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Zusammenfassung

fortgeschrittenen Tumorstadium.

Schliisselworter

Die malignen Speicheldriisentumoren sind eine extrem heterogene Gruppe seltener
Tumoren mit groBer klinischer, pathologischer und molekularbiologischer Variabilitat.
Die chirurgische Resektion stellt in den meisten Fallen die Therapie der Wahl dar. Bei
lokal fortgeschrittenen oder aggressiven malignen Tumoren ist hdufig eine adjuvante
Radiotherapie indiziert, die das Risiko fiir ein Lokalrezidiv reduziert. Kontrovers
diskutiert wird das Ausmal der Parotidektomie bei Karzinomen der Glandula parotis,
insbesondere die Behandlung des N. facialis. Einigkeit herrscht weitestgehend
dariiber, diesen Nerv, wann immer mdglich, zu erhalten, sofern nicht eine
praoperative Parese oder eine offensichtliche intraoperative Tumorinfiltration einem
Nervenerhalt entgegenstehen. Resezierte Anteile des N. facialis sollten mdglichst
sofort rekonstruiert werden. Die Chirurgie der von den kleinen Speicheldriisen
ausgehenden Karzinome entspricht weitgehend dem Vorgehen bei Kopf-Hals-
Plattenepithelkarzinomen. Bei adenoidzystischen Karzinomen ist aufgrund des
perineuralen Wachstums und des haufigen Bezugs zur Schadelbasis eine R0-Resektion
oft nicht zu erreichen, was die besondere Bedeutung der adjuvanten Radiotherapie
bei dieser Entitat unterstreicht. Die Indikation der elektiven ,neck dissection” im
cNO-Fall wird ebenfalls uneinheitlich gestellt. Wahrend einige Autoren die generelle
Lymphknotenausraumung bei allen Karzinomen fordern, lautet der iberwiegende
Konsens, eine elektive ,neck dissection” bei fortgeschrittener TumorgroRe, High-grade-
Karzinomen und erhéhtem Sicherheitsbediirfnis durchzufiihren. Die zunehmende
Erkenntnis genomischer Alterationen und tumorspezifischer Signalwege erdffnet
neue vielversprechende Mdglichkeiten zielgerichteter molekularer Therapien im

Neoplasien - Glandula parotis - N. facialis - Strahlentherapie - Zielgerichtete Therapie

Trotzzunehmender molekularbiologischer
Erkenntnisse und rapider Fortschritte bei
der Entwicklung zielgerichteter Therapien
stellt die Operation nach wie vor die ini-
tiale Therapie der Wahl bei den meisten
primdren Speicheldriisenkarzinomen dar.
Technisch sind diese Eingriffe anspruchs-
voll, da die Tumoren haufig in unmittelba-
rer Nahe zu kritischen Strukturen wie z.B.
dem N. facialis (Fazialis) oder der Schéadel-
basis wachsen. Die Radikalitdt der Resek-

tion muss hinsichtlich des onkologischen
Benefits einerseits und der operativ be-
dingten Einschrankungen der Lebensqua-
litdt andererseits kritisch gepriift werden.
Die Entitat und der Malignitétsgrad des Tu-
mors bestimmen neben der Tumorgrée
maRgeblich das Therapieausmal, so etwa
die Notwendigkeit einer ,neck dissection”,
aber auch die einer Strahlentherapie. Das
Hauptaugenmerk der derzeitigen prakli-
nischen und klinischen Studien liegt auf
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Abb. 1 A Tumorimtiefen Pol der Gl. parotis links.a T1-gewichtetes Magnetresonanztomogramm mit erhdhter,inhomogener
Signalintensitat und unscharfer Begrenzung der Raumforderung. b Beginn mit extrakapsuldrer Dissektion. Der Tumor (Pfeil)
zeigt sich unterhalb der Nervenebene zwischen R. buccalis und R. zygomaticus n. facialis. Bei dieser Lage relevante Gefahr
einer Nervenschadigung bei praoperativer Stanzbiopsie. Schnellschnittergebnis: intermediar differenziertes onkozytéres
Mukoepidermoidkarzinom. c Intraoperativer Wechsel auf totale Parotidektomie mit ,neck dissection”, wie mit dem Patienten
praoperativbesprochen.Zusehenistderanteriore Abgang desN.auricularis magnus (Pfeil), derimmer geopfert werden muss.
Der dorsale Anteil kann oftmals erhalten werden. d Situation nach modifizierter totaler nervenerhaltender Parotidektomie.
Zygomatikofaziale Nervendste angeschlungen. Mediokaudale, tumorferne Driisenanteile zum Schutz der zervikofazialen

Nervendste belassen

der Entwicklung und Anwendung neuer
zielgerichteter molekularer Therapien.

Chirurgische Therapie

Die Resektion von Karzinomen der Spei-
cheldriisen richtet sich nach der Lokalisa-
tion und dem AusmaR des Tumors. Ziel ist
die Entfernung des Tumors in gesunden
Grenzen.

Karzinome der Glandula parotis

Fir Tumoren der Glandula (Gl.) parotis
ist die praoperative Kenntnis der Digni-
tat, zumindest aber einer Malignitdt des
Befundes von groBem Vorteil. Falls dies
nichtdurch eine Feinnadelaspirationszyto-
logie, Feingewebestanzbiopsie oder eine
offensichtliche Malignitét in der Bildge-
bung (Invasion in umgebendes Gewebe,
Metastasierung) gesichert werden kann,
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muss mit dem Patienten vor der Opera-
tion vereinbart werden, ob im Falle ei-
ner durch Schnellschnitt gesicherten Ma-
lignitdt des Befundes die Operation mit
der notwendigen Radikalitdt fortgefiihrt
oder der Eingriff abgebrochen und das
weitere Vorgehen mit dem Patienten be-
sprochen werden soll (@ Abb. 1). Falls die
Malignitdt des Befundes bekannt ist, er-
folgt die Tumorresektion in Form einer Par-
otidektomie. Kontrovers ist dabei deren
Ausmal. Bei T1/T2-Karzinomen des late-
ralen Pols wird derzeit die konservative
laterale (superfizielle) Parotidektomie mit
Nervendarstellung und -erhalt positiv dis-
kutiert [1]. Onkologisch entscheidend ist,
dass ein Saum gesunden Speicheldriisen-
gewebes um den Tumor gewdhrleistet ist.
Eindeutige Angaben zum angestrebten Si-
cherheitsabstand existieren nicht. Fiir ei-
ne totale Parotidektomie auch bei T1/T2-
Tumoren des lateralen Pols sprechen Pub-

likationen, nach denen in bis zu 25% der
Falle Lymphknotenmetastasen intraparo-
tideal zu finden sind und damit neben dem
lateralen Pol auch der tiefe Parotisanteil,
der ebenfalls Lymphknoten enthdlt, ent-
fernt werden sollte [2, 3].

» Ein Saum gesunden
Speicheldriisengewebes um den
Tumor muss gewahrleistet sein

Wichtig ist auch an dieser Stelle der Malig-
nitatsgrad des Tumors. High-grade-Varian-
ten sollten grundsatzlich groBziigiger re-
seziert werden. Ebenso werden T3/T4-Tu-
moren generell in Form einer totalen oder
der Ausdehnung entsprechend erweiter-
ten Parotidektomie operiert. Hier stellt sich
die Frage einer notwendigen Resektion des
N. facialis. Wenn keine praoperative Pare-
se besteht und der Tumor keinen direkten
Kontakt zum Nerv zeigt, wird er in jedem



Abb. 2 A Adenoidzystisches Karzinom der rechten Kieferh6hle. a Koronare Darstellung im Magnetresonanztomogramm.

b Darstellung des Tumors tiber Zugang nach Weber-Ferguson. c CAD/CAM-Planung der Oberkieferrekonstruktion mit freiem
Fibulatransplantat. Regelrechte Position des Orbitaimplantats. d Intraoperativer Situs mit positionierter Fibula und patien-
tenspezifischem Implantat (PSI). Zusatzlich freies Beckenkammtransplantat zur Rekonstruktion derKieferhohlenvorderwand.
e3-D-Darstellung des postoperativen Computertomogramms. f Hautinsel intraoral 6 Monate postoperativ und nach erfolgter
Strahlentherapie. g Orthopantomogramm nach 18 Monaten mit Implantaten nach Entfernung des PSI. h En-face-Aufnahme
3 Jahre postoperativ mit gutem dsthetischen Ergebnis bei akzeptablem Ektropium des rechten Unterlids

Fall geschont [4]. Grenzt der Tumor di-
rekt an einen klinisch funktionstiichtigen
N. facialis, sollte ebenfalls versucht wer-
den, den betreffenden Nervenast unter
Zuhilfenahme optischer VergroBerungen
vom Tumor zu befreien. Damit ergibt sich
i.d.R. die Indikation zu Nachbestrahlung,
was im Einzelfall mit dem Patienten ge-
geniiber einer Nervenresektion und der
damit einhergehenden Folgen der Fazia-
lislahmung besprochen und abgewogen
werden muss [5]. Im Falle einer praope-
rativ ersichtlichen Fazialisschwédche oder
bei klarer intraoperativer Nerveninfiltrati-

on muss eine radikale Parotidektomie mit
Resektion zumindest des betroffenen As-
tes und wenn mdglich sofortiger Rekon-
struktion erfolgen [4, 6]. Die erweiterte
radikale Parotidektomie umfasst die Re-
sektion angrenzender Strukturen wie Haut,
Muskulatur und Knochengewebe. Grund-
satzlich ist bei der Abwdgung der Radi-
kalitdt der Parotidektomie zu bedenken,
dass in vielen Féllen, insbesondere bei
adenoidzystischen Karzinomen (ACC), das
Uberleben haufig nicht durch das lokale
Tumorwachstum, sondern durch die Me-
tastasierung bestimmt ist [7].

Karzinome der Glandula sub-
mandibularis und Gl. sublingualis

Von der Gl. submandibularis ausgehende
Karzinome werden en bloc mit der Dri-
se reseziert. Die Erhaltung des N. facialis,
N. hypoglossus und N. lingualis wird dabei
angestrebt, sofern dies onkologisch ver-
tretbar ist [8]. In der Regel beinhaltet der
Eingriff auch eine selektive ,neck dissec-
tion” der Level I-IIl [9].

Karzinome der Gl. sublingualis sind be-
kanntermaBen sehr selten. Auch hierist die
Resektion die Therapie der Wahl, wobei die

Der MKG-Chirurg 3

Leitthema



Leitthema

Tab. 1

Ubersicht fiir die Planung der Rehabilitation der Wiederherstellung der Funktion des
N.facialis, wenn der Nerv oder Teile des Nerven bei Patienten mit einem Speicheldriisenkarzinom
reseziert werden miissen. (Modifiziert nach Guntinas-Lichius etal.[ 1)

Chirurgische Methode

Kommentar

A. Friihe Rekonstruktion einer extratemporalen Lasion

Stufe |

A.1 Primare direkte Naht des N. faci-
alis

Periphere Lasion < 1cm, Spannung auf der Naht vermei-
den

A.2 Interponat

Periphere Lédsion > 1 cm, einfache segmentale Defekte

A.3 Oberlidgewicht

Besser als eine Tarsorrhaphie

Stufe ll

A.4 Adjuvante MalBnahmen

erreichbar ist

B. Friihe Rekonstruktion, wenn proximaler N. facialis nicht zur Verfiigung steht oder schwer

Stufe I:

B.1 Hypoglossus-Fazialis-Jump-Naht

Viel besser als klassische Hypoglossus-Fazialis-Nerven-
naht. Proximaler Fazialisstumpf nicht vorhanden oder
vorhanden, aber Defekt > 1 cm oder komplexer segmen-
taler Defekt

B.2 Oberlidgewicht

B.3 Kombinierte Nervenrekonstrukti-
on

Komplexer segmentaler Defekt

B.4 Massetericus-Fazialis-Naht

Komplexer segmentaler Defekt

B.5 ,Cross-face-Nervennaht”

B.6 M.-temporalis-Transposition

Besser als M.-masseter-Transposition

B.7 M.-digastricus-Transposition

B.8 Ziigelplastik

Stufe ll:

B.9 ,Cross-face-Nervennaht”

B.10 Augenbrauenlift/
Unterlidkorrektur

Bei Augenbrauen- oder Lidptosis

B.11 Rhinoplastik

B.12 Rhytidektomie

Bei Nasenasymmetrie/Atmungsbehinderung

B.13 Botulinumtoxin, Myektomien

Bei Wangen- oder Kinnptosis

C. Verzogerte/spate Rekonstruktion

StufeI:

Mimische Muskulatur vital:

C.1 Hypoglossus-Fazialis-Jump-Naht

C.2 Oberlidgewicht

C.3 Massetericus-Fazialis-Naht

C4 ,Cross-face-Nervennaht”

N. hypoglossus und N. massetericus sind zur Neurotisati-
on gut geeignete Spendernerven

Mimische Muskulatur nicht mehr vital, aber peripherer N. facialis teilweise erhalten:

C.5 Mikrovaskularer Muskeltransfer

Beste Wahl, Erfahrung bei kongenitaler Fazialisparese,
v.a. M.-gracilis-Transfer. Gute Patientenselektion unab-
dingbar

C.6 M.-temporalis-Transposition

M. temporalis besser als M. masseter

C.7 M.-masseter-Transposition

Mimische Muskulatur nicht mehr vital und peripherer N. facialis nicht erhalten:

C.8 Ziigelplastik

Mit Palmaris-longus-Sehne oder Fascia lata

Stufe ll:

C.9 Augenbrauenlift/
Unterlidkorrektur
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Resektion des N. lingualis sehr haufig er-
forderlich ist. Aufgrund der unmittelbaren
Ndhe kann auch eine Innenspangenresek-
tion des Unterkiefers notwendig werden
[10].

Von den kleinen Speicheldriisen
ausgehende Karzinome

Die Chirurgie der von den kleinen Spei-
cheldriisen  ausgehenden  Karzinome
entspricht weitgehend dem Vorgehen
bei Kopf-Hals-Plattenepithelkarzinomen
(@Abb. 2; [11]). Lokal fortgeschrittene
Tumoren erfordern sehr haufig eine adju-
vante Radiotherapie. Ziel der chirurgischen
Therapie ist die Resektion in gesunden
Grenzen mit Sicherheitsabstand. Bei si-
nunasalen Karzinomen mit Bezug zu
kritischen Strukturen wie etwa der Pe-
riorbita oder Dura ist diese Vorgabe nicht
immer zu realisieren. Eine Besonderheit
stellt hier das ACC als haufigstes Malignom
der kleinen Speicheldriisen dar, das in bis
zu 75% der Félle bereits zum Zeitpunkt
der Diagnose als T3/T4-Tumor klassifiziert
wird, und bei dem durch sein perineurales
Wachstum eine Entfernung im Gesunden
trotz ausgedehnter Resektionen hdufig
nicht gewahrleistet werden kann (R+ in
40-65 % der Falle [12, 13]). Kritisch ist ins-
besondere die Lokalisation im Oberkiefer
und sinunasalen Nebenhdhlenbereich mit
Wachstum der Tumorzellen entlang des
N. trigeminus in Richtung Schadelbasis
[14,15]. Die inkomplette lokale Resektion
des Karzinoms impliziert trotz Radiothera-
pie ein hoheres Risiko fiir ein Lokalrezidiv
[16], jedoch wird das Langzeitiiberleben
oftmals nicht durch den Lokalbefund,
sondern durch die Fernmetastasierung
(bis zu 60%) bestimmt, die auch noch
nach Jahren v.a. in der Lunge auftritt [17,
18].

Therapie der regiondren
Lymphknoten

Zervikale Lymphknotenmetastasen sind
auch bei den malignen Speicheldriisen-
tumoren ein starker negativer prognos-
tischer Faktor [19]. Die Haufigkeit von
Lymphknotenmetastasen wird je nach Lo-
kalisation, histologischem Subtyp, Grad-
ing, extraparenchymaler Ausbreitung und
TumorgroBe mit 10-40% angegeben [3,



Tab.1 (Fortsetzung)

Chirurgische Methode

Kommentar

C.10 Rhinoplastik

Bei Nasenasymmetrie/Atmungsbehinderung

C.11 Rhytidektomie

Zur Korrektur der Defektheilung oder Asymmetrie des
Gesichts auf der betroffenen und/oder gesunden Seite

C.12 Botulinumtoxin, Myektomien -

Fazialis N. facialis, Massetericus N. massetericus, Hypoglossus N. hypoglossus

20]. Hoch maligne Varianten wie das
Speichelgangkarzinom weisen Lymph-
knotenmetastasen in tber 50% der Flle
auf [21]. Bei bestehendem klinischen
oder radiologischen Hinweis auf eine zer-
vikale Metastasierung wird derzeit die
modifiziert radikale ,neck dissection” der
Level 1-V empfohlen [22]. Die Indikati-
on zur elektiven ,neck dissection” beim
cNO-Hals ist umstritten. Okkulte zervikale
Metastasen werden in etwa 20% der
Speicheldriisenkarzinomen aufféllig [23,
24]. Eine elektive ,neck dissection” wird
bei fortgeschrittenen TumorgroBBen (T3,
T4) und High-grade-Varianten empfohlen
[20, 25]. Hingegen ist bei T1/T2-Low-
grade-Karzinomen ebenso eine ,Wait-
and-see-Strategie” vertretbar, wobei es
Empfehlungen gibt, auch hier eine ,neck
dissection” durchzufiihren [26]. Angaben
zu Lymphknotenmetastasen bei ACC sind
bisweilen widerspriichlich. Insgesamt me-
tastasieren diese Tumoren eher seltener
lymphogen (5-20%), insbesondere bei
Lokalisation in der Gl. parotis (ca. 10 %; [19,
27]). Allerdings werden fiir das ACC mit
High-grade-Transformation in 50% der
Falle Lymphknotenmetastasen beschrie-
ben [28]. Beziiglich der zu exstirpierenden
Level sollten bei Parotiskarzinomen zu-
mindest die Level lI-IV und bei den
Karzinomen der Gl. submandibularis die
Level I-Ill ausgeraumt werden [20].

Spezielle Aspekte zur Behandlung
des N. facialis

Dader periphere N. facialis durch die Gl. pa-
rotis zieht und der R. marginalis n. faci-
alis nahe der Gl. submandibularis liegt,
gehdrt zur Planung der Operation eines
bosartigen Speicheldriisentumors immer
auch eine Strategie zum Umgang mit dem
N. facialis. Im Folgenden liegt der Schwer-
punkt auf dem Management des N. fa-
cialis bei Karzinomen der Gl. parotis, das
auch fiir maligne Tumoren der Gl. subman-

dibularis gilt. Bei Parotiskarzinomen wird
in 12-40% der Falle eine Infiltration des
N. facialis beschrieben [29]. Wenn der Nerv
nichtinfiltriertist, sollte alles versucht wer-
den, ihn zu erhalten. Bei intaktem N. faci-
alis fiihrt mehr Radikalitat durch Resektion
des Nerven zu keiner héheren Uberlebens-
wahrscheinlichkeit, verschlechtert aber die
Lebensqualitat bedeutend. Ist der N. faci-
alis infiltriert, sollten die infiltrierten Antei-
le entfernt werden, aber, wenn maglich,
nichtinfiltrierte Anteile erhalten bleiben,
umdie Chance der Nervenrekonstruktion —
die MaBBnahme mit den besten funktionel-
len Ergebnissen — zu bewahren. Wird eine
Reanimation des N. facialis notwendig, ist
die sofortige Rekonstruktion im Anschluss
an die Tumorresektion einer zweizeitigen
Rekonstruktion vorzuziehen [30].

Planung der Rehabilitation der
Nervenfunktion

Ziele der Rehabilitation sind die Rekon-
struktion des N. facialis, eine Verbesserung
der Gesichtssymmetrie, ein gesteigerter
Muskeltonus und eine Verbesserung des
Aussehens des Patienten. Die protektive
Wiederherstellung des Augenschlusses hat
funktionell hohe Prioritdt. Die Reanimati-
on der perioralen Region ist wichtig fiir die
Nahrungsaufnahme und das Sprechen. Fiir
eine optimale Rehabilitation muss eine Rei-
he von Techniken beherrscht werden. Das
Ausmal der Resektion des N. facialis und
die (prdoperative) Dauer der Lihmung be-
stimmen die Strategie. Das Vorgehen lasst
sich in 3 Kategorien einteilen (B Tab. 1):
- Rehabilitation durch friihe Rekon-
struktion des Gesichtsnerven nach der
Tumorentfernung
— Friihe Rehabilitation, wenn der Ge-
sichtsnerv selbst nicht rekonstruiert
werden kann
- Verzdgerte oder spdte Rehabilitation

Eine sofortige oder frilhe Rekonstrukti-
on bedeutet Rekonstruktion innerhalb der
ersten 2 Monate nach Nervenresektionund
fiihrt zur bestmdglichen Funktionswieder-
herstellung. Patienten mit einer Denervie-
rung von 2 bis 12 Monaten sind schwer
zu kategorisieren und miissen individu-
ell betrachtet werden; 12 bis 18 Monate
nach Beginn der Lihmung erschweren ei-
neirreversible Atrophie und Fibrose zuneh-
mend eine Nervenrekonstruktion. Wenn
eine Rekonstruktion des Gesichtsnerven
nicht mehr sinnvoll ist, weil die Gesichts-
muskeln irreversibel verdndert sind, ist die
Muskeltransposition oder der freie Muskel-
transfer die Rekonstruktionsmethode der
Wahl. Dies ermdglicht in begrenztem Um-
fang eine dynamische Reanimation des
geldhmten Gesichts. Eine statische Rekon-
struktion mit Ziigelplastik oder Rhytidek-
tomie kann helfen, die Symmetrie des Ge-
sichts zu verbessern, erzeugt aber keine
Bewegung und ist daher Methode der drit-
ten Wahl.

Chirurgische Techniken zur
Rehabilitation der Nervenfunktion

Eine direkte Fazialis-Fazialis-Naht kann bei
eineriatrogenen Verletzungim Rahmen ei-
ner Parotidektomie notwendig sein. Die so-
fortige spannungsfreie direkte epineurale
Nervennaht zeigt die besten funktionellen
Ergebnisse. Bei einer tumorbedingten Ner-
veninfiltration entsteht durch die Nerven-
resektion eigentlich immer ein Defekt, der
mit einem Interponat zu Uberbriicken ist,
um eine spannungsfreie Naht zu ermdgli-
chen. Bevorzugtes autologes Transplantat
ist der N. auricularis magnus derselben
Seite, der Gegenseite und an dritter Stelle
der N. suralis.

Fiir eine Kreuznervennaht bei fehlen-
dem oder schwer erreichbarem proxima-
len N. facialis oder verzogerter Rehabilita-
tion bieten sich der N. hypoglossus (Hy-
poglossus), der N. massetericus (Massete-
ricus), der N. facialis der Gegenseite oder
Kombinationen an. Aufgrund der GroRe
der Defekte ist es bei einer Kreuznerven-
naht zumeist notwendig, den Defekt vom
Spendernerv zum peripheren N. facialis
durch ein oder mehrere Interponate zu
Uiberbriicken. Wird der N. hypoglossus ver-
wendet, sollte heutzutage die Jump-Tech-
nik zum Einsatz kommen, um die Nach-
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Abb. 3 A Operationssitus nach radikaler Parotidektomie links und kombiniertem Wiederaufbau des
N. facialis. a Ubersicht iiber die Rekonstruktion des oberen Fazialisfachers mit einem Fazialis-Fazialis-
Interponat (f) und des unteren Fazialisfachers mit einer Hypoglossus-Fazialis-Jump-Naht (h); der N.au-
ricularis magnus wurde zweigeteilt jeweils als Interponat verwendet. Pfeile: proximale Nahtstellen,
Dreiecke: distale Nahtstellen. b Proximale Hypoglossus-Fazialis-Jump-Naht vergroBert, das Interpo-
natist End-zu-Seitaufdem N. hypoglossus verndht. c Proximale Fazialis-Fazialis-Interponat-Nahtstelle
vergroBRert.Um eine tumorfreie Stelle des proximalen N. facialis zu erreichen, musste die Mastoidspitze
entferntwerden, dader Nervam Foramen stylomastoideum noch tumorinfiltriert war.d M. digastricus,
mr M. masseter, md Mastoidspitze abgetragen. Fazialis N. facialis, Hypoglossus N. hypoglossus [32]

teile der klassischen Hypoglossus-Fazialis-
Naht (Zungenldhmung mit Sprech- und
Schluckproblemen) zu vermeiden [31]. Bei
der Jump-Technik werden im Unterschied
zur Split-Technik die Nervenfasern kontrol-
liert durchtrennt. Bei komplexem segmen-
talen Defekt im Bereich des Fazialisfachers
bietet sich ein kombinierter Wiederaufbau
an (B Abb. 3; [32]). Der N. massetericus ist
ein weiterer guter Spendernerv, der zur di-
rekten Nervennaht, fuir einen kombinierten
Wiederaufbau oder auch zur Innervation
eines freien Muskellappen verwendet wer-
den kann.

Die Wiederherstellung des Augen-
schlusses und der Hornhautprotektion
sind sehr wichtig [33]. Zur Rekonstrukti-
on der Schlussfunktion des Oberlids ist
die Implantation eines Oberlidgewichts
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Therapie der Wahl und kann mit Verfah-
ren der Nervenrekonstruktion kombiniert
werden. Ein Oberlidgewicht sollte einer
Tarsorrhaphie, die zu einer Verringerung
des seitlichen Gesichtsfeldes und unbe-
friedigendem Aussehen fiihrt, vorgezo-
gen werden. Zusatzlich, insbesondere bei
schlaffer Lahmung, kann die Behandlung
einer Ptosis der Augenbraue und des
Unterlids notwendig sein. Bei Patienten
mit Ektropium ist eine laterale, seltener
eine mediale Kanthopexie indiziert.

» Wichtig sind die Wiederherstel-
lung des Augenschlusses und der
Hornhautprotektion

Ist eine Nervenrekonstruktion nicht mog-
lich oder wird eine schnelle Lésung be-

vorzugt, kommt der dynamische Muskel-
transfer (v.a. flr die Mundwinkelziigelung,
heute nur selten flir Schlingen um das Au-
ge) infrage, bevorzugt antidrom oder or-
thodrom mit dem M. temporalis aufgrund
des besseren Vektors zum Mundwinkel im
Vergleich zum M. masseter [34].

Wenn weder eine Nervenrekonstrukti-
on noch ein Muskeltransfer mdglich oder
gewlinscht ist, kann eine statische Zlige-
lung des Mittelgesichts, v.a. des Mund-
winkels durchgefiihrt werden. Die Fascia
lata oder Palmarissehne wird mit einem
oder mehreren Vektoren zwischen dem
Jochbogen einerseits und dem Modiolus
bzw. anderen Mittelgesichtspartien ande-
rerseits und weiter bis zur Mittellinie der
Unterlippen verankert.

Der freie Muskeltransfer wird haupt-
sachlich bei Patienten mit angeborener
Gesichtsldhmung eingesetzt. In den letz-
ten Jahren wird der freie mikrovaskuldr
anastomosierte M.-gracilis-Transfer auch
vermehrt zur Rehabilitation des N. facialis
nach Parotiskarzinomchirurgie verwendet
[35]. Die Neurotisierung des freien Muskel-
lappens erfolgt durch den N. massetericus,
durch Teile des N. hypoglossus oder (iber
ein ,Cross-face-Interponat” vom N. facialis
der Gegenseite.

Nachsorge und nichtchirurgische
adjuvante Rehabilitation

Nach Rekonstruktion des N. facialis dauert
es abhangig von der Stelle und der Kom-
plexitat der Rekonstruktion etwa 9 bis
12 Monate, bis eine Bewegung im Gesicht
sichtbar wird. Bis dahin machen aktive
Bewegungsiibungen keinen Sinn, im Ge-
genteil, sie flihren nur zur Frustration des
Patienten. In dieser Phase der noch schlaf-
fen Lahmung kann eine passive physio-
therapeutische Behandlung oder selektive
Elektrostimulation sinnvoll sein, um dem
Muskelschwund vorzubeugen [36]. Sind
bei der Elektromyographie (EMG) der Ge-
sichtsmuskulatur Reinnervationszeichen
oder klinisch erste Bewegungen zu sehen,
kann die aktive Physiotherapie beginnen.
Im Fall eines ,Cross-face-Verfahrens” ist
es zwingend erforderlich, den Spender-
nerv in das Training einzubeziehen, d.h.
Zungenbewegungen bei Reanimation mit
dem N. hypoglossus oder Kauiibungen
bei Reanimation mit dem N. masseteri-



cus. Nach Rekonstruktion des N. facialis
entwickeln alle Patienten eine postpare-
tische Defektheilung mit Synkinesien. Die
Chemodenervierung mit Botulinumtoxin
ist eine Standardtherapie zur Behandlung
der Synkinesien, ebenso wie eine Feed-
back-Therapie mit EMG und/oder Spiegel.
Oftmals benotigen die Patienten (ber
die Jahre wiederholt kleine chirurgische
MaBnahmen zur Verbesserung der Ge-
sichtsfunktion und des Aussehens, sodass
eine Langzeitbetreuung notwendig ist.

Radiotherapie

Addquate Chirurgie stellt die wichtigste
kurative Therapie bei malignen Tumoren
der kleinen und groBen Speicheldriisen
im Kopf-Hals-Bereich dar [37]. Das Tu-
morwachstum ist meist langsam, aber
lokal aggressiv. Besonders das aggressive
Wachstum entlang der Perineuralscheide
von kleinen und grof8en Hirnnerven ist
haufig und beeinflusst die radikale Tumor-
resektion [38]. Nach alleiniger Operation
werden in der Literatur bei fortgeschritte-
nen, lokal aggressiven Tumoren der Spei-
cheldriisen Lokalrezidivraten von 17-70 %
beschrieben [39, 40]. Eine postoperative
Bestrahlung senkt bei Hochrisikofaktoren
die Gefahr fiir ein Lokalrezidiv signifikant.
Prospektive randomisierte Studien zum
Nutzen der adjuvanten Strahlentherapie
sind selten, die Daten beruhen liberwie-
gend auf retrospektiven monozentrischen
Studien. Typische Risikokonstellationen
sind: knappe oder R1-Resektion, T3/T4-
Tumor, High-grade-Histologie, multiple
Lymphknotenmetastasen, extrakapsuld-
res Wachstum, Perineuralscheideninfil-
tration oder vaskuldre Invasion [41]. In
der adjuvanten Situation werden Bestrah-
lungsdosen von 60-66 Gy empfohlen. Fiir
den Einsatz einer neoadjuvanten Radio-
therapie beim Speicheldriisentumor gibt
es keine Daten.

» Postoperative Bestrahlung senkt
bei Hochrisikofaktoren die Gefahr
fir ein Lokalrezidiv signifikant

Ist eine Operation nicht sinnvoll mdglich
oder aus medizinischen Griinden nicht to-
lerabel, kann die definitive Radiotherapie
in der Primar- oder Rezidivsituation ein-
gesetzt werden. Bessere lokale Kontroll-

raten werden mit Bestrahlungsdosen von
266Gy erreicht, hier scheint eine Dosis-
Wirkung-Beziehung zu bestehen [42]. Ob
eine simultane Radiochemotherapie z.B.
mit Cisplatin 40 mg/m? Korperoberflache
bei Hochrisikospeicheldriisenkarzinomen
das Lokalrezidivrisiko senken kann, wird
derzeitin einer randomisierten Phase-I1/1ll-
Studie der Radiation Therapy Oncology
Group, RTOG 10-08 (NTC01220583), un-
tersucht; diese Studie wird voraussichtlich
2023 abgeschlossen sein.

Photonentherapie

Aufgrund der breiten Verfiigbarkeit der
Photonenradiotherapie werden die meis-
ten Speicheldriisentumoren mit Photonen
bestrahlt. Hochkonformale Bestrahlungs-
techniken wie die intensitatsmodulierte
Radiotherapie (IMRT) oder die volume-
trisch modulierte Arc-Therapie (VMAT) ha-
ben den Vorteil, dass in der Néhe gelegene
Risikoorgane und -strukturen besser ge-
schont werden und sich die Bestrahlung
préziser bzw. konformaler an das Zielvo-
lumen anpassen ldsst, als es mit der zwei-
dimensionalen (2-D-) oder 3-D-Computer-
tomograpie(CT)-gestiitzten Bestrahlungs-
technik moglich war. Eine hdufige Spétne-
benwirkung der (postoperativen) Strahlen-
therapie von Parotistumoren stellt der sen-
sorineurale Horverlustdar.Einedie Cochlea
schonende IMRT zeigte allerdings im Ver-
gleich zur 3-D-konformalen Bestrahlung
in einer multizentrischen randomisierten
Studie (COSTAR CRUK/08/004) 1 Jahr nach
der Strahlentherapie keinen signifikanten
oder klinisch relevanten Unterschied im
Horverlust am ipsilateralen Ohr [43].

Partikeltherapie

In der Radiotherapie mit Partikeln kom-
men z.B. Protonen, Neutronen oder Koh-
lenstoff(C)-lonen zum Einsatz. Die Parti-
keltherapie hat den Vorteil einer erhoh-
ten Dosis in einer bestimmten Tiefe im
Tumor mit einer niedrigen Austrittsdosis
hinter dem Bragg-Peak, so kann eine Uber-
dosierung am Normalgewebe distal des
Zielvolumens vermieden werden [44]. Auf-
grund der anatomischen Nahe von Spei-
cheldriisen der Kopf-Hals-Region zu kriti-
schen Strukturen wie Cochlea, Gehdrgang,
Mandibula oder auch Temporallappen er-

gibt sich hier ein potenzieller Vorteil ge-
geniiber der Photonentherapie. In einer
Registerstudie (REG001-09, NCT01255748)
der Protonen Collaborative Group konnte
eine Reduktion von Akutnebenwirkungen
Grad 2 oder hdher im Vergleich zu histo-
rischen Daten mit IMRT gezeigt werden
[45]. Nach neuesten Daten zur Protonen-
therapie bei 68 Patienten mit Tumoren der
groBen Speicheldriisen lieBen sich exzel-
lente lokale Kontrollraten von 95% nach
3 Jahren erreichen [46].

Da langsam wachsende Tumoren wie
Speicheldriisentumoren als relativ radio-
resistent gelten, gibt es fiir Bestrahlungen
mit Neutronen und C-lonen den zusatzli-
chen radiobiologischen Vorteil durch den
hohen linearen Energietransfer und der
niedrigeren ,oxygen enhancement ratio”.
Das bedeutet, zur Abtdtung von Krebs-
zellen wird mit diesen Partikeln weniger
Sauerstoff im Gewebe benétigt. Neutro-
nen stellen eine Art teilchenbasierter The-
rapie dar, die im Vergleich zu Protonen
oder Photonen eine hohere relative biolo-
gische Wirksamkeit bietet. Eine prospek-
tive Studie mit 32 nicht addquat opera-
blen Speicheldriisentumoren randomisier-
te zwischen alleiniger Photonenbestrah-
lung oder der Kombination mit Neutronen-
therapie und zeigte einen deutlichen Vor-
teil fiir die kombinierte Bestrahlung mit lo-
kalen Kontrollraten von 67 % vs. 17 % nach
2 Jahren, wies aber signifikant mehr und
schwerere Spattoxizitaten auf [47]. Weitere
Studien mit schneller Neutronentherapie
zeigten ebenfalls gute lokale Kontrollraten
von 59-75% nach 5 bis7 Jahren [48]. Die
Neutronentherapie wird nur in sehr weni-
gen Zentren weltweit angeboten und hat
den Nachteil exzessiver Nebenwirkungen.

Kohlenstoffionen werden als ,Boost”
in Kombination mit der IMRT angewandt.
Eine prospektive Phase-Il-Studie des Hei-
delberger lonenstrahl-Therapiezentrums
untersuchte eine Dosiseskalation mit
24 Gy (radiobiologische Wirksamkeit, RBE)
in 3-Gy-Fraktionen mit C-lonen, gefolgt
von einer 50-Gy-IMRT mit Photonen bei
Patienten mit ACC und malignen Spei-
cheldriisentumoren. In dieser COSMIC-
Studie lieBen sich bei einer lokalen 3-Jah-
res-Kontrolle von 81,9% in 26% der
Falle eine akute Mukositis Grad 3, als
haufigste Spatnebenwirkung eine Grad-
1-Xerostomie (49%) und in 25% eine
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Horverschlechterung feststellen [49]. Re-
trospektive Daten zu dieser gemischten
Bestrahlungstechnik mit C-lonen-Boost
(18-24 Gy, RBE) fiir das Azinuszellkarzi-
nom der Speicheldriise (n=15) zeigen
sehr gute Resultate nach R1-Resektion
und erscheinen in der definitiven Behand-
lungssituation vielversprechend [50].

Planung der Radiotherapie

Als Vorbereitung auf eine Strahlenthera-
pie sind die Evaluation des Dentalstatus
und eine Beseitigung oraler Erkrankun-
gen erforderlich [51]. Grundsatzlich ist fiir
die Strahlentherapie eine pratherapeuti-
sche Bildgebung mittels Magnetresonanz-
tomographie (T1-Sequenz, besonders hilf-
reich z.B. zur Darstellung einer Ausbrei-
tung entlang der Perineuralscheiden oder
des Tumorinfiltrationsmusters) oder CT mit
intravendser Kontrastmittelgabe notwen-
dig, um nach Fusionierung der Bildgebung
zum Bestrahlungsplanungs-CT das Ziel-
volumen addquat definieren zu kénnen.
Chirurgische Clips kdnnen ebenso helfen,
die Resektionshohle besser einzugrenzen.
Befallene Nerven sollen bis zur Schadel-
basis bzw. den Foramina eingeschlossen
werden. Die Bestrahlung erfolgt typischer-
weise einseitig fiir Tumoren der groBen la-
teralen Speicheldriisen bzw. bei Tumoren
(=2cm von der Mittellinie; [52]). Regio-
nen mit befallenen Lymphknoten werden
in das Zielvolumen inkludiert, beziiglich
derNotwendigkeit einer elektiven Bestrah-
lung der Lymphabflusswege gibt es keine
klaren Daten [53].

Medikamentose Therapie

Die medikamentdse Therapie von Spei-
cheldriisenkarzinomen umfasst die ad-
juvante, metastasierte oder lokal rezi-
divierte Situation. Aufgrund der Selten-
heit (altersstandardisierte Erkrankungsrate
ca. 1/100.000) und Heterogenitdt (mehr
als 20 histopathologisch unterschiedliche
Subtypen) ist die Datenlage limitiert und
es gibt (fast) keine zugelassenen Thera-
pieoptionen. Die Indikationsstellung zur
Systemtherapie und die Art der Therapie
bleiben daher i.d.R. eine individuelle
Entscheidung.
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Adjuvante Radio(chemo)therapie

Wenn Kriterien vorliegen, die fiir ein ho-
heres Rezidivrisiko sprechen (,adverse fea-
tures” wie z.B. ,intermediate/high grade”,
adenoidzystische Histologie, positive Re-
sektionsrander, pN+) ist eine Verbesserung
des Uberlebens mit einer adjuvanten Ra-
diotherapie gezeigt worden [54]. Die kom-
binierte Radiochemotherapie im Vergleich
zuralleinigen Radiatio flihrte in einer retro-
spektiven Untersuchung an 128 Patienten
nicht zu einer Verbesserung des Gesamt-
Uberlebens (OS; [55]). Auch eine retrospek-
tive Studie mit iber 4000 Patienten, die
eineadjuvante Anschlusstherapie nach der
Operation erhielten, zeigte keine Verbes-
serung des OS fiir Patienten mit Radioche-
motherapie im Vergleich zur alleinigen Ra-
diatio [56]. In der Subgruppe der Patienten
mit ACC verbesserte sich die lokoregionale
Kontrolle, nicht jedoch das OS unter Radio-
chemotherapie im Vergleich zur alleinigen
Radiatio [57]. Zusammenfassend bleibt der
Einsatz von Chemotherapie in Kombinati-
on mit der Bestrahlung in der adjuvanten
Situation weiterhin eine sehr kritisch zu
diskutierende Einzelfallentscheidung. Die
alleinige Chemotherapie hat in der neo-
adjuvanten und adjuvanten Therapiepla-
nung gegenwadrtig keinen Stellenwert.

Therapie bei inoperablem Rezidiv
und hamatogener Metastasierung

Analog zu Plattenepithelkarzinomen des
Kopfes und Halses, werden auch bei Spei-
cheldriisenkarzinomen haufig das inope-
rable Lokalrezidiv und die metastasierte Er-
krankung zusammengefasst. Fernmetasta-
sen werden bei ca. 15-20 % aller Patienten
mit Speicheldriisenkarzinomen beobach-
tet [58]. Der natiirliche Verlauf rezidivier-
ter und/oder metastasierter Speicheldri-
senkarzinome ist dabei duBerst variabel
und in vielen Fallen weniger aggressiv als
bei zahlreichen anderen Tumorerkrankun-
gen. Die Erkrankungen bleiben oft lan-
ge asymptomatisch, weshalb die Einlei-
tung einer medikamentdsen Systemthe-
rapie gegeniiber einem abwartenden Ver-
halten mit regelmafiger Nachsorge abge-
wogen werden sollte. Ebenso sollten auch
in dieser Situation immer wieder interdis-
ziplindre Fallbesprechungen durchgefiihrt
werden, da in der oligometastasierten Si-

tuation auch lokale Therapien wie Meta-
stasektomien weiterhin eine Rolle spielen
konnen [58].

Entwicklung von Chemotherapie-
protokollen

Falls keine behandelbaren Alterationen
identifiziert werden und/oder ein hoher
Behandlungsdruck bei einer aggressiven
Histologie besteht, kann der Einsatz von
Chemotherapie in Betracht gezogen wer-
den, wozu zahlreiche kleinere Studien
vorliegen. Die meisten dieser Studien
umfassen dabei ACC sowie Nicht-ACC,
weshalb zusammenfassend gilt: Ein ob-
jektives Therapieansprechenist nurschwer
erreichbar. Kombinationstherapien zeigen
héhere Ansprechraten als Monotherapi-
en. Eine klare Empfehlung fiir einzelne
Chemotherapieregime kann aufgrund
fehlender vergleichender Studien nicht
gegeben werden [59], allerdings sprechen
Daten gegen den Einsatz von Taxanen
beim ACC [60]. Die Kombination von Cis-
platin/Doxorubicin und Cyclophosphamid
ist eine haufig verwendete Erstlinien-
option bei fitten Patienten, wobei von
Ansprechraten bis 46% (ACC bis 33 %)
berichtet wurde [61].

Andere Studien zeigen ein Ansprechen
auch fiir platinhaltige Zweifachkombina-
tionen mit z.B. Vinorelbin (Ansprechrate
44 %; [62]). Zur Monotherapie liegen Da-
ten ebenfalls fiir Mitoxantron, Vinorelbin,
Cisplatin, Anthrazykline oder Methotrexat
vor [63].

Gezielte Therapie

Insbesondere fiir den Einsatz gezielter The-
rapien ist die primdre Unterscheidung zwi-
schen ACC und Nicht-ACC sinnvoll.

Beim ACC scheinen antiangiogeneti-
sche Multityrosinkinaseinhibitoren eine
Wirksamkeit zu haben. Hier gibt es Daten
zu einem verbesserten progressionsfreien
Uberleben (PFS) aus einer randomisier-
ten Phase-ll-Studie mit dem Einsatz von
Axitinib gegen Placebo (Ansprechrate bis
11%); [64, 65]). Ebenfalls liegen Daten zu
Lenvatinib mit einer Ansprechrate von
16% [66] und Sorafenib [67] vor; bei
Sorafenib wurde (iber eine hohere Toxizi-
tat berichtet. Mit anderen zielgerichteten



Medikamenten konnte kein objektives
Ansprechen gezeigt werden [68-70].

Molekulares Profiling im Rahmen
von Prazisionsonkologie-
programmen

Bei Nicht-ACC-Histologien haben zahlrei-
che Studien zuletzt vielversprechende Er-
gebnisse fiir zielgerichtete Therapien ge-
zeigt. Aus diesem Grund ist bei diesen
Entitdten eine primdre molekulare Cha-
rakterisierung zu empfehlen. Hier hilft die
molekulare Charakterisierung auch bei der
Zuordnung der Entitdt in Zusammenschau
mit der histopathologischen Beurteilung
durch einen erfahrenen Pathologen.

Zu den therapeutisch relevantesten
molekularen Aberrationen gehért u.a. die
Uberexpression des Androgenrezeptors.
Bei diesen Tumoren konnten in einer
prospektiven Phase-II-Studie mit Leupro-
relin/Bicalutamid und drei retrospektiven
Studien gute Ansprechraten (42%) und
PFS/OS-Daten gezeigt werden, die im
historischen Vergleich nicht schlechter als
die der Chemotherapieprotokolle waren
[71-74].

» Bei Nicht-ACCs ist eine primare
molekulare Charakterisierung zu
empfehlen

Eine weitere therapeutisch relevante Al-
teration ist die Uberexpression von HER2.
Mit der Kombination von Paclitaxel und
dem HER2-Inhibitor Trastuzumab betru-
gen die Ansprechraten in einer prospek-
tiven Phase-lI-Studie 70% [75]. Unter
15 Patienten mit HER2-Amplifikation/
Uberexpression aus einer prospektiven
Umbrella-Studie konnte mit der Kombi-
nation von Trastuzumab und Pertuzumab
eine Ansprechrate von 60 % erreicht wer-
den [76]. Trastuzumab-Emtansin ist eine
weitere Therapieoption bei vorbehan-
delten Patienten (inkl. HER2-gerichtete
Vorbehandlung), wobei jeweils 9 von
10 Patienten bzw. 2 von 3 Patienten in
Subgruppenanalysen prospektiver Phase-
II-Studien darauf ansprachen [77, 78].

Diese Alterationen wurden dabei v.a.
in Speicheldriisengang- oder nicht anders
bezeichneten (NOS) Adenokarzinomen
identifiziert.

+Mammary-analogue secretory car-
cinomas” (MASC) sind dagegen durch
NTRK-Genfusionen charakterisiert. Die Be-
handlung mit den Tropomyosinrezeptor-
kinase(TRK)-Inhibitoren Larotrectinib und
Entrectinib fiihrten in einer Basket-Studie
mit jeweils 12 bzw. 7 Patienten mit MASC
bei 18 dieser 19 Patienten zu einem An-
sprechen [79, 80]. Fiir diese Genfusionen
gibt es entitatsunabhangige Therapie-
zulassungen, was diese Medikamente
zu den derzeit einzigen zugelassenen
Therapieoptionen auch fiir Speicheldri-
senkarzinome macht.

Weitere Einzelfallberichte zum BRAF-In-
hibitor Vemurafenib bei einer BRAF-V600E-
Mutation sowie dem Hedgehog-Inhibitor
Vismodegib bei einer PTCH1-Mutation lie-
gen vor [76]. Des Weiteren kdnnen andere,
potenziell behandelbare Alterationen, wie
z.B. RET-Fusionen, bei Speicheldriisenkar-
zinomen identifiziert werden.

Immuntherapie mit Checkpoint-
Inhibitoren

Fiir den Einsatz einer Immuncheckpoint-
Inhibition liegen aktuell wenig Daten vor.
In einer retrospektiven und einer prospek-
tiven Studie lag die Ansprechrate zwischen
4% und 12% [81, 82], wobei einzelne Pa-
tienten ebenfalls lange von der Therapie
profitierten. Ein Ansprechen eines einzel-
nen Patienten mit einer hohen Mutations-
last konnte ebenfalls gezeigt werden [76].
Aktuellere Daten zweier Studien zur Kom-
bination von Nivolumab und Ipilimumab
zeigten leicht verbesserte Ansprechraten
von 16 % in einer Gesamtkohorte [83] und
6% bei ACC [84].

Fazit fiir die Praxis

—~ BeiT1/T2-Karzinomen der lateralen Gl. pa-
rotis gilt derzeit eine laterale (partielle)
Parotidektomie mit peritumoralem Saum
gesunden Parenchyms als ausreichend.
Der Erhalt des N. facialis ist immer anzu-
streben.

— Bei partieller Resektion des N. facialis ist
die Sofort- der sekundaren Rekonstrukti-
on vorzuziehen. Die Form der sekundéren
Nervenrehabilitation ist vom Zeitpunkt
des Nervenschadens und vom Atrophie-
grad der Zielmuskulatur abhangig.

— Die postoperative Strahlentherapie redu-
ziert bei lokal fortgeschrittenen oder ag-
gressiven Speicheldriisenkarzinomen das
Risiko fiir ein Lokalrezidiv. Die Bestrah-

lung erfolgt in hochkonformaler Technik
mit Photonen oder mit Partikeltherapie.

= In der rekurrenten und/oder metastasier-
ten Situation konnten durch die Integra-
tion von zielgerichteten Therapien in den
letzten Jahren beeindruckende therapeu-
tische Verbesserungen erreicht werden.
Eine molekulare Charakterisierung soll-
te daher vor der Therapieeinleitung zum
Standard gehoren.
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Treatment of malignant salivary gland tumors

Malignant salivary gland tumors represent a highly heterogeneous group of rare
tumors with distinct clinicopathological and genetic features. In most cases, surgical
resection is the first-choice treatment. Adjuvant radiotherapy is often indicated

for locally advanced or aggressive malignant tumors to reduce the risk of local
recurrence. There is an ongoing discussion about the extent of parotidectomy for
parotid carcinoma, particularly regarding treatment of the facial nerve. However, there
is wide consensus to preserve the facial nerve wherever possible, except in cases of
presurgical paralysis and intraoperative nerve invasion. Sacrificed nerves should be
immediately reconstructed. Treatment of minor gland carcinomas resembles that of
head and neck squamous cell carcinomas. In adenoid cystic carcinoma, resection with
clear margins is not always possible due to perineural spread and skull base relation of
the tumor, underlining the importance of adjuvant radiotherapy in this entity. Elective
neck dissection in ctNO-staged tumors is also under debate. Some surgeons demand
neck dissection in all malignancies, whereas the majority recommend elective neck
dissection for advanced tumor size, high-grade histology, and a patient’s desire for
increased safety. Increasing knowledge of genomic alterations and tumor-specific
signaling pathways provides promising new avenues for molecularly targeted therapies
for advanced tumor stages.
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