pened for fust o fow oases. Tho problom thus wax ovepdl W

whioh  probably resulted In overtreatment in Individunl nm Thn
reproduelbility of the classification, however, may boe lmproved when
sirlot histopathologieal criteria for class 11 and class 111 are umed. For
untreated camen (especially as to class I1) the prognostic significance of
Klotnwnssor's clagsification, which was shown in earlier studies was
vonfivmod,

Morphometry was applied on mieroscopical slides from patients with
Nguamous cell hyperplasia of the laryngeal epithelium (chapter III).
Unlng morphomotrically assessed features of the nuelei and the epithelial
wihdth, one ean easily distinguish between elass 1 and class II and class
1 and elass 111, Differentiation between class II and class III proved to
b more diffieult, The findings suggest that within class IT two groups
With different prognoses could be distinguished by morphometry. Unfor-
funataly, the numbers of patients within these two groups were too
ninall to allow for definite conclusions.

Thorefore microscopical slides of only non-treated patients (i.e.
no-more than endoscopic biopsy) were selected (chapter IV). Most of
{he patlents were classified as elass I and eclass II, only a few as class
T, Patlents with a class I1 lesion were divided into 2 groups on the
basls of o favourable or unfavourable clinical course. With linear dis-
arfnidient  analysis  applied on  the morphometrical features, a clear
distinetion between the 2 aforementioned groups of class [1 patients was
found, Using 5 selected nuclear features, 79% of the cases of the 2
groupn  could be correctly classified with an average classification
probability of 0,82,

The selected nuclenr features were tested (chapter V) for their
ubllity to prodict the likelihood of eventual progression from squamous
m‘l Dyperplasin with atypla to invasive carcinoma in individual patients
with long term follow-up. This study has shown that morphometry is
Insulfiolont for a valuable morphometrical classification of hyperplastic
laryngoul lesons of individual patients.

L chipter VI the perspectives for the clinician and pathologist are
sliown to nehiove more accurate dingnostics and thereby more accurate
troutmont of these lesions.

big,

SAMENVATTING

Dit proefschrift tracht enkele problemen op te helderen, die aloh
In de praktijk voordoen bij de clagsificatic van loesios van het larynx-
opltheel met plaveiseleellige hyperplasie, Uit de literatuur blijlkl duat men
hot nauwelijks eens is omtrent de definitie van dit soort lnesles, In dit
proefschrift wordt de clagsificatie volgens Klelnsagser gobruikl, mot
wijzigingen daarin aangebracht door Delemarre. Volgens dezo autours
kunnen hyperplastische veranderingen in het epitheel op grond van de
mate van atypie in drie klassen worden ingedeeld: klagse I, eonvoudige
plavelseleellige hyperplasie; klasse [, plavelseleallige hyperplaslo mat
ntyple; klasse III, carcinoma In situ., Retrospectiove klinlsche studion
hebben aangetoond dat de elaggificatin volgens Klolnsnaser prﬁgnn‘nl!whﬁ
wanrde hesft: de kans op het later ontstasn van een Invaslef cnrelnoom
noamt toe van Kklagse 1 naar Klasse I,

De problemen bij hel gebrulk van deze histopathologisehe olusul(i-
vatle blijken zieh met name voor le doen in hel grensgebled van llnsse
[ on klagse 111, In dit onderzook wordt morphomotrie toegepast om de
kenmerken van atyple vast te stellen, met het dool de classlficntio van
doze lnesios te vorbeteron,

In hoofdstul I wordt eon overzicht gegeven van de lHteratuur over
hyperplastische plaveiseleellige laosion van het lavynxeplithesl, Do wanps
do van do elassifiontio van Klelnsasser wordt besproken, wanebl] «de
nncdrule wordt golegd op de differentionl-diagnontinehe problomen .,

In hoofdstuk 11 wordt een retrospeatiof kiinlsoh-histologlnoh ondor-

w00k bowchraven, dat 200 pationten botroft, dio tussen 1903 on 1081 fn
hot Antonl van Leouwenhoskhuls en hot Academisoh Zlekenhuin van do

h i




Unversttolt te Amatordam #ljn onderzocht, Dase i :
edurendo eon porfode van gomiddeld 8.4 faar (varlépens
Anary gocontroleerd. RBij herbeoordeling van de microscopinohe propara-
ton blijkkt hot meest opvallend dat ongeveer 1/3 van de Ineslen, die bij
povinte #ijn ingedeeld in klasse IT, oorspronkelijk als carcinoma in situ
Wareh  goclassificeerd. Daarentegen was slechts een beperkt aantal
Tnonton oorspronkelijk te lnag ingedeeld. Een dergelijke te hoge classi-

~ flentle, heeft in individuele gevallen waarschijnlijk tot overbehandeling
Woleld, Do reproduceerbaarheid van de classificatie zou kunnen worden
varbaterd, indien voor klasse II en klasse III strikte histopathologische

~ oulterin worden gehanteerd, Dit onderzoek bevestigt voor onbehandelde
k| patfonten (met name die met een klasse Il-laesie) de voorspellende
~ waarde van de elagsificatie van Kleinsasser.

Morphometrie is toegepast op microscopische preparaten van patien-
fon met plavelseleellige hyperplasie van het larynxepitheel rhoofdstuk
A, Door gebrulk te maken van morphometrisch vasigestelde kenmerken
Vi do kernen en van de breedte van het epitheel, kan duidelifk onder-
noheld worden gemaakt tussen zowel klasse I en klasse 1T als klasse I
on Klagse 111, De verschillen tussen Klasse IT en klasse III blijken ook
met bohulp van morphometrie moeilijk aan te geven. Wel kunnen binnen
“‘ill! 1l twee groepen met verschillende prognoses worden onderschei-
den, Het aantal patienten van deze twee groepen is helaas te klein om
fnn dit deel van het onderzoek conclusies te kunnen verbinden.

Voor een vervolgonderzoek (hoofdstuk IV) zijn alleen mierosco-
plaehe  preparaten uitgekozen van onbehandelde patienten; bij deze
m:ﬁm waren slechts biopsieén genomen tijdens endoscopie. Het
merondeel van deze patienten is ingedeeld in klasse I en klasse II,
Mleohts onkele in klasse 11, De patienten met een klasse II-laesie zijn in
Fm groepen onderverdeeld op grond van een gunstig of ongunstig
I ml’ﬁh 'h\oloop. Met een lineaire discriminantanalyse, toegepast op de
mmﬁhomltrhnh bepaalde kcnmerken, is een duidelijk onderscheid aan te

_ﬂ_i’ “l.ﬂ diﬂ lwee groepen k_&n 79% juist worden geclassificeerd met een

= —mlmlﬂkheld van gemiddeld 0.82, bij toepassing van viif geselec—
toorde korn-kenmerken .,

kenmerken ziin getest (hoofdstuk V) op laesies mat atypische

loellige hyperplasie van individuele patienten, die langdurig ge-

Iﬂn Uit dit onderzoek blijkt dat morphometrie onvaldooende

sokarhald oplovert voor het | tnusifloaren van Klanwe 11-lneston, De
wanrde van doge um-mmm i to goring om In ndividuele gevallon
oon oventuele ontwikiellng van cen Inveslef carclnoom te kunnen voor:
upallon.,

In hooldutul VI worden perspectleven gobodon ann de elinfous on
de patholoog-nnatoom om tot cen nauwkeuriger dingnostiol en danrdoor
tot sen zorgvuldiger behandeling van dozo lnedlos to komen,




