met metastasen in de hals,

Een 62-jarige man met een grote, niet nader omschreven tumor op de tongrand
links, Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelecarcinoom bevestigd,
De behandeling bestond uit diathermische coagulatie, gevolgd door radiumimplan
tatie. Na 3 maanden locaal recidiel; uitslag P.A.: plaveiseleelcarcinoom,

Na 8 maanden overleden met locale tumorgroei.

Len 37-jarige vrouw met een vast geinfiltreerde tumar van de gehele tong. Bij re
visie van het biopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigd, De behan
deling bestond uit palliatieve bestraling.

Na 4 maanden overleden,

Een 73-jarige man met een grote, niet nader omschreven tumor langs de pgehele
tongrand rechts. Bij revisie van het hiopt werd de diagnose plaveiselcelcarcinoon
bevestizgd. De behandeling bestond uit palliatieve bestraling,

Na 5 maanden overleden.

LEen 60-jarige vrouw met een grote, niet nader omschreven, tumor op de tongrand
rechts, overgrijpend op de mondbodem en processus alveolaris, Bij revisie van het
biopt werd de diagnose plaveiselcelearcinoom bevestigd. De behandeling bestond
uit palliatieve bestraling, Na 6 maanden vergrote lymiklier in de hals rechis; geon
P.A.-onderzock,

Na 23 maanden overleden.

lien 67-jarige vrouw met een grote, niet nader omschreven, tumor op de tongrand
rechts, zich uitbreidend in de tonsilloge. Bij revisie van het biopt werd de diagnose
plaveiselcelcarcinoom bevestizgd, Behandeling, welke zon hebben bestaan uit pollia
tieve bestraling, werd geweigerd.

Na 4 maanden overleden.

Een 69-jarige man met een grote, niet nader omschreven, tumor van de rechio
tonghelft, De tong bleek ten dele te zijn gefixeerd. Bij revisie van hel biopt word
de diagnose plaveiselcelcarcinoom bevestigd. De behandeling bestoned uit pallii
tieve bestraling,

Na 2{ jaar overleden.

Een 45-jarige man met een grote ulcererende tumor op de tongrand rechis, Hen fui
tevoren was door middel van een proefexcisie de diagnose lichen planus gesteld
De coupe van deze proefexcisie was niet aanwezig, De nieuwe proefescisie hleel
bij revisie bewijzend voor een plaveiseleelcarcinoom. De behandeling bestond ull
palliatieve bestraling.

Na 4 maanden overleden,

Fen 40-jarige vrouw met cen vermoedelijk middelgrote, niet nader  omsehroven,
tumor op de tongrand links, Bij revisie van het biopt werd de dingnose plaveiselool
carcinoom bevestigd, De behandeling bestond uit racdiumbmplontatio. Na 8 manndon
halsklicrextivpatio links; uitslog AL plaveiseleeleareinoom, N L0 funr ool
recidiel; witslag LA goen annwljeingen voor tumaorgroe,

N 20 jaar nog steeds in lollowsapy systeam
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Een §6-jarige vrouw met een vermoedelijk middelgrote, niet nader omschreven,
tumor op de tongrand links. Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveisel-
celcarcinoom bevestied. De behandeling bestond uit radiumimplantatie, gevolgd
door réntgentherapie. Na 11 maanden locaal recidief; nitslag P.A.: geen aan-
wijzingen voor tumorgroei, Na 14 maanden halsklierextirpatie links; uvitslag P.A
plaveiseleelcarcinoom.

Na 3 jaar overleden ten gevolge van een apoplexia cerebri.
Hen 80-jarige vrouw met een vermoedelijk middelgrote, ulcererende tumor op de
tongrand rechts, Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelcarcinoom
bevestigd. De behandeling bestond uit radinmimplantatie. Na 3 maanden hals-
Klierextirpatie rechts; uitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom.

Na 7 maanden overleden ten gevolge van bronchopneumonic; geen gegevens
bekend over eventuele tumorgroei.
Zen 53-jarige vrouw met een vermoedelijk middelgrote, niet nader omschreven,
tumor op de tongrand rechts. Op grond van het biopt was 2 maanden tevoren de
dingnnse gesteld op “niet specifielce ontsteking’”, Deze coupe was niet meer aanwezig,
Bij revisie van de thans genomen proefexcisie werd de diagnose plaveiselcelcar-
cinoom bevestigd. De behandeling bestond uit radiumimplantatic. Na 6 maanden
locaal recidiel; nitslag P.AL plaveiselcelcarcinoom, Na 9 maanden locaal recidiel;
nitslag P.A.: plaveiscleelearcinoom. Na 13 maanden locaal recidiel; geen PA.-
onderzoek,

Na 22 maanden overleden met locale tumorgroei.
Een 78-jarige man met een vermoedelijk kleine, wermoedelijle niet ulcererende
tumor op de tongrand rechts. De behandeling bestond uit cen excisicbiopsie. Bij
revisie van het hiopt werd de diagnose plaveiscleelcarcinoom bevestigd, Na 9 maan-
den halsklierextirpatie rechts; uitslag P.A: plaveiselcelcarcimoom. Na 10 maanden
halsklierextirpatie links; uitslag P.A.: plaveiscleelcarcinoom.

Na 11 maanden overleden, vermoedelijlk met metastasen in de hals,
Ien 43-jarige vrouw met een vermoedelijk kleine, niet nader omschreven, tumor op
de tongrand links. De behandeling bestond uit een excisishiopsie, gevolgd door
radiumimplantatie. Ocls bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelear-
cinoom gesteld, Na 6 maanden halsklicrextirpatic links; uitslag P.AL: plaveiseleel-
carcincom. Na 8 maanden regionair recidief.

Na 9 maanden overleden met metastasen in de hals,
lten T8 jarige man met een vermoedelijk middelgrote, niet nader omschreven tumor
op de tongrand links, Bij revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelcarci-
noom hevestigd. De behandeling bestond uit diathermische coagulatic, gevolgd
door radinmimplantatie, Na 4 maanden halsklierextirpatie links; uitslag P AL pla-
veiseleelcarcinoont.

Na 4 maanden overleden ten gevolge van een postoperatief opgetreden pnenmonie.

Fen Al-jarige vronw met een vermoedelijl middelgrote, niet nader omschreven
tumor op de tongrand links, 133 revisic van het biopt werd de diagnose plaveisel-
celearcinoom bevestigd. De behandeling bestond uit een met nader omschreven vorm
van radiotherapie en was curatief bedoeld, Na 7 maanden halsklierextirpatic links;
nitslag PoAL pl leelearcinoom,

Na 9 maanden overleden met metastasen in de hals,
Len Bd-jarige man met een vermoedelijk middelgrote, ulcererende, tumor op de
Lotgrand links, 3Hj revisie van het biopt werd de diagnose plaveiseleelearcinoom be-
vestigd, De behandeling bestond wit radivmimplantatie, Na 3 maanden vergrote
[vmtkler in de hals links on metastasen in de long; geen 1A -onderzoek,

Na 8 moaanden overleden met metastasen in de hals enoin de long,
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Een 6Y9-jarige vrouw met een vermoedelijk middelgrote, niet nader omschroven
tumor op de tongrand links, overgrijpend op het tandvlees. Bij revisie van hel hiopl
werd de dimgnose plaveiselcelearcinoom bhevestigd. De behandeling bestond il
radiumimplantatic. Na 4 maanden locaal recidief; nitslag P.A.: geen aanwijzimpon
voor tumorgreei, Na 5 maanden halsklierextirpatie links; nitslag P.A: lymifklicron
zonder tumorweefsel, Na § jaar locaal recidief; nitslag LAz suspect voor plivelel
celcarcinpom. Na 5} jaar Iocaal recidief; unitslag P.A.: plaveiseleelearcinoom. Ni
61 jaar vergrote lvmfklier in de hals rechts en links; geen P.A.-onderzock,
Na bijna 7 jaar overleden, vermoedelijle met metastasen in de hals,

Een 62-jarige man met een klein ulcus op de tongrand rechts,
beoordeling van het biopt luidde: “Het 13 het meest waarschijnlijle dat we hior (o
maken hebben met een plaveiseleelearcinoom, maar zekerheid kan ik nict goven,
Bij revisic van het biopt werd de kwaliteit van het biopt als onveldoende beoordeald,
zodat een definitieve diagnose niet verantwoord leek. De behandeling bestonil uil
radiumimplantatie, Na 2 jaar halsklierextirpatie rechts; uitslag DA Iymifkliortjos
zonder tumorgreei; in de glandula submandibularis een speekselsteen,
Na 10 jaar uit follow-up systeem ontslagen.

De oorgpronleelijla

Een 79-jarige vronw met een kleine papillomateuze tumor op de tongrand rechis,
De corspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: “plaveiseleeloar
Bij revisie van het hiopt werd deze diagnose niet zender meer als hewezen ho
schouwd. De behandeling bestond uit radinmimplantatie. Na 2} jaar locaal rocicliol]
nitslag P.A.: suspect voor plaveiselcelcarcinoom. Na 2§ jaar locaal recidiel; uilaliy
PLA.: geen aanwijzingen voor tumorgroei,

Na 4% jaar overleden zonder nadere gegevens over eventuele tumorgroc

SLINCRERTI !

Ten 63-jarige man met een groot gebied van lencoplakie op de tongrand Hle D
oorspronlkelijke beoordeling van het excisiebiopt lnidde: “plavei
Bij revisie werd deze diagnose wel waarschijnlijle, doch niet bewesen geacht, Nu b
maanden locaal recidief; geen P.A -onderzoek.

Na 8 jaar overleden zonder nadere gegevens over eventuele tumorgroet,

seleeleareinoom '

Ien 63-jarige man met een niet nader omschreven uleus op de tongrand rochis
De oorspronkelijke beoordeling van het biopt Iuidde: "plaveiselearcinoom™ Ty
revisie van het biopt werd deze diagnose wel mogelijls, doch niel bewezen pgeteli
De behandeling Dbestond uit radinmimplantatic.

Na 10 jaar uit het follow-up systeem ontslagen.

Een 70-jarige man met een grote, vaste tumor op de tongrand vechts, De oorapronl
kelijke beoordeling van het biopt Iuidde: “plaveiselcelcarcinoom, Bij revinie viin
het hiopt werd deze diagnose wel waarschijnlijk, doch niet bewezen weneht, 1o L
handeling bestond uit diathermische coagulatie, gevolgd door radiumimplantitio
Na 18 maanden gehele tong vast gefnfiltreerd en vergrote lymfldicr in do hils vochibsg
geen P.A -onderzoek, Dehandeling geweigerd,

Na 22 maanden overleden, vermoedelijk met locale tumoigroei en metastinen
in de hals,

Fen 39-jarige viouw met con vermoedelijk kleine, vaste, tumor op e tongrand ol
e werd eon exeisiebiopsie vervicht, De oorspronkelijke beoordeling v dit biopt
[udebele: * plavedsoloeleareinoom' ' Bij revisie van het biopt word maer qat eon spael
selleliertumor gedacht, wanevan do maligniteit niet zonder meer bewegen werd geaeht,

N O Jane b follow g systerin antslagen,

0l
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Een 71-jarige man met cen kleine ulcererende tumor op de tongrand links. De cor-
spronkelijke beoordeling van het biopt luidde: “plaveiseleelcarcinoom''. Bij re-
visie van het biopt werd deze diagnose wel waarschijnlijk, doch niet zonder meer
bewezen geacht. De behandeling bestond nit diathermische coagulatie, gevolgd
door radinmimplantatie.

Na 10 jaar uit follow-up systeem ontslagen. Na 13 jaar elders gezien wegens een
“stralen ulcus”, bevestigd door P.A.-onderzoek.

Len 76-jarige vrouw met een grote papillomatenze tumor op de tongrand rechts,
Lr werd een excisicbiopsie verricht. De oorspronkelijke becordeling van het biopt
luidde: “ongewoon plaveiseleelcarcinoom”. Bij revisie van het biopt werd het
microscopisch beeld als passend bij een zg. “inverted papilloma’ of verruceus car-
cinoma beschouwd,

Na 7 jaar overleden, zonder nadere gegevens over eventuele tumorgroei.

Een 50-jarige vrouw met een niet nader omschreven gebied van leucoplakie op de
tongrand links, De oorspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: “plaveisel-
celcarcinoom”. Bij revisie van het biopt werd deze diagnose wel waarschijnlijk, doch
niet bewezen geacht, De behandeling bestond it radiumimplantatie. Na 6 maanden
halsklierextirpatie links; uitslag P.A: lymiklieren zonder tumorweefsel,

Na 10 jaar uit het follow-up systeem ontslagen,

Ten 76-jarige man met een vermoedelijk middelgroot gebied van leucoplakie op de

tongrand rechts, waarvoor hij reeds 6 jaren onder controle was en waarbij proel

excisies en een halsklierextirpatie rechts, stesds een negatieve P A -uitslag hadden

opgeleverd, Thans werd de diagnose plaveiselcelearcinoom gesteld. Bij revisie van

het excisiebiopt werd deze diagnose wel waarschijnlijls, doch niet bewezen geacht,
Na 44 jaar overleden, zonder nadere gegevens over eventuele tumorgroei,

Ten 65-jarige vrouw met een klein nleus op de tongrand rechts. Er werd een excisie-
biopsie verricht. De oorspronkelijke becordeling van dit biopt luidde: “plaveisel-
celcarcinoom™. Bij revisie van het biopt werd derze diagnose wel waarschijnlijk,
doch niet bewezen geacht. Na 4 jaar locaal recidief; uitslag P.A.: plaveiselcelcarci-
noom, Na 4} jaar halsklicrextirpatie rechts; unitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom.

Na bijna 4 jaar overleden, vermoedelijk met metastasen in de hals, longen en
lever,

Een 7O-jarige man met gen grote ulcererende tumor op de tongrand rechts, met
geringe infiltratie van de mondbodem, Deoorspronkelijke beoordeling van het hiopt
luidde: “plaveiselcelcarcinoom’. Bij revisie van het biopt werd deze diagnose wel
waarschijnlijk, doch niet bewezen geacht, De behandeling bestond uit diathermische
congulatie, gevolgd door radiumimplantatie. Na 16 maanden halsklierextirpatie
rechts; uitslag P.A.: plaveiselcelearcinoom. Na 18 maanden locaal recidief en ver-
grote lymfklieren submentaal; geen P.A-onderzock.

Na I8 maanden overleden, vermoedelijk met locale tumorgroei en metastasen.

Len Bi-jarige man met cen kleine, niet nader omschreven, tumer op de tongrand
rechis. De oorspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: “plaveiselcelcar-
cinoom'’, Bij revisie van hel biopt werd deze diagnose wel waarschijnlijl, doch niet
Bewezen geacht. De behandeling bestond uit radiumimplantatie. Na 44 jaar locaal
recidiel; uitslag P A plaveiseleelearcinoom, Na I3 jaar locaal recidiel; uilslag
VAL plaveiseleeleareinoom,

N 21 fanr nog steeds in hot followup systeem,
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Een T3-jarige vrouw met een vaste tumor van de rechter tonghelft met doorgrond
in de tonsilloge. De corspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: “adenoc
cinoom’’, Bij revisie van het biopt werd deze diagnose niet zonder meer hevenlipd
er leek wel sprake te zijn van een maligne, vermoedelijle epitheliale tumor, sonde
dat duidelijkheid bestond over het type tumor, Tevens werd, tegelijk mel de Dol
een halsklierextirpatie rechts verricht; uitslag P.A.: geen tumor. De behandoliing
van de tong bestond uit palliatieve bestraling. Na 104 jaar locaal recichiel; aitaliy
P.A L “vermoedelijk plaveiselcelearcinoom'”,
Na 11} jaar overleden, zonder nadere gegevens over eventuele tumaorgroo

Een 59-jarige man met een kleine, niet nader omschreven, tumor op de tongrg,
juist voor het foramen coecum. De oorspronkelijke beoordeling van hot hiopit
lnidde: “plaveiseleelearcinoom”. Bij revisie van het biopt kon deze dingnose 1ol
worden bevestigd, De behandeling bestond uit radiumimplantatic,

Na 13 jaar wit follow-up systeem ontslagen,

Een 41-jarige man mel een klein vast tumortje op de tongrug, juist noast oo me
diaanlijn. De vorspronkelijke beoordeling van het biopt loidde: “beginnend pli
veiseleelcarcinoom™. Bij revisie van het biopt kon deze diagnose niet wordon |
vestigd. De behandeling bestond nit réntgencontactbestraling.

Na 12 jaar vit follow-up systeem ontslagen,

Een 54-jarige man met enkele kleine omschreven tumaortjes op de tongrug juint voo
het foramen coecum. De corspronkelijke beoordeling van het biopt luidder "pli
veiseleelcarcinoom”, Bij revisieé van het biopt kon deze diagnose nicl worden ho
vestigd. De behandeling bestond uit radinmimplantatie. Na 5 maanden locual
recidief; uitslag P.A. geen tumorgroei,

Na 8 jaar uit follow-up systeem pntslagen.

Een 61-jarige man met een niet nader omschreven, vermoedelijle micldelgrate tumon
op de tongrand rechts. De oorspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: “'pla
veiseleelcarcinoom”, Bij revisie van het biopt kon deze diagnose niet worden be
vestigd. De behandeling bestond uit radiumimplantatic.

Na 11 jaar uit follow-up systeem ontslagen,

Een 84-jarige man met cen klein bruin vast tumortje op de tongrand rechits, e
oorspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: "beeld suspect voor pliveinel
celcarcinoom’’, Bij revisie van het biopt kon deze diagnose niet worden hovest iyl
De behandeling bestond uit radinmimplantatie. Na 2 resp. 7 en 8 maanden locaal
recidief; nitslag P.A. luidde steeds: “geen tumorgroei’,

Na 22 maanden overleden zonder nadere gegevens over eventuele (nmorgioo

Een 53-jarige vrouw met een viertal, niet nader emschreven ulcera op de tongrind
rechts, De ocorspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: "plaveiseleelenre
noom’', De coupe van het biopt was niet meer aanwezig, De behandeling bostond
uit radinmimplantatie. Na 17 maanden halsklierextirpatio rechis; il 10 A
plaveiselcelearcinoom,

Na 2 jaar overleden met metastasen in de hals,

Ten 70-jarige veouw met cen middelgroot nleus op de tongrand rechis, Do aorspron
kelijkke beoordeling van het biept luidde: “plaveiselcelearcinoom'. Do coupe v
het biopt war niet moer pnnwoelg, De behandeling bestond uit saclinmbmplantatio
Niw 9 muoanden halsldiorostivpatio rochts; witslag PoA G plaveiseleelenreinoom, Na
I muinden roglonale reeldial) goen 1A -onderzoolk,

Nac B3 s overladen met setastasen in doe hals
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Een 71-jarige vrouw met een niet nader amschreven laesie op de tongrand rechts,
Er werd een excisicbiopsie verricht, De oorspronlkelijlse beoordeling hiervan Inidde:
“plaveiseleclcarcinoom'’. De coupe van het biopt was niet meer aanwezig. Na 18
maanden locaal recidiel; geen P.A.-onderzoek. Na 20 maanden locaal recidiel;
geen P.A -onderzoek. Na 2 jaar locaal recidief; nitslag P.A.: verdacht voor plaveisel-
celearcinoom. Na 11 jaar locaal recidief; uitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom.

Na Ll jaar overleden ten gevolge van postoperatieve complicatie.

Een 38-jarige vrouw met een klein ulcus op de tongrand links, De oorspronkelijke
beoordeling van het biopt luidde: "plaveiseleelcarcinoom'’. De coupe van het biopt
was niet meer aanwezig, De behandeling bestond uit radiumimplantatie. Na 8
maanden halsklierextirpatie links; uitslag PLA.: plaveiselecelcarcinoom, Na 10 maan-
den metastasen in beide longen.

Na 10 maanden overleden met metastasen in beide longen.

Een 67-jarige man met een grote, nict nader omschreven, tumor op de tongrand
rechts. De behandeling bestond uit een excisiebiopsie, gevalgd door réntgentherapie,
De oorspronkelijke beoordeling van het excisiebiopt luidde: “plaveiselcelcarcinoom'’,
De coupe van het biopt was niet meer aanwezig. Na 4 maanden locaal recidiel;
uitslag P.A: plaveiseleelearcincom. Na 7 maanden halsklierextirpatie rechts;
uitslag P.A,: plaveiselcelcarcinoom.

Na 2} jaar overleden, vermoedelijl met metastasen in de hals,

Hen 49-jarige man met een grote, niet nader omschreven, tumor op de tongrand
links. De corspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: “'plaveiselcelcarcinoom .
De coupe van het biopt was niet meer aanwezig. De behandeling bestond nit radinm-
implantatie. Na 2 jaar locaal recidief; uitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom. In de
daarop volgende jaren 43¢ locaal recidief waarbij nitslag P.A, steeds Tuidde: “sus-
pect voor plaveiscleelearcinoom”, Pas na 6% jaar locaal recidief; uitslag DA
plaveiseicelearcinoom. Na T jaar halsklierextirpatic rechts; uitslag P.A, plaveisel-
celcarcincom, Na T4 jaar locaal recidief; geen P.A.-onderzoek.

a Tk jaar overleden met locale tumorgroei,

Zen 67-jarige vrouw met een kleine, vaste tumor op de tongrand links, De behan-
deling bestond wit een excisiebiopt, gevolgd door radivmimplantatie, De oorspron-
kelijke heoordeling van het biopt luidde: “plaveiselcelcarcinoom’. De coupe van
het biopt was niet meer aanwezig. Na 3 maanden halsklierextirpatie; nitslag P.A.:
plaveiseleelearcinoom.

Na 15 jaar nit follow-up systeem ontslagen,

ILen Hd-jarige man met een niet nader omschreven tumor op de tongrand rechts,
De oorspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: “plaveiselcelearcinoom’™. De
coupe van het biopt was niet meer aanwezig, De behandeling bestond uit radinm-
implantatio, Na 20 jaar locaal recidiel; witslag P.A.: “plaveiseleelcarcinoom’’, Na
21 jaar halskherextirpatie links; vitslag P.A,: “plaveiseleclearcinoom’”,

Na 21§ jaar overleden met metastasen in de hals.

lEen 4b-jarige vrouw met cen kleine vaste tumor op de tongrand rechts, De oor-
spronkelijle beoordeling van het biopt Inidde; " plaveiscleelearcinoom’. De coupe
va het biopt was niet meer aanwezig, De behandeling bestond nit rontgencontact-
bostraling, Na 8 mannden locaal recidiel; vitslag A, plaveiseleele:
eens ni omaanden halsklierextivpatio rechts; nitslag 1A “plaveiseleelcarcinoom'’,
N 8 mnnelen vegioniir recidiel; geen 1A -onderzock,

N O muandon overleden mel motastason in de hals,
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Een 90-jarige man met cen niet nader omschreven tumor onder do Loyl
juist overgaand in de mondbodem, De vorspronkelijke beoordeling van Lol ot
luidde: “plaveiselcelcarcinoom ™. De coupe van het biopt was niel meer nnnworiy
De behandeling bestond it een palliatieve rontgencontactbestraling. No 6 i
vergrote lymfklier in de hals rechts; geen . A ~onderzoek.

Na 18 maanden overleden, vermoedelijk met locale tumorgraei on mo it
in de hals en in de Jongen,
jarige man met een vermoedelijk klein uleus onder de tongpunt. e wend
een excisiebiopsie verricht. De corspronkelijke beoordeling van het Diopt [uidide
“plaveiseleelearcincom’. De coupe van het biopt was niet meer annwesiy, No 4
maanden locaal recidief; nitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom, Evencend i 8 i
den vergrote lymiklier in de hals links; geen P.A. onderzoel:,

Na 10 maanden overleden met locale tumorgroei en metastasen in de s

Een 5l-jarige vrouw met cen niet nader omschreven tumor op de tongrand [k
De ocorspronkelijke beoordeling van het biopt lmdde: “plaveiseleclenreinoom '’ 1w
conpe van het biopt was niet meer aanwezig, De behandeling bestond vt vubgon
contacthestraling. Na 3 maanden vergrote lyvmfldier in de hals links; goon 1A
onderzoek, Behandeling geweigerd. Na 8 maanden punctie uit de BalalyiaflHo
links; unitslag P.A.: plaveiselcelcarcinoom.

Nu 10 maanden overleden met metastasen in de hals,

Een #i8-jarige vrouw met een middelgrote, ulcererende tumor op de tongrand o
De vorspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: “plaveiselecleareinoom' 1w
coupe van het biopt was niet meer aanwezig. De behandeling bestond uit vaciumim
plantie. Na 1 maand locaal recidief; vitslag LA, “geen aanwijzingen voor Lo
groei'’. Na 18 maanden vergrote lymiklier in de hals rechts; geen VA -onderzonk
Na 2 jaar regionair recidief en halswervelmetastasen; geen P A.-onderzoolk.

Na 24 jaar overleden met metastasen in de hals en de wervels,

FEen 21-jarige man met een klein ulens op de onderzijde van de tongpunt rechis. Do
corspronlelijke beoordeling van het biopt luidde: “plaveiseleelcarcinoom®, [
coupe van het biopt was niet meer aanwezig. De behandeling bestond vil vadbuminm
plantatie. Na 4 maanden locaal recidief; uitslag TLA.:
celearcinoom™. Na 6 maanden locaal recidief; chirurgisch verwijderd en Logolijle
cen halsklierextirpatie rechts; uitslag P A+ plaveiselcelcareinoom, Na I8 pwnden
locaal recidiel; geen PLA -onderzoek.
Na 18 maanden overleden ten gevolge van bloeding uit locale tumor,

“suspect voor plivveiuel

Ten Tl-jarige vrouw met cen grote ulcererende tumor op de tongrand rechite, De
corspronkelijlie beoordeling van het Dhiopt loidde; "plaveiseleel
coupe van het biopl was niet meer aanwezig, De behandeling bestond il radinm
implantatie. Na 12 jaar locaal recidief; geen P.A.-onderzoek.

Na 12 jaar overleden, vermoedelijk met locale tumorgroci.

winoon ', e

Len 87-jarige man met een middelgrote, ulcererende tumor op de tongrand T,
Er werd geen preefexcisie verricht. De behandeling bestond uit pallintiove boslbra
ling. Na & maanden vergrote lymiklier in de hals rechts; geen VA conderzool

Na 6 maanden overleden, vermoedelijk met locale tumorgroei oo mebasbisen
in de hals,
Fen df-jarige man met een niet nader omschreven tumor op co tongeand e, 10
werd geon proelexeisie vorricht, De behandeling bestond nil rontgencontuet b
straling. No omaanden halsldisrex trpatio links; vitslag A G plaveiseleclearcinoom,
N LL ooesncon popbode poef ol geon 1A onderzoek

Niv L e overladon miot metastiveen o de hals,
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Een 84-jarige vronw met een papillomateuze woekering van de linker tonghelft,
ten dele overgrijpend op de mondbodem, Er werd geen biopsie verricht, De behan-
deling bestond uit radivmimplantatie. Na 2 maanden locaal recidief; nitslag P.A,:
plaveiseleelearcinoom. Na 3 maanden halsklierextirpatie links; uitslag P.A.: pla-
velseleelearcinoomn,

Na 7 maanden overleden, vermoedelijk met metastasen in de hals,

Een 77-jarige man met cen grote vaste tumor van de gehele tong. Proefexcisie
werd niet verricht, De behandeling bestond it réntgencontact bestraling, gevolgd
door radiumimplantatie. Na 8 maanden locaal recidiefl; geen P.A.-onderzock,
Na 11 maanden locaal recidief; geen P.A -onderzoek. Na 16 maanden locaal reci-
diel; geen PA -onderzoels.

Na 19 maanden overleden, vermaoedelijk met locale tumorgroei.

Een 8l-jarige vrouw met een niet nader omschreven tumeor van de voorste tonghelft.
Er werd geen proefexcisie verricht, De behandeling bestond uit radiumimplantatie.
Na  maanden locaal recicief; geen P, A.-onderzock.

Na 7 maanden overleden, vermoedelijlt met locale tumorgroed,

Een 84-jarige vrouw met een klein ulcus op de tongrand links, juist overgrijpend
op de mondbodem. Er werd geen proefexcisie verricht. De behandeling bestond
uit diathermische coagulatie, gevolgd door radiumimplantatis,

Na 3} jaar overleden zonder nadere gegevens over eventuele tumorgroei.

Een T6-jarige man met een grote, ulcererende tumor op de tongrand links. Er werd
geen proefexcisie verricht, De behandeling bestond nit palliatieve bestraling,
Na 1 maand overleden ten gevolge van pneumonie.

Fen #8-jarige man met een middelgrote, niet nader omschreven, tumor op de tong-
rand rechts. Er werd geen proefexcisie verricht. De behandeling bestond uit radium-
implantatic. Na 8 maanden locaal recidief; geen P, A -onderzoek,

Na 8 maanden overleden, vermoedelijk met locale tumorgroei.

lZen T0-jarige vronw met een grote, niet nader omschreven, fumor op de tongrand
links. Er werd geen proefexcisie verricht. De behandeling bestond uit radiumimplan-
tatie. Na 8 maanden locaal recidief; geen P A -onderzoels, Eveneens na % maanden
vergrote lymiklier in de hals; geen P A -onderzoek,

Na 9 maanden overleden, vermoedelijk met locale tumorgroei en metastasen in
de hals.

Een 70-jarige vrouw met een grote, niet nader omschreven, tumor van de linker
tonghellt. Er werd geen proefexcisie verricht. Behandeling werd geweigerd.
Na 2 maanden overleden, vermoedelijle met locale tumorgroei.

jarige vrouw met cen, niet nader omschreven, tunmor op een niet nader om-
omschreven rand van de tong. Er werd geen proelexcisie verricht, De behandeling
hestond uit rintgenbestraling, Na 14 jaar locaal recidief; uitslag I.A.: “plaveisel-
sarcinoom’. Na 16 jaar vergrote lvimfklier in de hals rechts; geen P.A.-onderzoclk,
Na 17 jaar averleden, vermoedelijk met metastasen in de hals,

1 Ab-jarige vrouw met een niet nader omschreven tumor onder de tongpunt, Er
werd geen proefexcisic verrichl, De behandeling bestond uit diathermische coagu-
latie, Na 6 jaar locaal recidief; geen PUA-onderzoek, Na 8 jaar locaal recidief;
mitalag oA plaveiscleelearcinoom. Na 10 jaar locaal recidief; uitslag P, AL plaveisel-
colearcinoom, Na Ll jaar halsklierextirpatie links; uitslag P.A: plaveiseleelear-
S,

Niv IR jaar overleden ten gevalge van apoplexin cerebri,
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Een 76-jarige man met een grote, niet nader omschreven, tumor op de tongrand
links. Er werd geen proefexeisie verricht. De hehandeling bestond uit radinmim
plantatie.

Na 21 maanden overleden zonder nadere gegevens over eventuele tumaorgroei,

LEen 73-jarigeman meteen grote, nict nader omschreven, tumor op detongrand links,
Er werd geen proefexcisie verricht. De hehandeling bestond uit radiumimplantatic,
Na & maanden locaal recidiet; nitslag P.A: plaveiseleelearcinoam.

Na 12 mauanden overleden met locale tumorgroei,

Ecn 48-jarige vrouw met een, oppervlakkige, mogelijk ulcererende, tumor op e
tongrug, juist naast de mediaanhjn links. Er werd geen proefexcisie verricht, Do
behandeling bestond uit radiumimplantatie. Na 8 maanden locaal recidief; uitslay
P.A.: bestralingsveranderingen. Na 12 resp. 14 jaar locaal recidief; nitslag 12\
geen aanwijzingen voor tumorgroei,

Na 15 jaar nog steeds in het follow-up systeem opgenomen,

Fen 53-jarige man met cen kleine vaste tumor op de tongrand rechts. De oarspron
kelijke beoordeling van het biopt luidde: “weefsel te sterk beschadigd; geen maliy
niteit op te stellen”, De revisie van het biopt leverde eenzelfde aordecl op. [
behandeling hestond uit diathermische coagulatie. Na 15 maanden locaal recicliol;
uitslag T A.: “suspect voor plaveiselcelcarcinoom,’’. Na 18 maanden locaal recidiol;
uitslag FLA.: plaveiselcelearcinoom, Tn de daarop volgende jaren 93¢ locaal recidicl
waarbij nitslag 1" A, steeds luidde: “geen tumorgroei’”’. Na 12 jaar locaal recidiol;
uitslag P.A.: plaveiseleelcarcinoom.
Na 20 jaar nog steeds in leven zonder aanwijzingen voor tumorgroei,

Een 46-jarige vrouw met een middelgrote ulcererende tumor op de tongpunt, ovel

grijpend i de mondbodem. Er werd een excisiebiopsie verricht. De norspronlelijhs
beoordeling van het biopt luidde: “geen aanwijzingen voor tumorgroci'’. Ook hij
revisie van het biopt werden geen aanwijzingen voor tumorgroei gevonden, Ni i
maanden halsklierextirpatie rechts; nitslag P.A.: glandula submandibularis zonde
verdere bijzonderheden. Na 11 maanden locaal recidiel; uitslag P.A: plaveiselon

carcinoom.

Na 21 maanden overleden, vermoedelijk met locale tumaorgroe.

Een 45-jarige man met een grote, niet nader omschreven, tumor van de linlker
tonghelft en een deel van de mondbodem. De oorspronkelijke beoordeling van hot
biopt luidde: “ontsteking; geen aanwijzingen veoor tumorgroei’, Ook bif revisio
van het biopt werden geen tekenen van tumorgroei gezien,

Na 3 maanden overleden, nog voordat met behandeling was begonnen,

Len 77-jarige man met een papillomateuze woekering van de linker tonghelft, Do
oorspronkelijke beoordeling van het biopt luidde: “papilloom, cave plaveiseleol
carcinoom’. Bij revisie werd de diagnose papilloom gesteld, De behandeling be
stond uit excisie, Na T4 jaar locaal recidief; nitslag P.A: “hyperplasic, geen fumor
groei’’,

Na 8§ jaar overleden, zonder verdere gegevens over evenlbuele tumorgroot,
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STELLINGEN

1
Alvorens de behandelingsresultaten van maligne tumoren te
publiceren, dient de diagnose door tenminste twee patholoog-anato-
men onafhankelijk van elkaar, als hewezen te zijn beschouwd.
11
Het is niet verantwoord de diagnose glossitis thombica mediana
uitsluitend te stellen op grond van het klinische beeld.
111
Slijmvliescysten of poliepen in de sinus maxillaris kunnen niet
worden beschouwd als ocorzaak van hoofdpijnklachten.
v
Bij het onderwijs in de geneeskunde wordt onvoldoende aandacht
besteed aan afwijkingen van de mondholte.
"

Bij bejaarde patiénten met een plaveiselcelcarcinoom in de mond-
holte dient ook cryo-chirurgie als primaire therapie te worden over-
WOgen.,

VI

De mogelijkheid dat voedingsproblemen bij pasgeborenen worden
veroorzaakt door een dorsale positie van de tong, dient nader te
worden onderzocht,

VII

Het tandeloos zijn van een patiént ontslaat hem niet van de ver-
plichting regelmatig de tandarts te bezoeken.

VITT
5 51 349 r L - iy n a
De behandeling van herpes simplex recidivans met “‘grensstralen
is onvoldoende gefundeerd.
X

Bij het vermoeden van een tumor in de glandula parotis dient
voor nader diagnostisch onderzoek de voorkeur te worden gegeven
aan scintigrafie boven sialografie.

X

Een amalgaamrestauratie dient 6 maanden na het aanbrengen
opnieuw te worden afgewerkt om langs de “outline” opgetreden
fractuurtjes van het amalgaam te corrigeren.

X1

Indien bij een obstructie van de urincafvoerwegen een radio-
isotopenrenogram slechts een “bloedverdwijningscurve” te zien
geoft, is geen herstel van de nierfunctie te verwachten na het op-
heffen van deze obstructie.

XII

Het “intuberen” van een patiént maakt hem of haar geheel on-
mondig,

Amsterdam, 30 maart 197.






