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Kurzreferat

Diese Arbeit beinhaltet Ergebnisse einer retrospektiven Analyse von 107 Patienten,
die im Zeitraum vom 01.01.1993 bis 31.12.1998 an der Klinik fur Orthopadie der
Martin—Luther—Universitat Halle—Wittenberg an Wirbelsdulenmetastasen operiert
wurden. Ziel der Arbeit war die Untersuchung verschiedener Einflisse, wie die Art
des Primartumors und die Anzahl der Knochenmetastasen, sowie das Vorkommen
zusatzlicher Viszeralmetastasen auf das postoperative Uberleben der Patienten.

Die erforderlichen Daten wurden zunachst mittels eines Erhebungsbogens erfasst.
Signifikante Unterschiede zwischen den Uberlebenszeiten wurden mit dem Log-
Rank-Test berechnet. Die Berechnung der Uberlebenswahrscheinlichkeiten erfolgte
mit der Kaplan—Meier—Methode.

Das mittlere Alter des Patientenkollektivs betrug 56,0 Jahre. An der Untersuchung
waren 59 Frauen und 48 Manner beteiligt.

Die Metastasen waren besonders im Bereich der Brustwirbelsaule (41,1%) und der
Lendenwirbelsaule (47,7%) lokalisiert. Am haufigsten wurden eine dorsale (85,1%)
und eine kombiniert dorsoventrale Stabilisierungsoperation (13,0%) durchgefuhrt. Die
haufigsten Primartumoren waren das Mammakarzinom, das Nierenzellkarzinom, das
Bronchialkarzinom und das Non-Hodgkin-Lymphom. Die mittlere postoperative
Uberlebenszeit betrug 16,5 Monate. Die langsten postoperativen Uberlebenszeiten
zeigten Patienten mit Mammakarzinom (20 Monate) und Patienten mit Non-Hodgkin-
Lymphom (30 Monate). Im Vergleich zum Mammakarzinom wiesen Patienten mit
einem Bronchialkarzinom eine signifikant kirzere Uberlebenszeit (8 Monate) auf.
Zusatzliche Metastasen der Lunge oder der Nieren haben einen, die postoperative
Uberlebenswahrscheinlichkeit signifikant verkiirzenden Einfluss.

Bei 32 Patienten (29,9%) traten postoperativ verschiedene Komplikationen auf,
wobei Wundheilungsstérungen am haufigsten waren. 79 Patienten (73,8%) gaben

postoperativ eine Schmerzlinderung im betroffenen Bereich der Wirbelsaule an.
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1. Einleitung

1.1. Knochenmetastasen

Metastasen stellen ein fortgeschrittenes Stadium einer malignen Grunderkrankung
dar, sie beeinflussen die Lebensqualitdt und Lebenserwartung der betroffenen
Patienten. Skelettmetastasen bilden neben der Lunge und der Leber die haufigste
Metastasenlokalisation, sie sind 25-mal haufiger als primare Knochentumoren. Bei
Erwachsenen sind Skelettmetastasen die haufigsten Tumoren der Wirbelsaule
[4,7,21,31,48,102]. Symptomatische Knochenmetastasen treten etwa bei 15% aller
Karzinompatienten auf. Nach autoptischer Untersuchung kénnen bei bis zu 70% aller
Karzinompatienten subklinische Skelettfiliae gefunden werden. Durch die gute
Vaskularisation des Knochenmarks kann die bevorzugte Lokalisation von
Metastasen im Skelett erklart werden. Die meisten Filiae finden sich im Stammskelett
sowie in Humerus und Femur, Regionen distal des Ellenbogen- bzw. Kniegelenks
sind in weniger als 2% befallen [7,19,36,58,88,95,102]. Circa 60-75% aller ossaren
Metastasen sind an der Wirbelsaule lokalisiert. Am haufigsten tritt die Metastasierung
im Bereich der Lenden- und Brustwirbelsaule auf [16,54,84,100].

1.2. Metastasierungswege

Jedes Malignom kann in die Wirbelsdule metastasieren, die haufigsten
Primartumoren sind das Mammakarzinom, das Prostatakarzinom sowie Tumoren der
Lunge, der Nieren und der Schilddrise [2,19,23,36,54,79,83,84,98,100]. Die
hamatogene Streuung ist neben der lymphogenen Verschleppung und der per
continuitatem Ausbreitung der haufigste Metastasierungsweg [3,29,50,54,100,102].
Oft erfolgt die Metastasierung Uber das vendse System. Da das vertebrale vendse
System mit den Venen der oberen und unteren Extremitat, des Rumpfes, des
Beckens und des Halses in Verbindung steht, kann potentiell jeder Tumor einer
dieser Lokalisationen in die Wirbelsaule metastasieren. Die Tumorzellen kbnnen von
der Vena cava aus Uber Anastomosen in den vertebralen und spinalen Venenplexus
gelangen. In der Regel werden zuerst die Wirbelkdrper befallen. Sie sind gut
vaskularisiert und besitzen weite Sinusoide, in denen der Blutstrom verlangsamt ist.
Die am haufigsten befallenen Abschnitte der Wirbelsaule sind die Subchondralregion
und der vordere Rand der Wirbelkorper [6,31,54,57,81,84,100,102].



In Abhangigkeit des Verhaltnisses zwischen Knochenanbau und Knochenabbau
lassen sich osteolytische, osteoblastische und gemischtformige Metastasen
unterscheiden [13,28,31,85,101]. Die  kontinuierliche  Ausbreitung  von
Skelettmetastasen ist durch die Wirkung der Osteoklasten madglich, die als einzige
Zellen die besondere Fahigkeit zur Knochenresorption besitzen. Tumorzellen sind
dazu selbst nicht in der Lage, sondern vermitteln die Osteolyse uber Rekrutierung
und Aktivierung der Osteoklasten. Die malignen Zellen geben Prostaglandine,
Zytokine und Wachstumsfaktoren ab. Aullerdem erfolgt eine Sekretion
makrophagenstimulierender Faktoren. Makrophagen geben selbst osteoklasten-
aktivierende Faktoren ab, und kénnen bis zu 30% der Tumorzellmasse ausmachen.
Klinische Symptome treten meist erst nach einem langeren Intervall auf, wenn die
Tumorzellen stark proliferieren und die urspringliche Knochenstruktur durch
Verdrangung und Einfluss von Zytokinen verandert wird [2,6,7,8,15,27,37,46,76].

1.3. Diagnostik

Zunachst muss geklart werden, ob es sich bei der Knochenmetastase um eine
Metastase eines bereits bekannten Primartumors handelt oder um die
Erstmanifestation eines bislang unbekannten Tumors. Manchmal sind
Knochenmetastasen ein erstes Zeichen einer malignen Erkrankung. Ist eine
Tumorerkrankung bereits bekannt, sollte der direkte Zusammenhang zwischen der
Skelettmetastase und der Grunderkrankung untersucht werden, da auch das
Vorliegen eines Zweittumors mdglich ist. Darauf ist besonders zu achten, wenn
Knochenmetastasen bei Tumoren auftreten, die gewohnlich nicht in das
Skelettsystem metastasieren oder wenn radiologisch atypische Bilder flr den

jeweiligen Tumor vorliegen [35,66,71,79].

1.3.1 Kilinische Leitsymptome von Wirbelsaulenmetastasen

Akute Schmerzen durch Wirbelkdrpereinbriche, Bewegungseinschrankungen und
neurologische Ausfalle durch Kompression von Nervenwurzeln oder des Myelons
sind klinische Anzeichen fiur das mogliche Vorliegen von Metastasen. Das
Fortschreiten der Symptomatik ist durch neurologische Defizite wie muskulare
Schwache,  Sensibilitatseinschrankungen,  Stérungen  der  Blasen-  und
Mastdarmfunktion oder Querschnittssyndrome gekennzeichnet. Frakturen und

Hyperkalzdmie koénnen aullerdem auftreten. Eine frihzeitige Abklarung der



Symptome bei Patienten mit bekannter Tumorerkrankung ist flr die Prognose von
entscheidender Bedeutung [10,16,33,38,58,67,79,83,84,1006].

Wirbelsaulenmetastasen werden aber auch durch onkologische
Kontrolluntersuchungen nach Primartumoren diagnostiziert. Grundlage jeder
Diagnostik sind die Anamnese und die klinische Untersuchung. Durch die
segmentale Zuordnung von Schmerz und neurologischem Defizit kann die
anschliellende Diagnostik zielgerichteter durchgefuhrt werden. Fur den Patienten
bedeutet dies einen erheblichen Zeitvorteil und damit eine evil. verbesserte

Prognose.

1.3.2. Radiologische Verfahren

Rontgennativaufnahmen sollten aufgrund des Auftretens von Metastasen in
mehreren Arealen immer von der gesamten Wirbelsdule gemacht werden.
Osteolytische Metastasen stellen sich aber erst nach erheblicher Destruktion des
Knochens dar, erkennbar z.B. am Verlust der Bogenwurzeln oder durch partielle oder
komplette Hohenminderung der Wirbelkorper.

Das konventionelle Rontgenbild entscheidet durch die Mdoglichkeit der Beurteilung
der Stabilitat Gber das weitere therapeutische Vorgehen [17,51,102].

Die Ganzkorperknochenszintigraphie, die in der Regel mit Technetium-99m-
Phosphonaten durchgefuhrt wird, ist sehr sensitiv und gibt Auskunft Uber aktive
Prozesse und weitere Knochenherde im gesamten Skelett. In Abhangigkeit von der
Perfusion und Intensitdt des regionalen Knochenstoffwechsels lagern sich
Technetium-99m-Phosphonate an Bausteine des Knochen-Apatits an und bilden die
osteoblastische Aktivitat ab. Osteoklastische Vorgange konnen nicht dargestellt
werden, aber da im Randbereich von Osteolysen haufig eine erhdhte osteoblastische
Aktivitat besteht, sind diese Lasionen mit ahnlich hoher Sensitivitat zu erkennen.
Danach konnen die Regionen mit erhohtem Knochenstoffwechsel gezielt
radiologisch weiter abgeklart werden [14,17,39,49,82,102].

Die Magnetresonanztomographie als ein nicht-invasives Verfahren zur Darstellung
der gesamten Wirbelsaule erlaubt sowohl die Beurteilung der Ausdehnung als auch
die Differenzierung von extraduralen, intraduralen, extramedullaren oder

intramedullaren Lasionen.



Mit der Computertomographie lassen sich nach entsprechender Hohenlokalisation
die ossare Destruktion und paravertebrale Tumormassen am besten erfassen
[19,23,33,36,40,41,58,67,83,84,94,102,106].

Eine Kombination mehrerer Untersuchungen ist haufig notwendig, da keines der
genannten bildgebenden Verfahren allein sowohl vollkommene Sensitivitat als auch
Spezifitdt in der Identifikation des Primartumors und der Fernmetastasen besitzt. Die
Kenntnis der Vor- und Nachteile der einzelnen Untersuchungsmethoden erleichtert
die Diagnosestellung und Therapieplanung [10,20,44,45,54,100].

1.4. Therapie

Die Lebensqualitat der Patienten, die durch die Symptomatik der Metastasen und
durch zunehmende Einschrankungen des taglichen Lebens (Beeintrachtigung der
Gehfahigkeit, Bettlagerigkeit oder Pflegebedurftigkeit) reduziert wird, ist haufig der
entscheidende Therapieparameter. Das vordergrundige therapeutische Ziel ist die
Beseitigung oder Verminderung von Schmerzen. Weiterhin werden die Verhinderung
von drohenden pathologischen Frakturen, der Rickgang einer neurologischen
Symptomatik bei Kompression des Spinalkanals, die Achsenstabilitat und die lokale
Tumorkontrolle angestrebt [19,27,36,37,67,80,83,84,95,106].

Die Therapie muss individuell dem Allgemeinzustand des Patienten, der
Lebenserwartung, dem Primartumor, dem Metastasierungsgrad und dem Ausmal}
des neurologischen Defizits angepasst werden. Ein Patient mit multipler
Knochenmetastasierung, deutlich reduziertem Allgemeinzustand und
eingeschrankter Prognose profitiert in seiner Lebensqualitat nur von einer schnell
einsetzenden Schmerzverringerung nach kurzem Therapiezeitraum
[37,54,58,67,79,88,97,100].

Der naturliche Verlauf der Erkrankung kann durch einen palliativen Eingriff an der
Wirbelsaule nicht beeinflusst werden. Aus diesem Grund sollten auch alle
konservativen und adjuvanten Mallnahmen bedacht werden. Allerdings ist das
Auftreten von motorischen Defiziten und eine beginnende Querschnittssymptomatik
mit Blasen- und Mastdarmstérung eine absolute Indikation flr die unverzigliche
Operation [32,33,42,47,58,90,95].



Klekamp und Samii [58] veroffentlichten 1998 ein Therapieprinzip, das den Einsatz

von Radiotherapie und operativen Interventionen beschreibt:

1. Patienten mit Metastasen der Wirbelsaule, die sich in einem guten
Allgemeinzustand befinden, sollten bei Auftreten von neurologischen

Symptomen operiert werden. Postoperativ ist eine adjuvante Therapie wichtig.

2. Patienten in einem schlechten Allgemeinzustand, welche aufgrund ihrer
malignen Erkrankung, aber unabhangig von den Knochenmetastasen, unter
Beschwerden leiden, sollten keine Operation der Wirbelsaule erhalten. Fur

diese Patienten wird eine primare Radio- und Chemotherapie empfohlen.

3. Patienten, die aufgrund der Skelettmetastasen unter einer Instabilitat der
Wirbelsaule leiden, sollten eine stabilisierende Operation erhalten, mit dem
Ziel eines zufriedenstellenden neurologischen Befundes. Das Ausmal} des
operativen Eingriffs soll im Verhaltnis zum Allgemeinzustand und zur

Lebenserwartung des Patienten stehen.

4. Patienten ohne neurologische Defizite oder Instabilitaten sollten sich primar

einer Radiotherapie unterziehen.

5. Tritt wahrend oder nach einer primaren Radiotherapie eine Verschlechterung
des Zustandes ein, sollten diese Patienten eine operative Therapie erhalten.
Allerdings werden hier haufig Komplikationen und eine erhohte Mortalitat

beschrieben.

Die Therapie von Wirbelsaulenmetastasen erfordert ein interdisziplinares Vorgehen
von Onkologen, Chirurgen, Strahlentherapeuten, Orthopaden, Neurochirurgen,
Radiologen und Nuklearmedizinern [33,72,98,106].

Neben der operativen Behandlung von Knochenmetastasen werden, in Abhangigkeit
vom Primartumor, auch Radio-, Radiojod-, Chemo-, Hormon- und Immuntherapie
eingesetzt [5,7,19,27,36].



1.4.1. Radiotherapie

Die Radiotherapie, als nichtoperative Behandlung, hat bei der palliativen Therapie
von Patienten mit Knochenmetastasen eine wichtige Stellung. Eine
Schmerzsuppression wird bei 80-90% der Patienten erreicht. Es steht ein breites
Spektrum moglicher Zusammenstellungen von Dosis und Anzahl der Fraktionen zur
Verfugung [37,54,56,63,67,84,100]. Durch Fraktionierung wird die Vertraglichkeit
und die intrazellulare Reparatur des Normalgewebes verbessert.

Die Radiotherapie bewirkt durch lonisationsprozesse @ DNA-Schaden, die bei
fehlender Reparatur im Verlauf der folgenden Mitosen zum Zelltod flihren [53,62].
Eine nuklearmedizinische Behandlung mit Samarium oder Strontium wird besonders
bei Patienten bei multiplen osteoblastischen Metastasen als palliative MalRnahme zur
Schmerzreduktion genutzt [65,75,77].

1.4.2. Embolisation

Zur interventionellen Radiologie zahlt die gezielte Embolisation der Tumorgefalie.
Bei stark vaskularisierten malignen Tumoren (z.B. Nierenzellkarzinom- und
Schilddrisenkarzinommetastasen) wird die praoperative Embolisation zur Reduktion
des intraoperativen Blutverlustes und zur Erleichterung der Operation durchgefiihrt.
Allein angewandt kann durch Embolisation das Tumorwachstum gehemmt und oft
eine Reduktion der TumorgroRe erreicht werden. Oft wird dadurch ein primar

inoperabler Tumor in ein operationsfahiges Stadium Uberfuhrt [9,16,25].

1.4.3. Bisphosphonattherapie

Der Einsatz von Bisphosphonaten stellt ein relativ neues Behandlungsprinzip bei
Knochenmetastasen dar. Sie bewirken eine starke Hemmung der
Knochenresorption durch Beeintrachtigung der Osteoklastenfunktion.
Bisphosphonate werden bei hyperkalzamischen Krisen eingesetzt, reduzieren aber
auch bei regelmafiger Anwendung das Auftreten pathologischer Frakturen oder
Tumorschmerzen. Hyperkalzamie, als Komplikation besonders im fortgeschrittenen
Stadium der Skelettmetastasierung, entsteht durch parakrine Abgabe
osteoklastenaktivierender Substanzen. Diese werden von den Tumorzellen
synthetisiert und treiben die Zerstérung des Knochens durch Osteoklasten voran.
Das klinische Bild der Hyperkalzamie ist vielfaltig, Leitsymptome sind Polyurie,

Polydipsie, Dehydratation, gastrointestinale, kardiale und zentralnervéose Stérungen.



Neben tumortoxischer Therapie und Rehydrierung kommen hier auch
Bisphosphonate zum Einsatz [2,10,11,22,27,31,46,73].

1.4.4. Hormontherapie

Systemische Hormon- und Chemotherapie werden bei Skelettmetastasen, die durch
Tumoren der Mamma und der Prostata verursacht werden, erfolgreich angewandt
[79,87].

In vielen Situationen gibt es eine Auswahl von Therapieoptionen, die mit dem

Patienten und seinen Angehorigen zu besprechen sind [54,100].

1.4.4.1. Mammakarzinom

Im Laufe der Erkrankung treten bei ca. 70% der Patienten mit Mammakarzinom
Knochenmetastasen auf. Bei ca. 85% der betroffenen Patienten ist eine
Hormontherapie wirksam. Es stehen sowohl LH-RH Analoga als auch Tamoxifen,
Aromatasehemmer und Gestagene zur Verfligung. Haufig treten Skelettmetastasen
bei hochdifferenzierten und rezeptorpositiven Tumoren auf. Bei rezeptorpositiven
Tumoren liegt die Ansprechrate der hormonellen Therapie 4-5 Mal hoher als bei
Rezeptornegativitat. Bei Nichtansprechen der Hormontherapie wird eine
Chemotherapie empfohlen, die an die durch ossare Metastasierung verursachte

geringere Knochenmarksreserve angepasst ist [60,61,69,74,79,93,105].

1.4.4.2. Prostatakarzinom

Das Skelettsystem ist die haufigste Lokalisation von Metastasen des
Prostatakarzinoms. Die Therapie der Wahl ist die Hormontherapie. LH-RH Analoga,
Antiandrogene, Ostrogene oder Gestagene werden eingesetzt. Auch eine bilaterale
Orchiektomie ist moglich [30,59,64,79,89].

1.4.5. Operative Therapie
Fir die operative Behandlung von Metastasen in der Wirbelsaulen stehen
verschiedene Methoden zur Verfligung:
e die Resektion des befallenen Wirbelkérpers mit Entlastung und
Verbundosteosynthese von ventral
e die Dekompression des Myelons durch Laminektomie und Stabilisierung von
dorsal

e die dorso-ventrale Kombination



Die Entscheidung uUber den Zugangsweg st abhangig von der
Metastasenlokalisation, dem ossaren Metastasenmuster, der Prognose des
Primartumors und dem Allgemeinzustand des Patienten.

Haufig sind die Wirbelkdrper und Bogenwurzeln befallen, so dass der ventrale
Zugangsweg zu bevorzugen ist. Hierbei ist neben der weitgehenden
Tumorentfernung auch das Einbringen eines belastungsstabilen Implantates maglich.
Nachteilig ist die groflere Belastung fur den Patienten und die hohere
Komplikationsrate im Vergleich zum dorsalen Zugangsweg. Dieser ist fur Patienten
mit multifokalem Wirbelkdrperbefall und schlechtem Allgemeinzustand geeignet.

Die genannten Operationsmethoden sind aus onkologischer Sicht palliative
Verfahren zur Tumorausraumung, die die Lebenserwartung der Patienten nicht
beeinflussen [16,33,47,48,52,70,78,84,96,104].

Es werden solitare und multiple Knochenmetastasen unterschieden. Eine solitare
Knochenmetastase ist eine einzelne Metastase im Skelett ohne zusatzliche viszerale
Filiae. Multiple Knochenmetastasen werden differenziert in Metastasen, die allein das
Skelett betreffen und solche, die sich auch zusatzlich viszeral ausbreiten. Das
Vorliegen zusatzlicher extraossarer Metastasen verschlechtert die Prognose
erheblich [12,33,34].



2. Material und Methoden

2.1. Auswabhlkriterien und Untersuchungsvorgang

Dieser Arbeit liegen die Daten von 107 Patienten zugrunde, die im Zeitraum vom
01.01.1993 bis 31.12.1998 an der Kilinik fir Orthopadie der Martin—Luther—Universitat
Halle-Wittenberg wegen Wirbelsaulenmetastasen operiert wurden.

Bei den Patienten wurden mittels eines Erhebungsbogens die Anzahl und

Lokalisationen der Metastasen im Bereich der Wirbelsaule untersucht.

Folgende Daten wurden erfasst:
e Name, Vorname, Geburtsdatum
e Art des Primartumors
e Zeitpunkt der Erstdiagnose
e Lokalisation von Knochenmetastasen
e Anzahl und Lokalisation der Wirbelsaulenmetastasen
e OP - Daten
e Komplikationen
e Viszerale Metastasen
e Postoperative Schmerzlinderung
e Strahlentherapie, Chemotherapie, Hormontherapie

e Langzeitverlauf

Die Uberlebenszeit wurde aus den Daten der Kontrolluntersuchungen in der
Ambulanz der Klinik, durch Informationen von den behandelnden Hausarzten und

dem Tumorzentrum der Universitat ermittelt.

2.2, Statistik

Die Auswertung und statistische Priufung der Daten erfolgte mit einer im
Tabellenkalkulationsprogramm Microsoft Excel 2000 angelegten Datenbank und dem
Statistikprogramm SPSS 9.0 fur Windows. Signifikanztests wurden auf einem Niveau
von 0,05 durchgeflhrt, d.h. ein Ergebnis war signifikant, wenn die Nullhypothese mit
einer Irrtumswahrscheinlichkeit von p< 0,05 abgelehnt werden konnte. Signifikante
Unterschiede zwischen den Uberlebenszeiten wurden mit dem Log-Rank-Test und
Uberlebenswahrscheinlichkeiten nach der Kaplan—-Meier—Methode [55] ermittelt
[1,18].
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2.3. Haufigkeiten der Primartumoren

Die Wirbelsaulenmetastasen wurden durch unterschiedliche Primartumoren
verursacht. Insgesamt wurden 19 verschiedene Tumoren festgestellt, die mit
unterschiedlicher Haufigkeit auftraten.

29 Frauen erkrankten an einem in die Wirbelsaule metastasierenden
Mammakarzinom. An einem Nierenzellkarzinom litten 20 Manner und 14 Frauen. Bei
8 Mannern und einer Frau wurden die Wirbelsdulenmetastasen durch ein
Bronchialkarzinom verursacht. Bei 8 Patienten konnten keine eindeutigen Aussagen

zum Primartumor gemacht werden (Tab. 2.1.).

Tabelle 2.1.
Vorkommen der verschiedenen Primartumoren bei mannlichen und weiblichen
Patienten
Tumorart Manner Frauen insgesamt
Anzahl n Anzahl n Anzahl n
(Prozent %) (Prozent %) (Prozent %)
Mamma - Ca -- 29 (49,2) 29 (27,1)
Nieren - Ca 20 (41,7) 14 (23,7) 34 (31,8)
Bronchial - Ca 8 (16,7) 1 (1,7) 9 (8,4)
Cervix - Ca - 5 (8,5) 5 (4,7)
Prostata - Ca 3 (6,3) -- 3 (2,8)
NHL 3 (6,3) 3 (5,1) 6 (5,6)
unbekannt 6 (12,5) 2 (3,4) 8 (7,5)
andere 8 (16,5) 5 (8,4) 13 (12,1)
insgesamt 48 (100,0) 59 (100,0) 107 (100,0)
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2.4. Alters- und Geschlechtsverteilung

Das mittlere Alter des Patientenkollektivs betrug 56,0 Jahre. Der jungste Patient war
23 Jahre, der alteste 85 Jahre alt. An der Untersuchung waren 59 Frauen (55,1%)
und 48 Manner (44,9%) beteiligt. Das Verhaltnis mannlich zu weiblich betrug 1:1,2.
Das mittlere Alter der weiblichen Patienten betrug 56,5 Jahre (26-85 Jahre) und war
etwas hoher als das der Manner mit 55,5 Jahren im Durchschnitt (23-77 Jahre)

(Abb. 2.1.).

90
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60 "
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40 »

ALTER (Jahre)

30 1 8

20 ¢

10

N= 48 59
mannlich weiblich

Geschlecht

Abb. 2.1.
Boxplot Alters- und Geschlechtsverteilung

Zwischen den Geschlechtern gibt es keine signifikanten Lageunterschiede in der
Verteilung des Alters (Wilcoxon-Mann-Whitney-Test: p= 0,566). Die Patienten
wurden entsprechend ihres Alters zum Operationszeitpunkt in 7 verschiedene
Altersgruppen eingeteilt. Die meisten Erkrankten (n= 37) hatten zum Zeitpunkt der
Operation ein Alter von 51-60 Jahren (Tab. 2.2.).
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Tabelle 2.2.
Einteilung der Patienten in verschiedene Altersgruppen

Altersgruppen (Jahre) Anzahl n Prozent %
21-30 3 2,8
31-40 9 8,4
41-50 20 18,7
51-60 37 34,6
61-70 26 24.3
71-80 11 10,3
>80 1 0,9
insgesamt 107 100,0

Es zeigten sich Unterschiede in der Altersverteilung zwischen den einzelnen
Primartumoren. An einem metastasierenden Non-Hodgkin—Lymphom leidende
Patienten hatten ein durchschnittliches Alter von 50,67 Jahren. Patientinnen, die an
einem in die Wirbelsdule metastasierenden Mammakarzinom litten, hatten ein
mittleres Alter von 57,07 Jahren. An einem Prostatakarzinom mit
Wirbelsaulenmetastasierung litten Manner mit einem Altersmittelwert von 62,67
Jahren (Tab. 2.3.).

Tabelle 2.3.

Angabe des mittleren Alters unterteilt nach verschiedenen Primartumoren

Primartumor  Mittelwert Median Alter Min. Alter Max. Alter
Alter
Mamma-Ca 57,07 57,00 36,00 85,00
Nieren — Ca 57,53 58,00 41,00 77,00
Bronchial - Ca 54,00 55,00 42,00 62,00
Cervix — Ca 55,00 58,00 35,00 73,00
Prostata— Ca 62,67 60,00 56,00 72,00
NHL 50,67 51,00 31,00 76,00
unbekannt 61,50 60,00 52,00 77,00
andere 51,33 57,00 23,00 69,00

insgesamt 56,03 57,00 23,00 85,00
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2.5. Lokalisation und Anzahl der Wirbelsaulenmetastasen

Am haufigsten waren die Metastasen in der Brust- und Lendenwirbelsaule lokalisiert.
44 Patienten litten an Metastasen im Bereich der Brustwirbelsaule. Bei 51 Patienten
fielen Metastasen in der Lendenwirbelsdule auf. Bei 3 Patienten wurden Metastasen
in der Halswirbelsaule und bei 4 Patienten im Bereich des Os sacrum diagnostiziert.
Multiple Metastasen in allen Abschnitten der Wirbelsdule wurden bei 5 Patienten
nachgewiesen (Tab. 2.4., Abb. 2.2.).

Tabelle 2.4.
Haufigkeiten der Metastasen in den einzelnen Wirbelsaulenbereichen
WS-Abschnitt Anzahl n Prozent %
HWS 3 2,8
BWS 44 41,1
LWS 51 47,7
Sacrum 4 3,7
multipel 5 4,7
insgesamt 107 100,0
60
50 1 51
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Lokalisation der Metastasen in der WS
Abb. 2.2,

Haufigkeit der Metastasen an den einzelnen Abschnitten der Wirbelsaule
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2.6. Operationsmethoden

Zur operativen Therapie wurden verschiedene Methoden des Zugangs zu den
metastasenbefallenen Wirbeln gewahlt. 91 Patienten erhielten eine dorsale
Stabilisierung. Eine ventrale Verbundosteosynthese der Wirbelkdrper wurde bei 2
Patienten durchgefuhrt. Ein kombiniert  dorsoventraler  Eingriff  zur

Metastasenentfernung und Stabilisierung erfolgte bei 14 Patienten (Tab. 2.5.).

Tabelle 2.5.

Haufigkeiten der angewendeten Operationsmethoden
Operationsmethode Anzahl n Prozent %
dorsal 91 85,1
ventral 2 1,9
dorsoventral 14 13,0
insgesamt 107 100,0
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2.7. Tumor-Score nach Tokuhashi

Tokuhashi et al. [91] entwarfen 1994 einen  Tumor-Score  fur
Wirbelsaulenmetastasen, der den Allgemeinzustand des Patienten, die Anzahl
extraspinaler Knochenmetastasen, die Anzahl der Metastasen in der Wirbelsaule,
das Vorhandensein von Metastasen in grof3en inneren Organen, die Lokalisation des
Primartumors und den Schweregrad der Querschnittslahmung bericksichtigt. Dieser

Score wurde von uns verwendet und retrospektiv auf das Krankengut Ubertragen.

Tumor — Score nach Tokuhashi et al.: [91] Score

1. Allgemeinzustand

schlecht (mehr als die Halfte des Tages bettlagerig) 0

mafdig (weniger als die Halfte des Tages bettlagerig)

gut (keine oder leichte Symptome) 2
2. Anzahl extraspinaler Metastasen

drei und mehr 0

ein bis zwei

keine 2

3. Anzahl der Metastasen in der Wirbelsaule

drei und mehr 0
zwei
eine 2

4. Vorhandensein von Metastasen in grof3en inneren Organen

inoperabel 0
operabel 1
keine Metastasen 2

5. Lokalisation des Primartumors

Lunge, Magen 0
Niere, Leber, Uterus 1
Schilddrise, Prostata, Mamma, Rectum 2

6. Schweregrad der Querschnittslahmung

komplett 0
inkomplett 1
keine 2

gesamt: max. = 12
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Maximal konnen 12 Punkte erreicht werden. Bei einer Punktzahl von 9 oder mehr
wird eine ventrale oder kombinierte dorsoventrale Resektion der Metastase mit
anschliellender Stabilisierung empfohlen. Werden 5 oder weniger Punkte erreicht,
dann sollte eine palliative posteriore Dekompression mit dorsaler Stabilisierung

durchgefuhrt werden.

2.8. Tumor-Score nach Tomita

Tomita et al. [92] stellten im Jahr 2001 eine neue Strategie zur operativen
Behandlung von allen Patienten mit Wirbelsaulenmetastasen vor. Sie entwarfen ein
Scoresystem, das drei verschiedene prognostische Faktoren bewertet und danach
das zu erwartende Therapieergebnis der Operation in lang-, mittel- oder kurzfristiger
Beschwerdebesserung oder Terminalstadium einteilt.

Die Prognosefaktoren beinhalten:

1.  Malignitidtsgrad des Primartumors:

langsam wachsender Tumor: bei Mamma—-Ca, Prostata—Ca,
Schilddrusen—-Ca

moderat wachsender Tumor: bei Nieren—Ca, Cervix—Ca

schnell wachsender Tumor: bei Bronchial-Ca, Leber-Ca, Magen—Ca,
Colon—Ca und Tumoren unbekannter Lokalisation

2. Viszerale Metastasen in Lunge, Leber, Nieren oder Gehirn:

keine viszeralen Metastasen

viszerale Metastasen, die durch Operation oder transarterielle
Embolisation behandelt werden konnen

viszerale Metastasen, die nicht behandelt werden kénnen

3. Knochenmetastasen:

solitare oder isolierte Metastasen der Wirbelsaule
multiple Knochenmetastasen (solitare oder isolierte Metastasen der
Wirbelsaule zusammen mit anderen Knochenmetastasen oder multiple

Wirbelsaulenmetastasen mit oder ohne Knochenmetastasen )

Die Prognosefaktoren werden zu einem Prognose-Score summiert (Tab. 2.6.).



Tabelle 2.6.
Tomita — Score und chirurgische Strategie fur Metastasen der Wirbelsaule [92]
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Punkte |Prognose |Faktoren Score |Therapieziel | chirurg.

Primartumor | Viszerale Knochen Vorgehen
Met. Met. 2 langfristige weite oder

1 langsam / solitar lokale Kontrolle | marginale Met.
wachsend 3 Entfernung
(Mamma-Ca,
Schilddriisen-Ca, 4 mittelfristige marginale oder
etc.) lokale Kontrolle |intralasionale

2 moderat heilbar multipel 5 Met.
wachsend Entfernung
(Nieren-Ca, kurzfristige palliative
Cervix-Ca), etc.)

_ Palliation chirurg.

4 schnell unheilbar /

Eingriffe
wachsend : _
(Bronchial-Ca, terminale unterstitzende
Magen-Ca etc.) Versorgung Behandlung

10

Es kdnnen Werte zwischen 2 und 10 Punkten erreicht werden. Ein Punktwert von 2
oder 3 lasst die beste Prognose erwarten. Mit einer weiten oder marginalen
Entfernung der Metastasen als chirurgische Intervention kann eine langfristige lokale
Besserung erwartet werden. Eine mittelfristige lokale Kontrolle ist mit einer
marginalen oder intralasionalen Resektion der Metastasen zu erreichen. Dieses
Vorgehen ist bei einem Prognose—Score von 4 oder 5 indiziert. Palliative Eingriffe
wie Dekompression und Stabilisierung bewirken oft eine kurzfristige Verbesserung
der Beschwerden und sollten bei einem Ergebnis von 6 oder 7 Punkten angewendet
werden. Patienten, die Score-Werte von 8, 9 oder 10 erreichen, sollten nicht
vorrangig operativ behandelt werden.

Konservative wie Chemotherapie oder

Behandlungen Radiotherapie,

Hormontherapie kdnnen danach fir jeden Patienten individuell erganzt werden.
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3. Ergebnisse

3.1. Uberlebenszeiten
Zum Ende der Nachuntersuchung waren 19 Patienten (17,8%) am Leben und 88
(82,2%) verstorben (Tab. 3.1.).

Tabelle 3.1.

Haufigkeit der lebenden und verstorbenen Patienten

Status Anzahl n Prozent %
am Leben 19 17,8
verstorben 88 82,2
insgesamt 107 100,0

3.1.1. Uberlebenszeiten unterteilt nach Alter

Die Patienten wurden entsprechend ihres Alters zum Zeitpunkt der Operation in 7
verschiedene Altersgruppen eingeteilt. Die grof3te Patientengruppe (n= 37) hatte zum
Operationszeitpunkt ein Alter von 51-60 Jahren (Tab. 3.2., Abb. 3.1.).

Tabelle 3.2.
Altersverteilung zum Operationszeitpunkt und Angabe des Status zum

Nachuntersuchungszeitpunkt

Altersgruppen Summe am Leben verstorben
(Jahre) Anzahl n Anzahl n Anzahl n
(Prozent %) (Prozent %)
21-30 1 (33,3) 2 (66,7)
31-40 9 3 (33,3 6 (66,7)
41-50 20 4 (20,0) 16 (80,0)
51-60 37 5 (13,9) 32 (86,5)
61-70 26 6 (23,1) 20 (76,9)
71-80 11 0 11 (100,0)
>80 1 0 1 (100,0)
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Abb. 3.1.

Balkendiagramm zur Darstellung der Altersverteilung zum Operationszeitpunkt und

Status zum Nachoperationszeitpunkt

Die Uberlebenszeiten aller Patienten wurden auf Unterschiede beziiglich der
Altersgruppen untersucht. Die postoperative Uberlebenszeit war am langsten in der
jungsten Patientengruppe mit im Mittel 25 Monaten. Patienten mit einem Alter von
41-50 Jahren, 51-60 Jahren und 61-70 Jahren lebten durchschnittich noch 21
Monate nach der Operation. Die signifikant kirzesten Uberlebenszeiten zeigten
Patienten der Altersgruppen 71-80 Jahre im Vergleich mit den Altersgruppen 41-50
Jahre (p= 0,008), 51-60 Jahren (p= 0,003) und 61-70 Jahre (p= 0,019) (Tab. 3.3.,
Abb. 3.2.).



Tabelle 3.3.
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Mittlere Uberlebenszeiten aller beobachteten Patienten unterteilt nach Altersgruppen

Altersgruppen Anzahl n Mittelwert Uberlebenszeit
(Prozent %) (Monate)
21-30 3 (2,8) 25
31-40 9 (8,4) 12
41-50 20 (18,7) 21
51-60 37 (34,6) 21
61-70 26 (24,3) 21
71-80 11 (10,3)
>80 1 (0,9
1,0
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S Altersgruppen
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Abb. 3.2.

Uberleben (Monate)

Uberlebenswahrscheinlichkeiten unterteilt nach Altersgruppen
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3.1.2. Uberlebenszeiten unterteilt nach Primartumoren

In Tabelle 3.4. sind die Haufigkeiten fur die lebenden und verstorbenen Patienten,
die an den verschiedenen Tumoren erkrankten, dargestellt. 29 Frauen litten an
einem Mammakarzinom, bei Untersuchungsende lebten noch 9 von ihnen. Von den
34 an einem Nierenzellkarzinom erkrankten Patienten lebten am Ende der Studie
noch 3 Patienten. Alle untersuchten Patienten mit einem Bronchialkarzinom oder
einem Prostatakarzinom waren am Studienende verstorben. Von den 5 Patientinnen
mit einem Cervixkarzinom lebte noch eine bei Untersuchungsende. In der
durchgefuhrten Studie litten 6 Patienten an einem Non-Hodgkin-Lymphom, wobei 3
Patienten am Ende der Untersuchung noch lebten. 8 Patienten hatten einen Tumor,
der nicht naher klassifiziert werden konnte (CUP), von ihnen lebte nur noch einer

zum Nachuntersuchungszeitpunkt (Tab. 3.4.).

Tabelle 3.4.

Haufigkeit lebender und verstorbener Patienten unterteilt nach Primartumoren

Anzahl n lebend verstorben

n (Prozent %) n (Prozent %)
Mamma 29 9 (31,0) 20 (69,0)
Niere 34 3 (8,8) 31 (91,2)
Lunge 9 0 9 (100,0)
Cervix 5 1 (20,0) 4 (80,0)
Prostata 3 0 3 (100,0)
NHL 6 3 (50,0) 3 (50,0)
unbekannt 8 1(12,5) 7 (87,5)
andere 13 2(154) 11 (84,6)
insgesamt 107 19 88

Die Uberlebenszeit nach operativer Behandlung der Wirbelsdulenmetastasen war im
Minimum 1 Monat, maximal 62 Monate. Das mittlere Uberleben aller beobachteten
Patienten betrug 16,5 Monate.

Deutliche Differenzen gab es in den Uberlebenszeiten bei unterschiedlichen
Primartumoren. Patienten mit einem Bronchialkarzinom oder einem Cervixkarzinom

zeigten die kirzesten Uberlebenszeiten nach einer operativen Behandlung der
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Wirbelsaulenmetastasen (Bronchialkarzinom mittlere Uberlebenszeit 8 Monate,

Cervixkarzinom mittlere Uberlebenszeit 8 Monate) (Tab. 3.5.).

Tabelle 3.5.
Mittlere  Uberlebenszeiten aller beobachteten Patienten, unterteilt nach

Primartumoren

Primartumor Mittelwert Standardfehler 95% Konfidenz
Uberlebenszeit intervall
(Monate)

Mamma 20 4 13; 27

Niere 15 2 10; 19

Lunge 8 4 0; 15

Cervix 8 4 0; 16

Prostata 13 3 8; 18

NHL 30 12 6; 54

unbek. 18 6 7;29

Patienten mit Mammakarzinommetastasen wiesen im Vergleich zu Patienten mit
Bronchialkarzinommetastasen eine signifikant langere Uberlebenswahrscheinlichkeit
auf (p=0,04). Die Unterschiede im Uberleben zwischen Bronchialkarzinom und

unbekanntem Primartumor waren auch signifikant (p=0,03) (Abb. 3.3.).
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24

3.1.2.1. Vergleich der Uberlebenszeiten von Patienten mit Mammakarzinom und
Patienten mit Nierenzellkarzinom

Patienten mit einem metastasierenden Mammakarzinom zeigen keine signifkant
langere postoperative Uberlebenszeit als Patienten mit einem Nierenzellkarzinom (p=
0,086) (Abb. 3.4.).
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Abb. 3.4.

Uberlebenszeiten von Patienten mit Mammakarzinom und Patienten mit

Nierenzellkarzinom

3.1.3. Uberlebenszeiten unterteilt nach Geschlecht

Die Darstellung der Coxregressionsanalyse zeigt die mittlere
Uberlebenswahrscheinlichkeit aller mannlichen und weiblichen Patienten, die an
geschlechtsunabhangigen Primartumoren erkrankten. Patienten, die an einem
Mammakarzinom, Cervixkarzinom, Prostatakarzinom oder Keimzelltumor litten, sind
ausgenommen. In die Analyse gingen die Daten von 69 Patienten (44 Manner, 25

Frauen) ein (Abb. 3.5.). Es bestanden keine signifikanten Unterschiede.
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Abb. 3.5.
Uberlebenswahrscheinlichkeit der geschlechtsunabhangigen Primartumoren fiir

Frauen und Manner

3.2. Uberlebenszeiten in Abhingigkeit vom Zeitraum zwischen Erstdiagnose
des Primartumors und Operation an den Wirbelsdaulenmetastasen

Die mittlere Uberlebenszeit nach Diagnosestellung des Primartumors betrug 42,6
Monate. AuRerdem wurde die Uberlebenszeit nach Feststellung der spinalen
Metastasen mit einem Mittelwert von 26,1 Monaten berechnet. Der Zeitraum
zwischen  Erstdiagnose (ED) des Primartumors und Operation der
Wirbelsdulenmetastasen zeigte keinen signifikanten Einfluss auf das Uberleben der
untersuchten Patienten (Tab. 3.6., Abb. 3.6.).
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Tabelle 3.6.
Haufigkeiten der verschiedenen Zeitraume zwischen Erstdiagnose des Primartumors

und Operation an Wirbelsaulenmetastasen

Zeitraum ED bis OP Anzahl n (Prozent %) postoperative Uberlebenszeit
(Monate) (Monate)
0-6 44 (41,1) 16
7-12 11 (10,3) 18
13-60 40 (37,4) 18
> 60 12 (11,2) 18
insgesamt 107 (100,0)
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Abb. 3.6.
Uberlebenswahrscheinlichkeiten in  Abh&ngigkeit vom  Zeitraum  zwischen

Erstdiagnose des Primartumors und Operation an Wirbelsaulenmetastasen
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3.3. Ergebnisse der Tumor-Scores

3.3.1. Tokuhashi-Score

Bei 66 Patienten konnten 9 oder mehr Punkte errechnet werden, fur 7 Patienten
wurden 5 Punkte ermittelt. Patienten, die niedrige Punktwerte im Tokuhashi-Score
erhalten hatten (0 bis 5 Punkte), zeigten auch die kirzeste postoperative
Uberlebenszeit. Dagegen lebten Patienten mit 6 bis 8 oder 9 bis 12 Punkten im
Tumor-Score nach der Operation deutlich langer.

Die Ergebnisse des Tokuhashi-Scores zeigen signifikante Unterschiede (p= 0,04) im
postoperativen Uberleben zwischen Patienten, die mit 5 Punkten eine unglnstigere
Prognose hatten als Patienten, die im Score 11 Punkte erhielten. AuRerdem ist der
Unterschied in der Uberlebenszeit nach durchgefiihrter Operation zwischen
Patienten mit 8 und mit 11 Punkten im Tokuhashi-Score signifikant (p= 0,03) (Abb.
3.7.,3.8., Tab. 3.7.).
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Mittlere Uberlebenszeit der beobachteten Patienten im Vergleich zur Tokuhashi-
Punktzahl
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Tabelle 3.7.
Punktwerte des Tokuhashi—Score bei den untersuchten Patienten
Punkte Anzahl n Prozent %
5 7 6,5
6 8 7.5
7 13 12,1
8 13 12,1
9 21 19,6
10 21 19,6
11 20 18,7
12 4 3,7
insgesamt 107 100,0
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Uberlebenswahrscheinlichkeit unterteilt nach Punkten im Tokuhashi-Score
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3.3.2. Tomita-Score

FUr die untersuchten Patienten wurde der Tomita — Score retrospektiv verwendet.
Bei 29 (27,1%) Patienten konnten 2 oder 3 Punkte errechnet werden, 41 (38,3%)
Patienten erreichten nach dem Tomita-Score 4 oder 5 Punkte. Bei 24 (22,4%)
Erkrankten wurden 6 oder 7 Punkte ermittelt und fur 13 (12,1%) Patienten wurden
Werte von 8, 9 oder 10 festgestellt. Die Ergebnisse des Tomita-Scores zeigten
signifikante Unterschiede (p= 0,04) im Vergleich des postoperativen Uberlebens
zwischen Patienten, die im Tomita-Score 2 oder 3 Punkte erhalten hatten und den
Patienten mit 8, 9 oder 10 Punkten im Score (Tab. 3.8., Abb. 3.9., 3.10.).

Tabelle 3.8.

Punktwerte des Tomita- Score bei den untersuchten Patienten
Punkte Anzahl n Prozent %
2;3 29 271

4:5 41 38,3

6;7 24 22,4

8;9; 10 13 12,1
insgesamt 107 100,0
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Abb. 3.9.

Mittlere Uberlebenszeit der beobachteten Patienten im Vergleich zur berechneten

Tomita-Punktzahl
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70
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Abb. 3.10.

Uberlebenswahrscheinlichkeit bei verschiedenen Punktwerten im Tomita-Score

3.3.2.1. Unterscheidung nach Tomita: Malignitatsgrad der Primartumoren

Langsam wachsende Tumoren sind Mammakarzinome, Prostatakarzinome,
Schilddrisenkarzinome etc. Dagegen werden Nierenzellkarzinome und
Cervixkarzinome zu den maRig schnell wachsenden Tumoren gerechnet. Schnell
wachsende Tumore sind Bronchialkarzinome, Magen-, Colon- und Leberkarzinome

und primar unbekannte Primartumoren (Tab. 3.9.).
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Tabelle 3.9.
Haufigkeiten der verschiedenen Malignitatsgrade der Primartumoren

Wachstum Anzahl n Prozent % Mittelwert

Uberlebenszeit

(Monate)
langsam wachsend 37 34,6 28
mafig schnell 39 36,4 15
wachsend
schnell wachsend 31 29,0 15
insgesamt 107 100,0

Die Uberlebenswahrscheinlichkeiten zwischen langsam und maRig schnell
wachsenden Tumoren (p= 0,006) und zwischen langsam und schnell wachsenden
Primartumoren (p= 0,007) sind signifikant voneinander verschieden. Keine
signifikanten Unterschiede im Uberleben gab es zwischen maRig schnell und schnell
wachsenden Tumoren (p= 0,99) (Abb. 3.11.).
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Abb. 3.11.

Uberlebenswahrscheinlichkeiten unterschieden nach dem Malignitatsgrad der

Primartumoren
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3.3.2.2. Unterscheidung nach Tomita: Viszerale Metastasen

Nach Tomita werden Unterschiede im Uberleben zwischen Patienten ohne viszerale
Metastasen, Patienten mit behandelbaren und denen mit unheilbaren viszeralen
Metastasen (Lunge, Leber, Nieren) gepruft.

Im untersuchten Patientengut konnte retrospektiv nicht zwischen behandelbaren und
unheilbaren Viszeralmetastasen unterschieden werden. Die Uberlebenszeiten
zwischen Patienten ohne Viszeralmetastasen und denen mit vorhandenen
unterscheiden sich signifikant voneinander (p= 0,04) (Tab. 3.10., Abb. 3.12.).

Tabelle 3.10.

Haufigkeiten viszeraler Metastasen im untersuchten Patientengut

viszerale Anzahl n Prozent % Mittelwert

Metastasen Uberlebenszeit
(Monate)

keine 85 79,4 21

vorhanden 22 20,6 12

insgesamt 107 100,0
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Tomita-visz.Met.

B vorhandene visz.Met.
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Abb. 3.12.

Uberlebenswahrscheinlichkeiten unterschieden durch das Vorkommen viszeraler

Metastasen

3.3.2.3. Unterscheidung nach Tomita: AusmaR der Knochenmetastasen
Nach Tomita werden solitdre oder isoliert vorkommende Knochenmetastasen von

multipler Metastasierung unterschieden (Tab. 3.11., Abb. 3.13.).

Tabelle 3.11.

Haufigkeiten solitarer und multipler Metastasen

Knochenmetastasen Anzahln Prozent % Mittelwert

Uberlebenszeit

(Monate)
solitar 21 19,6 28
multipel ohne visz. Met. 65 60,7 18
multipel mit visz. Met. 21 19,6 12

insgesamt 107 100,0
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Die Patienten mit solitdren Wirbelsaulenmetastasen lebten postoperativ signifikant
langer (p= 0,001) als die Patienten mit multipler Knochenmetastasierung und
zuséatzlichen viszeralen Metastasen. Die Uberlebenszeiten der Patienten mit einer
solitaren Metastase und denen mit multiplen Knochenmetastasen ohne viszerale

Metastasierung zeigten keine signifikanten Unterschiede (p= 0,08).
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Abb. 3.13.

Uberlebenswahrscheinlichkeiten bei solitarer und multipler Knochenmetastasierung

3.3.2.4. Vergleich der Knochenmetastasierung von Patienten mit
Mammakarzinom und Patienten mit Nierenzellkarzinom

Patienten mit einem Mammakarzinom zeigen in Bezug auf solitare oder multiple
Knochenmetastasierung keine signifkant langere postoperative Uberlebenszeit als

Patienten mit einem Nierenzellkarzinom (p= 0,08) (Tab. 3.12.).
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Tabelle 3.12.
Anzahl solitarer und multipler Knochenmetastasierung bei Patienten mit

Mammakarzinom und Nierenzellkarzinom

Knochen- Mamma-Ca Uberleben Nieren-Ca Uberleben in

metastasen Anzahl n in Monaten Anzahl n Monaten
(Prozent %) (Prozent %)

solitar 7 (24,1) 28 8 (23,95) 23

multipel ohne 17 (58,6) 26 20 (58,8) 15

visz. Met.

multipel mit visz. 5 (17,2) 13 6 (17,6) 8

Met.

insgesamt 29 (100,0) 34 (100,0)

3.4. Einfluss von Lungen-, Leber- und Nierenmetastasen auf das Uberleben

3.4.1. Lungenmetastasen
Bei 94 der untersuchten Patienten (87,9%) fanden sich keine Metastasen in der
Lunge. Allerdings wurden bei 13 Patienten (12,1%), zusatzlich zu den Metastasen in

der Wirbelsaule, auch Lungenmetastasen festgestellt (Tab. 3.13.).

Tabelle 3.13.

Haufigkeiten und Uberlebenszeiten bei Patienten mit Lungenmetastasen
Lungenmetastasen Anzahl n / Prozent % Uberleben in Monaten
ja 13 (12,1) 9

nein 94 (87,9) 21

insgesamt 107 (100,0)

Die Lungenmetastasen traten bei 3 Patientinnen (2,8%) auf, die an einem
Mammakarzinom litten. AufRerdem wurden bei 3 Patienten (2,8%) mit einem
Bronchialkarzinom zusatzlich pulmonale Metastasen festgestellt. 4 an einem

Nierenkarzinom Erkrankte (3,8%) entwickelten Metastasen der Lunge (Tab. 3.14.).
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Tabelle 3.14.

Haufigkeiten von pulmonalen Metastasen bei verschiedenen Primartumoren

Primartumor Anzahl n Prozent %
Lungenmetastasen Lungenmetastasen

Mamma-Ca 3 2,8

Nieren-Ca 4 3,8

Bronchial-Ca 3 2,8

Cervix-Ca 1 0,9

Keimzelltumor 1 0,9

Oropharynx-Ca 1 0,9

insgesamt 13 12,1

Patienten ohne pulmonale Metastasen lebten durchschnittlich 21 Monate nach der
Operation. Im Gegensatz dazu Uberlebten die Patienten mit Lungenmetastasen nur 9
Monate. Die Uberlebenswahrscheinlichkeiten von Patienten mit pulmonalen
Metastasen und Erkrankten ohne Metastasen der Lunge unterscheiden sich
signifikant (p=0,009) (Abb. 3.14.).
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Abb. 3.14.

Uberlebenswahrscheinlichkeiten von Patienten mit und ohne pulmonale Metastasen
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3.4.2. Lebermetastasen
Bei 14 an einem metastasierenden Tumor Erkrankten (13,0%) wurden auch

Lebermetastasen diagnostiziert (Tab. 3.15.).

Tabelle 3.15.

Haufigkeiten und Uberlebenszeiten bei Patienten mit Lebermetastasen
Lebermetastasen Anzahl n / (Prozent %) Uberleben in Monaten
ja 14 (13,0) 13

nein 93 (87,0) 20

insgesamt 107 (100,0)

Bei 5 Patientinnen (4,8%) mit einem metastasierenden Mammakarzinom wurden
auch Metastasen in der Leber festgestellt. 2 an einem Nierenzellkarzinom Erkrankte

(1,9%) litten zusatzlich an Lebermetastasen (Tab. 3.16.).

Tabelle 3.16.
Haufigkeiten von Lebermetastasen bei verschiedenen Primartumoren
Primartumor Anzahl n Prozent %
Lebermetastasen Lebermetastasen
Mamma-Ca 5 4,8
Nieren-Ca 2 1,9
Bronchial-Ca 1 0,9
NHL 1 0,9
Keimzelltumor 1 0,9
Oropharynx-Ca 1 0,9
Osophagus-Ca 1 0,9
Colon-Ca 1 0,9
unbekannt 1 0,9
insgesamt 14 13,0

Die Uberlebenswahrscheinlichkeiten von Patienten mit Lebermetastasen und
Erkrankten ohne diese Metastasen unterscheiden sich nicht signifikant (p= 0,14).
Patienten ohne Lebermetastasen lebten nach der Operation durchschnittlich 20
Monate. Im Vergleich dazu zeigten Patienten mit Lebermetastasierung eine mittlere
Uberlebenszeit von 13 Monaten (Abb. 3.15.).
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Abb. 3.15.
Uberlebenswahrscheinlichkeiten der untersuchten Patienten in Abhangigkeit von

Metastasen in der Leber

3.4.3. Nierenmetastasen

Von allen untersuchten Patienten litten 3 an Metastasen der Nieren (2,8%). Davon
waren 2 Patienten an einem metastasierenden Nierenzellkarzinom der Gegenseite
erkrankt  (1,9%). Aullerdem erkrankte ein Patient (0,9%) mit einem

Oropharynxkarzinom auch an Metastasen der Nieren (Tab. 3.17., 3.18.).

Tabelle 3.17.

Haufigkeiten und Uberlebenszeiten bei Patienten mit Metastasen der Nieren
Nierenmetastasen Anzahl n / Prozent % Uberleben in Monaten
ja 3  (2,8) 4

nein 104 (97,2) 19

insgesamt 107 (100,0)
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Tabelle 3.18.

Haufigkeiten von Metastasen der Nieren unterteilt nach Primartumoren

Primartumor Anzahl n Prozent %
Nierenmetastasen Nierenmetastasen

Nieren-Ca 2 1,9

Oropharynx-Ca 1 0,9

insgesamt 3 2,8

Die Uberlebenszeiten von 4 Monaten bei Patienten mit Nierenmetastasen
unterscheiden sich signifikant von denen der Patienten ohne Metastasen der Nieren
mit 19 Monaten (p= 0,03) (Abb. 3.16.).
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Uberlebenswahrscheinlichkeiten von Patienten mit und ohne Nierenmetastasen
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3.5. Postoperative Komplikationen

Bei 75 Patienten (70,1%) gestaltete sich der postoperative Verlauf komplikationslos.
32 Patienten (29,9%) entwickelten postoperativ verschiedene Komplikationen.

Die haufigste war eine postoperative Wundheilungsstérung, welche bei 9 Patienten
(8,4%) auftrat. Ein Patient (0,9%) bekam eine Wundinfektion. Bei 2 Patienten (1,9%)
war eine Neuinstrumentation nach Materialausbruch notwendig. Es litten 3 Patienten
(2,8%) vorubergehend an einem postoperativ aufgetretenen Querschnittssyndrom.
Blasen- und Mastdarmstorungen traten bei 6 Patienten (5,6%) postoperativ neu auf.
2 Patienten (1,9%) litten nach dem operativen Eingriff an einem vorubergehenden

postoperativen Durchgangssyndrom (Tab. 3.19.).

Tabelle 3.19.

Haufigkeiten der aufgetretenen postoperativen Komplikationen
Komplikation Anzahl n Prozent %
keine Komplikationen 75 70,1
Wundheilungsstorung 9 8,4
Wundinfektion 1 0,9
Materialausbruch/ 2 1,9
Neuinstrumentation

Blasen-Mastdarm-Stérung 6 5,6
p.o. Querschnitt 3 2,8
p.o. Durchgangssyndrom 2 1,9
pulmonale Komplikationen 6 5,6
kardiale Komplikationen 3 2,8
insgesamt 107 100,0

Es wurden Unterschiede im Vorkommen postoperativer Komplikationen bei Patienten
mit verschiedenen Primartumoren festgestellt. Bei 11 (37,9%) untersuchten
Patienten mit Mammakarzinom wurden postoperative Komplikationen beschrieben.
Von den Patienten mit einem Nierenzellkarzinom traten bei 9 (26,5%) Patienten
Komplikationen wahrend des postoperativen Verlaufes auf. 2 (66,7%) der 3 an einem
Prostatakarzinom erkrankten Manner litten an postoperativen Komplikationen (Tab.
3.20.).
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Tabelle 3.20.

Komplikationshaufigkeit bei verschiedenen Primartumoren

Primartumor Anzahl Anzahl Kompl. Prozent %
Mamma 29 11 37,9

Niere 34 9 26,5
Bronchial 2 22,2
Prostata 2 66,7

NHL 3 50,0

Patienten, die postoperativ einen komplikationslosen Heilungsverlauf zeigten, wiesen
im Vergleich zu Patienten mit postoperativen Komplikationen keine signifikant
langere Uberlebenswahrscheinlichkeit auf (p= 0,6) (Abb. 3.17.).
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Abb. 3.17.
Uberlebenswahrscheinlichkeiten von Patienten mit und ohne postoperative

Komplikationen
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3.6. Postoperative Schmerzsymptomatik

79 Patienten (73,8%) gaben bei Nachuntersuchungen eine Schmerzlinderung im
betroffenen Bereich der Wirbelsaule im Vergleich zum praoperativen Zustand an. Bei
28 Patienten (26,2%) konnte keine Verbesserung der Schmerzsituation erreicht
werden (Tab. 3.21., Abb. 3.18.).

Tabelle 3.21.
Haufigkeiten der postoperativen Schmerzveranderung
Anzahl n Prozent %
p.o.Schmerzreduktion 79 73,8
keine Schmerzreduktion 28 26,2
insgesamt 107 100,0
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Abb. 3.18.

Darstellung der postoperativen Schmerzsituation
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3.7. Einfluss der Radiotherapie

Bei insgesamt 70 untersuchten Patienten konnte eindeutig geklart werden, ob eine
Radiotherapie wahrend des Beobachtungszeitraumes erfolgte oder nicht. Davon
haben 30 Erkrankte eine Bestrahlung erhalten, bei 40 Patienten wurde die Indikation
dazu nicht gestellt. Bei diesen 70 Patienten konnten keine signifikanten Unterschiede
im Uberleben festgestellt werden (p= 0,08) (Abb. 3.19.).
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Uberlebenswahrscheinlichkeiten in Abhangigkeit von einer Radiotherapie
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4. Diskussion

4.1. Alters- und Geschlechtsverteilung

Die meisten der erkrankten Patienten waren zum Untersuchungsbeginn im mittleren
Alter (51-60 Jahre). Dieser Haufigkeitsgipfel ist auch in der Literatur beschrieben.
Von Weigel et al. [99] wurden 76 Patienten retrospektiv untersucht, die an klinisch
symptomatischen Metastasen der Wirbelsaule operiert wurden. 38 Frauen und 38
Manner mit einem durchschnittlichen Alter von 59 Jahren (31-87 Jahre) gingen in die
Studie ein. In der Publikation von Wise et al. [103] sind die Daten von 38 Mannern
und 42 Frauen, die an Metastasen der Wirbelsaule operativ behandelt wurden,
angegeben. Die untersuchten Patienten hatten ein mittleres Alter von 55,6 Jahren
(20-84 Jahre). Durr und Refior [35] haben 206 Patienten mit ossaren Metastasen
untersucht. Das durchschnittiche Alter der mannlichen Patienten zum
Operationszeitpunkt betrug 59,5 Jahre (24-85 Jahre) und war hoher als das der
Frauen mit 57,4 Jahren (16-86 Jahre).

Logroscino et al. [67] untersuchten 153 Patienten mit spinalen Metastasen. 86
Manner und 67 Frauen mit einem durchschnittlichen Alter von 54 Jahren (12-80
Jahre) wurden beobachtet. In der Publikation von Tomita et al. [92] entspricht die
Alters- und Geschlechtsverteilung annadhernd der eigenen untersuchten
Patientengruppe. Dort wurden in der Phase 1-Studie Daten von 67 Patienten (36
Frauen, 31 Manner) mit spinalen Metastasen retrospektiv ausgewertet. Das mittlere
Alter der Patienten betrug 56,3 Jahre (32-72 Jahre). In die Phase 2-Studie sind die
Werte von 34 Frauen und 27 Mannern eingegangen. In dieser Gruppe betrug das
mittlere Alter 57,7 Jahre (33-72 Jahre).

Somit konnte festgestellt werden, das sowohl Alter als auch Geschlechtsverteilung
der an der Klinik fur Orthopadie der Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg
untersuchten Patienten mit den Angaben in den aufgefuhrten Publikationen

ubereinstimmen.

4.2. Vergleich der Primartumoren

In der untersuchten Patientengruppe waren 29 Frauen an einem metastasierenden
Mammakarzinom erkrankt. An einem Nierenzellkarzinom litten 34 Patienten. Bei 9
Erkrankten wurden die Wirbelsaulenmetastasen durch ein Bronchialkarzinom

verursacht. 8 Patienten litten an einem unbekannten Primartumor (CUP). Bei 13
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weiteren Patienten wurden verschiedene Primartumoren diagnostiziert, die jeweils

nur einmal auftraten (andere Primartumoren) (Tab. 4.1.).

Tabelle 4.1.

Haufigkeiten der Primartumoren bei verschiedenen Studien

Primar- |Eigene Rompe et |Sunda- Tomita et | Tomita et |Weigel et

tumor Studie al. [80] resan et al. |al. [92] al. [92] al. [99]
Anzahl n |Anzahl n [86] Phase1 |Phase 2 Anzahl n
(Prozent) |(Prozent) [Anzahln |Anzahln |Anzahln |(Prozent)

(Prozent) |[(Prozent) |(Prozent)

Mamma 29 (27,1) | 31 (25,2) 14 (13,8) |14 (20,9) |16 (26,2) 16 (21,0)

Niere 34 (31,8) | 16 (14,9) 15 (14,9) |12 (17,9) 8 (13,1) 16 (21,0)

Lunge 9 (8,4)| 20 (16,3) 25 (24,8) |[10(14,9) |10 (16,4) 8 (10,5)

Cervix 5 4,7)| - -- 3 (4,5) 2 (3,3) 5 (6,6)

Prostata 3 (2,8) 6 (5,6) -- 4 (6,0) 2 (3,3) 5 (6,6)

NHL 6 (5,6)| -- - - - -

Plasmo- -- 8 (6,5) -- -- -- 7 (9,2)

zytom

Weichteil- | -- -- 12 (11,9) -- -- --

sarkom

Cup 8 (7,5) 4 (3,3) - 2 (3,0) 2 (3,3) -

andere 13 (12,1) | 38 (30,8) 35(34,6) [22(32,8) |21 (34,4) 19 (25,0)

Auch in der eigenen Untersuchung zeigte sich, dass Wirbelsaulenmetastasen von

Mamma-,

Nierenzell-

und Bronchialkarzinom am haufigsten operiert werden

mussten. Dies stimmt mit den Literaturangaben Uberein, in denen ebenfalls diese
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Primartumoren am  haufigsten operationspflichtige = Wirbelsaulenmetastasen
verursachten [2,18,22,34,52,77,81,82,96,98].

4.3. Metastasenlokalisation in der Wirbelsaule

Im untersuchten Patientengut traten die Metastasen der Wirbelsaule am haufigsten
im Bereich der Brustwirbelsaule (41,1%) und der Lendenwirbelsaule auf (47,7%).
Dagegen waren nur 2,8% der spinalen Metastasen in der Halswirbelsaule und 3,7%
im Bereich des Os sacrums zu finden. Eine multiple Verteilung in allen Bereichen
der Wirbelsaule wurde bei 4,7% der untersuchten Patienten diagnostiziert.

Bei Pascal-Moussellard et al. [72] traten die Metastasen mit einer Haufigkeit von
28,3% in den cervicalen, 44,9% in den thorakalen und 26,7% in den lumbalen
Abschnitten der Wirbelsaule auf.

Tomita et al. [92] stellten in ihrer Phase 1-Studie mit 67 untersuchten Patienten die
Verteilung der Metastasen auf die Brustwirbelsaule in 39 (58,2%) Fallen, auf die
Lendenwirbelsaule bei 19 (28,4%) Patienten und auf die Halswirbelsaule bei 9
(13,4%) Patienten fest. In der Phase 2-Studie wurden 61 Patienten untersucht, von
denen 34 (55,8%) Patienten thorakale Metastasen, 24 (39,3%) Patienten lumbale
und 3 (4,9%) Patienten cervicale Metastasen aufwiesen.

In der Veroffentlichung von Chataigner et al. [24] werden bei 107 untersuchten
Patienten die Wirbelsaulenmetastasen bei 49 (45,8%) Patienten in der BWS, bei 31
(29,0%) in der LWS, bei 25 (23,3%) in der HWS und bei 2 (1,9%) im Os sacrum
beschrieben.

Die Metastasen treten oft im Bereich der Brust- und Lendenwirbelsdule auf
[16,54,84,100]. Ein haufiges Auftreten von Metastasen in der Brustwirbelsaule
beobachteten alle der aufgefuhrten Autoren. Eine seltenere lumbale Metastasierung
stellten Pascal-Mousellard und Chataigner fest. Eine ahnliche Verteilung wird auch

von Tomita beschrieben.
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4.4 Vergleich der Operationsmethoden

In der |Literatur wird die Indikation zur ventralen oder dorsalen
Stabilisierungsoperation nicht einheitlich gehandhabt.

Eine Operation an Wirbelsaulenmetastasen stellt einen umfangreichen Eingriff dar,
der meist mit groRen Blutverlusten verbunden ist. Der Allgemeinzustand des
Patienten und die Histologie des Primartumors sind fur eine geplante operative
Therapie die bedeutendsten Faktoren. Abhangig von der Lokalisation der Metastase
wird fur Patienten mit einer schlechten Prognose eine posteriore Stabilisierung der
befallenen Wirbelkoérper empfohlen. Bei Erkrankten in besserem Allgemeinzustand
und einem ausgedehnten Metastasenbefall der Wirbelsaule ist eine kombinierte
dorsoventrale Stabilisierungsoperation moglich. Der alleinige anteriore Zugangsweg
ist fur relativ junge Patienten in gutem allgemeinen Zustand gedacht, die an Tumoren
erkrankt sind, welche auch durch erganzende Radio- oder Chemotherapie eine gute
Prognose erwarten lassen [67,72,84].

Wenn der allgemeine Zustand des Patienten es zulasst, empfehlen Dominkus et al.
[33] die anteriore Verbundosteosynthese, da der Ursprung der Metastase haufig im
Wirbelkérper zu finden ist.

Tomita et al. [92] favorisierten in ihrem Scoresystem zur lokalen Kontrolle eine weite
oder marginale Exzision der Wirbelsaulenmetastasen. Die Patienten mussen aber in
gutem Allgemeinzustand sein, d.h. sie durfen nicht an schnellwachsenden
Primartumoren (Leber, Lunge, Magen, Colon, CUP) erkrankt sein und keine
viszeralen Metastasen besitzen. Fir eine mittelfristige lokale Kontrolle der
Wirbelsaulenmetastasen wird eine marginale oder intralasionale Exzision empfohlen.
Ein palliativer operativer Eingriff ist zur kurzzeitigen Lokalkontrolle bei Patienten mit
begrenzter Lebenserwartung indiziert. Patienten im Terminalstadium der
Karzinomerkrankung mit schnell wachsenden Primartumoren, viszeralen Metastasen
oder multiplen Knochenmetastasen sollten eine nichtoperative Behandlung erhalten.
Durr et al. [34] bevorzugen eine marginale oder intraldsionale Metastasenexzision
mit postoperativer lokaler Bestrahlung. Die radikale Metastasenresektion wird
besonders bei Patienten mit einer solitaren Knochenmetastase angewandt. Ein
Uberlebensvorteil konnte nach radikaler Exzision im Vergleich zur marginalen oder
intralasionalen Operation bei den untersuchten Patienten nicht festgestellt werden. In

der Untersuchung von Bohm et al. [12] wurde kein Einfluss der Operationsradikalitat
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auf das Uberleben ermittelt. Auch nach extraldsionaler Resektion einer solitdren
Knochenmetastase kann keine sichere Heilung der Patienten erreicht werden.

Die untersuchten Patienten mit Wirbelsaulenmetastasen waren Uberwiegend
multimorbide Patienten mit einer begrenzten Lebenserwartung, multiplen
Knochenmetastasen und viszeralen Metastasen. An der Klinik fir Orthopadie der
Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg wurden aus diesem Grund haufig dorsale
Stabilisierungsoperationen der befallenen Wirbelabschnitte durchgefuhrt. Eine rein
dorsale Stabilisierung scheint auch gerechtfertigt zu sein, da es bei den vorgestellten
Patienten mit begrenzter Lebenserwartung zu keinem Ausbruch der dorsalen
Instrumentierung gekommen ist.

Diese Operationsmethode bedeutet fur die Patienten oft eine erhebliche
Verbesserung der Lebensqualitdt. Fur Patienten in besserem Allgemeinzustand
wurden genau wie in den Untersuchungen von Tomita et al. [92], Domenikus et al.
[33], Chen et al. [26], Logroscino et al. [67] und Seiler et al. [84] anteriore oder
kombiniert dorsoventrale = Dekompressions- und  Stabilisierungsoperationen
vorgenommen. Von Rompe et al. [80] werden bei solitaren Wirbelsdulenmetastasen
eine praoperative Embolisation zur Reduktion des intraoperativen Blutverlustes
empfohlen, welcher besonders bei metastasierenden Nierenzellkarzinomen sehr

ausgepragt sein kann und hier besonders zu empfehlen ist.

4.5. Postoperative Komplikationen

Aufgrund der Multimorbiditat der Karzinompatienten zeigte sich in der untersuchten
Patientengruppe eine relativ hohe postoperative Komplikationsrate von 29,9%.
Patienten mit metastasierenden Karzinomen weisen haufig ein breites Spektrum an
Begleiterkrankungen auf, wie pulmonale oder kardiale Einschrankungen der
Leistungsfahigkeit, die oft ein erhdhtes operatives und postoperatives
Komplikationsrisiko bedeuten [82]. Am haufigsten (8,4%) trat eine postoperative
Wundheilungsstorung auf (Tab. 4.2.).
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Komplikationen im Vergleich zu anderen Studien

eigene Pascal- Wise et al. Rompe et |Weigel et
Studie Mousellard {[103] al. [80] al. [99]
Anzahl n [72] Anzahln |Anzahln |Anzahln
(Prozent%) |Anzahl n | (Prozent%) | (Prozent%) | (Prozent%)
(Prozent%)

untersuchte 107 145 80 123 76

Patienten

Wundheilungs- 9 (8,4) 8 (5,5) 3 (39 2 (2,6)

storung

Wundinfektion 1 (0,9) 6 (4,1) 6 (7,8) 3 (2,4)

Materialausbruch 2 (1,9 0 2 (2,6) 1 (0,8) 2 (2,6)

Neuinstrumentat.

Blasen- 6 (5,6) 4 (5,2)

Mastdarm-

Stérung

p.o. Querschnitt 3 (2,8) 3 (2,1) 1 (1,3)

p.o. Durchgangs- 2 (1,9

syndrom

pulmonale 6 (5,6) 4 (2,8) | 3 (3,9 9 (7,3)

Kompl.

kardiale Kompl. 3 (2,8) 1 (1,3)

tiefe Venen- 2 (2,6) 5 (41) 2 (2,6)

thrombose

In allen aufgeflhrten Untersuchungen fiel die insgesamt relativ hohe postoperative

Komplikationsrate auf.

In der Studie von McPhee et al. [68] wurde eine signifikante Beeinflussung der

Wundheilung

durch

einen

mangelhaften

Ernahrungszustand

(besonders

Hypoproteinamie) oder eine praoperative Steroidbehandlung nachgewiesen.
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Aulerdem wird beschrieben, dass Patienten, die primar eine Radiotherapie erhalten
haben, ein hoheres postoperatives Risiko fur Wundheilungsstorungen aufweisen
[43,58,68,86,103]. Experimentelle Versuche ergaben eine Stérung der dermalen und
vaskularen Anteile, sowie eine Wachstumshemmung der Fibroblasten, welche
normalerweise an der primaren Wundheilung beteiligt sind [43,68]. In der Arbeit von
Sundaresan et al. [86] wird bei den Patienten, die primar operativ behandelt wurden,
eine minimale Morbiditat und keine postoperativen Mortalitat geschildert. Hingegen
hatten einige Patienten, die postoperativ an Wundheilungsstérungen oder Infektionen
litten, praoperativ eine Radio- oder Steroidtherapie erhalten. Dadurch kommt es zur
Knochenmarksdepression, so dass die Patienten besonders anfallig fur Infektionen
sind [86]. Sehr selten tritt dagegen eine postoperative Querschnittssymptomatik auf.
Diese war in der eigenen Studie bei 2 von 3 Patienten nur temporar vorhanden und
bildete sich wieder vollstandig zurick. Auch ein Materialausbruch oder eine
Neuinstrumentation ist eine relativ seltene Komplikation. In der eigenen
Untersuchung zeigten die Patienten mit einem komplikationslosen postoperativen
Heilungsverlauf im Vergleich zu Patienten mit postoperativen Komplikationen keine
signifikant langere Uberlebenswahrscheinlichkeit, so dass die operative Intervention

mit einer haufig verbesserten postoperativen Lebensqualitat gerechtfertigt ist.

4.6. Uberlebenszeiten

Chataigner et al. [24] haben 107  Patienten  beobachtet. Zum
Nachuntersuchungszeitpunkt waren 93 Patienten verstorben, die postoperative
Uberlebenszeit betrug 8 Monate. 14 Patienten waren noch am Leben, diese
Patienten zeigten eine mittlere postoperative Uberlebenszeit von 19 Monaten.

Von den 60 untersuchten Patienten mit Wirbelsaulenmetastasen in der Studie von
Chen et al. [26] lebten nach 3 Monaten noch 85%, nach 6 Monaten 67% und nach 1
Jahr noch 30% der beobachteten Patienten. In der Studie von Klekamp et al. [58]
wurden 101 Patienten nach Operationen an  Wirbelsaulenmetastasen
nachuntersucht. Nach 6 Monaten lebten noch 58,8% der untersuchten Patienten,

nach 1 Jahr noch 48,0% und nach 5 Jahren noch 19,5% der Patienten.
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4.6.1. Uberlebenszeiten nach Erstdiagnose des Primirtumors und Operation
an den Wirbelsaulenmetastasen

Nach Diagnosestellung des Primartumors betrug die mittlere Uberlebenszeit der in
der eigenen Studie untersuchten Patienten 42,6 Monate. Nachdem
Wirbelsaulenmetastasen auftraten, lebten die Patienten im Durchschnitt noch 26,1
Monate. Die durchschnittliche postoperative Uberlebenszeit aller beobachteten
Patienten war 16,5 Monate.

Anhnliche Ergebnisse zeigte die Untersuchung von Wise et al. [103] an 80 Patienten.
Hier wurde eine mittlere Uberlebenszeit nach Erstdiagnose des Primartumors von
48,8 Monaten, nach Diagnose spinaler Metastasen von 26,0 Monaten und nach

Operation der Wirbelsaulenmetastasen von 15,9 Monaten errechnet (Tab. 4.3.).

Tabelle 4.3.
Vergleich der Ergebnisse der Uberlebenszeiten nach ED Primartumor, Diagnose

spinaler Metastasen und OP an den Wirbelsaulenmetastasen

eigene Studie Wise et al. [103]
n= 107 Patienten n= 80 Patienten

Uberlebenszeit (Monate) 42,6 48,8

nach ED Primartumor

Uberlebenszeit (Monate) 26,1 26,0

nach Diagnose spinaler

Metastasen

Uberlebenszeit (Monate) 16,5 15,9

nach OP der

Wirbelsaulenmetastasen

Die Entwicklung von Knochenmetastasen stellt eine schwerwiegende Komplikation
einer Tumorerkrankung dar. Viele Patienten kdonnen aber nach Diagnosestellung der
Wirbelsaulenmetastasen noch einige Jahre leben. Aus diesem Grund ist eine
angepasste palliative Behandlung mit Erhaltung oder Verbesserung der
Lebensqualitat sehr wichtig. Bohm et al. [12] konnten eine langere Uberlebenszeit
bei Patienten ermitteln, bei denen zwischen Tumordiagnose und der ersten
Operation an Knochenmetastasen mehr als 3 Jahre lagen, verglichen mit Patienten

mit kiirzeren Zeitintervallen.




52

4.6.2. Uberlebenszeiten bei verschiedenen Primirtumoren

Es zeigten sich groRe Unterschiede in den postoperativen Uberlebenszeiten
zwischen den verschiedenen Primartumoren. Die drei langsten mittleren
Uberlebenszeiten zeigten Patienten mit einem Non-Hodgkin-Lymphom (30 Monate),
Patienten, die an einem Mammakarzinom litten (20 Monate) und an einem
Nierenzellkarzinom Erkrankte (15 Monate). Nur 8 Monate postoperativ lebten
Patienten, die an einem Bronchialkarzinom oder einem Cervixkarzinom litten.

Rompe et al. [80] konnten bei Patienten mit Mammakarzinom mit 23 Monaten und
bei Patienten mit Nierenzellkarzinom mit 20 Monaten die langsten postoperativen
Uberlebenszeiten verzeichnen. Im Gegensatz dazu lebten die an einem
Prostatakarzinom Erkrankten im Durchschnitt nur 11 Monate und Patienten mit
einem Bronchialkarzinom nur 8 Monate nach der Wirbelsaulenoperation.

Seiler et al. [84] beschreiben in ihrer Veréffentlichung eine mittlere Uberlebenszeit
der untersuchten Patienten von 9,5 (0-36) Monaten. Die langste mittlere
Uberlebenszeit wiesen Patienten mit einem Plasmozytom (15 Monate) auf, gefolgt
vom Mammakarzinom (9,5 Monate).

In der Publikation von Weigel et al. [99] wird eine ahnliche mittlere postoperative
Uberlebenszeit (13,1 Monate) wie in der eigenen Untersuchung beschrieben.
Patienten mit einem Plasmozytom zeigten mit 35,2 Monaten die langste
Uberlebenszeit. Patienten mit Mammakarzinom lebten 21,2 Monaten und mit
Nierenzellkarzinom 13,1 Monaten. Die kirzesten Uberlebenszeiten wiesen Patienten
mit einem malignen Melanom (1,5 Monate) und Patienten mit einem
Bronchialkarzinom (2,1 Monate) auf.

Eine mittlere postoperative Uberlebenszeit von 11,8 Monaten bei Patienten mit
einem Mammakarzinom beschreiben Wise et al. [103] in ihrer Untersuchung. Die
untersuchten Patienten mit einem Nierenzellkarzinom lebten nach der Operation im
Mittel 11,3 Monate. Auch hier zeigten Patienten, die an einem Bronchialkarzinom

litten, eine kurze postoperative Uberlebenszeit von 9,3 Monaten (Tab. 4.4.).
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Tabelle 4.4.
Vergleich der mittleren Uberlebenszeiten (Monate) verschiedener Studien
Primartumor eigene Rompe et Seiler et al. Weigel et al. Wise et al.
Studie al. [80] [84] [99] [103]
Mamma-Ca 20,0 23,0 9,5 21,2 11,8
Nieren-Ca 15,0 20,0 -- 13,1 11,3
Bronchial-Ca 8,0 8,0 -- 21 9,3
NHL 30,0 -- -- -- --
Cervix-Ca 8,0 -- -- -- --
Prostata-Ca 13,0 11,0 -- -- --
Plasmozytom -- -- 15,0 35,2 --
malignes 29,0 - - 1,5 -
Melanom
Mittelwert aller 16,5 19,2 9,5 13,1 15,9
Primartumoren

Es bestatigt sich, dass bei einem Bronchialkarzinom die kurzesten postoperativen
Uberlebenszeiten zu erwarten sind. Demgegeniber ist bei Patienten mit
Mammakarzinom oder einem Non-Hodgkin-Lymhom von einer besseren Prognose

auszugehen. Dies zeigt, dass der Primartumor ein wichtiger Prognosefaktor ist.

4.6.3. Vergleich der eigenen Ergebnisse mit denen der Tomita-Studie
Tomita et al. [92] unterschied die Uberlebenszeiten der untersuchten Patienten
gemal seinem Score nach dem Malignitatsgrad des Primartumors, dem Ausmal} der

viszeralen Metastasierung und der ossaren Metastasierung.

4.6.3.1. Malignitatsgrad der Primartumoren

Die Phase 1 Studie von 1987 bis 1991 umfasste 67 Patienten. Davon litten 26
Patienten an einem langsam wachsenden Primartumor und zeigten eine mittlere
Uberlebenszeit von 40,8 Monaten, 15 Patienten waren an einem maRig schnell
wachsenden Primartumor erkrankt und wiesen eine mittlere Uberlebenszeit von 24,2
Monaten auf. Die kiirzeste postoperative Uberlebenszeit von 10,0 Monaten wurde
bei den 26 Patienten mit schnell wachsenden Primartumoren ermittelt. Zwischen den

drei Primartumorgruppen wurden signifikante Unterschiede im Uberleben festgestellt.
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In der eigenen Untersuchung konnten ebenfalls signifikante Unterschiede im
Uberleben zwischen Patienten mit langsam und maRig schnell wachsenden Tumoren
(p= 0,006) und zwischen Patienten mit langsam und schnell wachsenden Tumoren
(p= 0,007) festgestellt werden. Die Patienten mit langsam wachsenden
Primartumoren zeigten eine mittlere postoperative Uberlebenszeit von 28 Monaten.
Im Gegensatz dazu lebten Patienten mit maRig schnell wachsenden Tumoren
postoperativ durchschnittich 15 Monate, genau wie die Patienten mit schnell
wachsenden Tumoren. Zwischen diesen beiden Gruppen gab es keine Unterschiede
in der Uberlebenszeit (Tab. 4.5.).

Tabelle 4.5.
Vergleich der mittleren postoperativen Uberlebenszeiten unterteilt nach dem

Malignitatsgrad der Primartumoren

Wachstum eigene Mittelwert Tomita et al. Mittelwert
Studie Uberlebenszeit [92] Uberlebenszeit
Anzahl n (Monate) Anzahl n (Monate)
(Prozent %) (Prozent %)

langsam 37 (34,6) 28 26 (38,8) 40,8

wachsend

mafRig schnell 39 (36,4) 15 15 (22,4) 24,2

wachsend

schnell 31 (29,0) 15 26 (38,8) 10,0

wachsend

4.6.3.2. Viszerale Metastasen

In der Publikation von Tomita et al. [92] zeigten sich signifikante Unterschiede im
Uberleben nach dem Vorkommen viszeraler Metastasen. 36 untersuchte Patienten
ohne viszerale Metastasen zeigten eine mittlere postoperative Uberlebenszeit von
36,8 Monaten, 7 Patienten mit behandelbaren viszeralen Metastasen lebten nach der
Operation im Durchschnitt 16,5 Monate und 24 Patienten mit unheilbaren viszeralen
Metastasen wiesen eine mittlere postoperative Uberlebenszeit von 8,7 Monaten auf.
Im unserem Patientengut konnten auch signifikante Unterschiede im Uberleben
zwischen Patienten ohne viszerale und denen mit vorhandenen viszeralen
Metastasen festgestellt werden. Eine Unterscheidung zwischen behandelbaren und

unheilbaren viszeralen Metastasen war retrospektiv nicht moglich. Die Patienten
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ohne Viszeralmetastasen zeigten eine postoperative Uberlebenszeit von
durchschnittlich 21 Monaten. Dagegen lebten Patienten mit viszeralen Metastasen in
Lunge, Leber oder Nieren durchschnittlich nur 12 Monate nach der Operation an den

Wirbelsaulenmetastasen (Tab. 4.6.).

Tabelle 4.6.
Durchschnittliche postoperative Uberlebenszeiten in Abhéngigkeit vom Vorkommen

viszeraler Metastasen

viszerale Metastasen eigene Studie Tomita et al. [92]

Mittelwert Uberlebenszeit Mittelwert Uberlebenszeit

(Monate) (Monate)
keine 21 36,8
vorhanden 12 16,5 (behandelbar)

8,7 (unheilbar)

In der eigenen Untersuchung wurde das Vorkommen und der Einfluss von Lungen-,
Leber- und Nierenmetastasen auf das Uberleben einzeln iberpriift.

Im postoperativen Uberleben gab es signifikante Unterschiede zwischen Patienten
mit Lungenmetastasen und denen ohne pulmonale Metastasierung (p= 0,009). Die
Patienten ohne Lungenmetastasen lebten nach der Wirbelsaulenoperation
durchschnittlich 21 Monate, Patienten mit Lungenmetastasen dagegen nur 9 Monate.
14 (13,0%) Patienten hatten nachgewiesene Lebermetastasen und lebten
postoperativ durchschnittlich 13 Monate. Im Vergleich dazu lebten die 93 (87,0%)
Patienten ohne Lebermetastasen im Mittel 20 Monate postoperativ. Die
Uberlebenszeiten unterschieden sich nicht signifikant (p= 0,14).

Nierenmetastasen hatten einen signifikanten Einfluss auf das Uberleben (p= 0,03).
Bei 3 (2,8%) Patienten waren diese bekannt, die Patienten zeigten eine mittlere
Uberlebenszeit von 4 Monaten, im Gegensatz zu den 104 (97,2%) Patienten ohne
Nierenmetastasen, die postoperativ 19 Monate Uberlebten.

Von Rompe et al. [80] werden ebenfalls ein signifikanter Einfluss von extraossaren
Metastasen auf die postoperative Uberlebenszeit beschrieben. 106 Patienten wurden
insgesamt untersucht, davon hatten 83 Patienten nur Skelettmetastasen und 23

Patienten zusatzlich viszerale Metastasen. Nach einem Jahr lebten noch 53
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Patienten, die keine Viszeralmetastasen hatten und nur noch 5 Patienten mit
viszeralen Metastasen.

Weigel et al. [99] beschrieben ebenfalls die Bedeutung extraossarer Metastasen fur
die postoperative Uberlebenszeit. Von 76 untersuchten Patienten waren bei 39
Patienten viszerale Metastasen bekannt. Diese Patienten zeigten mit 5,8 Monaten
eine deutlich kiirzere postoperative Uberlebenszeit als die 37 Patienten ohne
Viszeralmetastasen, die durchschnittlich 23,5 Monate nach der
Wirbelsaulenoperation lebten.

Der in der aufgefuhrten Literatur aufgefuhrte Uberlebenszeitbegrenzende Einfluss
von Viszeralmetastasen konnte mit der eigenen Studie bestatigt werden. Hier wurde
besonders die kurze postoperative Uberlebenszeit bei pulmonalen und renalen

Metastasen deutlich.

4.6.3.3. Knochenmetastasen

Darr et al. [34] schrieben in ihrer Studie, dass Patienten mit einer solitaren
Knochenmetastase signifikant langer leben als Patienten mit multipler
Knochenmetastasierung und zusatzlichen Viszeralmetastasen. In unserer
Untersuchung konnten wir auch diese signifikanten Unterschiede (p=0,001)
feststellen. Die Patienten mit einer solitaren Knochenmetastase Uberlebten im
Durchschnitt 28 Monate, dagegen lebten Patienten mit multipler Metastasierung
ohne viszerale Metastasen postoperativ durchschnittlich 18 Monate und Patienten
mit multipler Knochenmetastasierung und zusatzlichen Viszeralmetastasen 12
Monate. Hier wird die unglinstige Beeinflussung der Uberlebenszeit durch viszerale
Metastasen deutlich.

Die mittleren Uberlebenszeiten, unterschieden nach solitarer und multipler
Knochenmetastasierung, waren in der Tomita-Studie signifikant verschieden. 33
Patienten hatten eine solitire Knochenmetastasierung und Uberlebten im
Durchschnitt 34,8 Monate postoperativ, im Gegensatz zu den 34 Patienten mit
multipler ossarer Metastasierung, die nur 17,9 Monate postoperativ Uberlebten.

Da die Untersuchung von Tomita et al. [92] erst im Jahre 2001 verdffentlicht wurde,
konnten die untersuchten Patienten der eigenen Studie nicht nach dem Tomita-Score
operiert werden, sondern sind retrospektiv den einzelnen Gruppen zugeteilt worden.
Die Unterschiede in den mittleren Uberlebenszeiten zwischen der Tomita-Studie und

der eigenen Untersuchung sind einerseits erklarbar durch die Verteilung der
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Primartumoren in den untersuchten Patientengruppen, die allein schon verschiedene
Uberlebenszeiten bedingen, andererseits litten die untersuchten Patienten an einem
fortgeschrittenen ~ Stadium  der  Karzinomerkrankung mit  verschiedenen

Begleiterkrankungen, die in beiden Studien nicht mituntersucht wurden.

4.7. Radiotherapie

Bei insgesamt 70 untersuchten Patienten konnte eindeutig geklart werden, ob eine
Radiotherapie wahrend des Beobachtungszeitraumes erfolgte oder nicht. Davon
haben 30 Erkrankte eine Bestrahlung erhalten, bei 40 Patienten wurde die Indikation
dazu nicht gestellt. Bei diesen 70 Patienten konnten keine signifikanten Unterschiede
im Uberleben festgestellt werden (p= 0,08).

Bei Patienten in schlechtem Allgemeinzustand oder fortgeschrittener
Tumorerkrankung spielt die Radiatio eine wichtige Rolle. Uber 70 % der Patienten
erfahren wahrend oder nach einer Strahlentherapie eine Minderung der
Schmerzsymptomatik bzw. Reduktion der Analgetikadosis. Die Strahlenexposition
bewirkt eine rasche Tumorzellreduktion und eine Induktion schmerzkorrelierender
Zytokine [7]. Unter Berucksichtigung von der Prognose, Alter und Allgemeinzustand
des Patienten soll das optimale Fraktionierungs- und Gesamtdosiskonzept
ausgewahlt werden. Um das Auftreten schwerer Akut- oder Spatnebenwirkungen zu
verhindern und die Lebensqualitat nicht durch lange stationare Aufenthalte zu
reduzieren, sollten die Gesamtstrahlendosen gering und die Behandlungsdauer so
kurz wie moglich gehalten werden. Fur maximal symptomatische Patienten ist ein
Kurzzeitschema von 1 mal 8 Gy fur eine effektive Schmerzlinderung zu empfehlen.
Dagegen ist fur Patienten mit einer solitiren Knochenmetastase, gutem
Allgemeinzustand und gunstiger Prognose ein hdher dosiertes fraktioniertes Schema
anzuwenden, da hier Palliation und Remineralisation als Therapieziele angesehen
werden. Ein Ansprechen auf die Radiotherapie wird, unabhangig vom
Fraktionierungskonzept, bei mehr als 70% der Patienten beobachtet [7,13,37,62,86].
Im Hinblick auf den komplikationstrachtigen Einfluss der Radiotherapie auf die
Wundheilung ist eine Radiatio postoperativ zu empfehlen. Nach jeder intralasionalen
oder marginalen operativen Sanierung oder  Stabilisierung eines
metastasenbedingten Knochendefektes  sollte  eine Strahlenbehandlung
angeschlossen werden. Durch die Radiatio werden die Zellreduktion und Sanierung

des Tumorbettes erganzt, aullerdem kdnnen intraoperativ verschleppte Tumorzellen
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vernichtet werden. Es kommt sowohl zur Begrenzung des Metastasenwachstums als

auch zu einem selteneren Auftreten von Myelonkompression und Lokalrezidiven [7].

4.8. Schmerzsymtomatik

Logoscino et al. [67] berichteten in ihrer Studie Uber 153 Patienten von einer
Schmerzmilderung bei 98% der untersuchten Patienten. Zu ahnlichen Ergebnisse
kamen Chataigner und Onimus [24] in ihrer Untersuchung von 107 Patienten. Auch
hier konnte bei 98% der Erkrankten eine postoperative Schmerzreduktion im
Vergleich zum praoperativen Zustand verzeichnet werden. In der Publikation von
Sundaresan et al. [86] wird von einer postoperativen Schmerzreduktion bei 85% der
untersuchten Patienten berichtet. Von Rompe et al. [80] wird in der Studie Uber 123
untersuchte Patienten praoperativ von einem regelmaflig notwendigen Gebrauch
opioidhaltiger Medikamente bei 112 (91,0%) Patienten berichtet. 4 Wochen
postoperativ. war bei 75 (60,9%) Patienten eine NSAR-Medikation zur
Schmerzreduktion ausreichend, 11 (8,9%) Patienten hatten auch postoperativ
persistierende starke Schmerzen. In der Publikation von Chen et al. [26] wird bei 60
untersuchten Patienten von einer postoperativen Schmerzreduktion bei 77% der
untersuchten Patienten berichtet.

Die Schmerzsymptomatik ist ein entscheidender Faktor im Rahmen der Erkrankung
ossar metatasierender Tumoren. Akute Schmerzen durch Wirbelkdrpereinbriche
oder durch Kompression von Nervenwurzeln oder des Myelons schranken die
Lebensqualitat der Patienten sehr ein. Auch aufgrund der guten postoperativen
Ergebnisse hinsichtlich einer Schmerzreduktion bei mehr als 70% der Patienten ist

die operative Therapie der Wirbelsaulenmetastasen gerechtfertigt.
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5. Zusammenfassung

Diese Arbeit ist eine retrospektive Analyse von 107 Patienten, die im Zeitraum vom
01.01.1993 bis 31.12.1998 an der Klinik fur Orthopadie der Martin—Luther-Universitat
Halle—Wittenberg an Wirbelsdulenmetastasen operiert wurden.

Die haufigsten Primartumoren waren das Mammakarzinom, das Nierenzellkarzinom,
das Bronchialkarzinom und das Non-Hodgkin-Lymphom. Ziel der Arbeit war die
Untersuchung verschiedener Einflisse, wie die Art des Primartumors und die Anzahl
der Knochenmetastasen, sowie das Vorkommen zusatzlicher Viszeralmetastasen auf
das postoperative Uberleben der Patienten. Die mittlere postoperative
Uberlebenszeit aller Patienten betrug 16,5 Monate. Sie wurde deutlich durch den
Primartumor beeinflusst. So lebten Patienten mit einem metastasierenden Non-
Hodgkin-Lymphom durchschnittlich 30 Monate nach der Operation, Patienten mit
einem Mammakarzinom lebten 20 Monate, Patienten mit einem Nierenzellkarzinom
15 Monate und Patienten mit einem Bronchialkarzinom uberlebten 8 Monate
postoperativ. Zusatzliche Metastasen der Lunge oder der Nieren haben einen die
postoperative Uberlebenswahrscheinlichkeit signifikant verkiirzenden Einfluss. Durch
Metastasen der Leber konnte keine signifikante Beeinflussung des Uberlebens
festgestellt werden.

Die Wirbelsaulenmetastasen waren besonders im Bereich der Brustwirbelsaule
(41,1%) und der Lendenwirbelsaule (47,7%) lokalisiert. Am haufigsten wurden eine
dorsale (85,1%) und eine kombiniert dorsoventrale Stabilisierungsoperation (13,0%)
durchgefuhrt. 32 Patienten (29,9%) entwickelten postoperativ verschiedene
Komplikationen. Die haufigste war eine postoperative Wundheilungsstorung (8,4%).
Patienten mit komplikationslosem Heilungsverlauf wiesen im Vergleich zu Patienten
mit postoperativen Komplikationen keine signifikant langere
Uberlebenswahrscheinlichkeit auf (p= 0,6).

Bei einem Groliteil der Patienten konnte die Stabilitat der Wirbelsaule und die damit
verbundene Mobilitét fir den Uberlebenszeitraum erhalten werden. Uber 70% der
Patienten gaben eine Schmerzlinderung im Vergleich zum praoperativen Zustand an.
Insgesamt liel3 sich bei dem Uberwiegenden Teil der Patienten der Erhalt bzw. eine
Verbesserung der Lebensqualitat feststellen.

30 Erkrankte hatten eine postoperative Bestrahlung erhalten, bei 40 Patienten wurde
die Indikation zur Radiatio nicht gestellt. Bei diesen 70 Patienten konnten keine

signifikanten Unterschiede im Uberleben festgestellt werden (p= 0,08). Bei den
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ubrigen 47 Patienten konnte nicht eindeutig geklart werden, ob eine Radiotherapie
erfolgte oder nicht. Hier waren weitere Studien zur Klarung des Einflusses der
postoperativen Strahlentherapie erforderlich. Prognostisch ungunstig sind schnell

wachsende Primartumoren, multiple Knochenmetastasen und viszerale Metastasen.
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7. Thesen

1. Das Skelett stellt neben der Lunge und der Leber die haufigste
Metastasenlokalisation dar. Bei Erwachsenen sind Skelettmetastasen die
haufigsten Tumoren der Wirbelsaule. Circa 60-75% aller ossaren Metastasen

sind an ihr lokalisiert.

2. Jedes Malignom kann in die Wirbelsdule metastasieren, die haufigsten
Primartumoren sind das Mammakarzinom, das Prostatakarzinom sowie
Tumoren der Lunge, der Nieren und der Schilddruse. Die hamatogene
Streuung ist neben der lymphogenen Verschleppung und der per continuitatem

Ausbreitung der haufigste Metastasierungsweg.

3. In Abhangigkeit des Verhaltnisses zwischen Knochenanbau und
Knochenabbau lassen sich osteolytische, osteoblastische und gemischtformige
Metastasen unterscheiden. Die  kontinuierliche  Ausbreitung  von
Skelettmetastasen ist durch die Wirkung der Osteoklasten mdglich, die als
einzige Zellen die besondere Fahigkeit zur Knochenresorption besitzen.
Tumorzellen sind dazu selbst nicht in der Lage, sondern vermitteln die

Osteolyse Uber Rekrutierung und Aktivierung der Osteoklasten.

4. Es wurden bei 107 Patienten mit Wirbelsaulenmetastasen Einflisse auf das
postoperative Uberleben untersucht. Unter den 107 Patienten waren 48
Manner (44,9%) und 59 Frauen (55,1%). Das durchschnittliche Alter der
Patienten betrug 56,0 Jahre.

5. Fur die operative Behandlung von Wirbelsdulenmetastasen wurde die
Dekompression des Myelons durch Laminektomie und Stabilisierung von
dorsal bei 85,1% der Patienten durchgeflihrt. Die Resektion des befallenen
Wirbelkdrpers mit Entlastung und Verbundosteosynthese von ventral erhielten
1,9% der Patienten. Eine dorso-ventral kombinierte Operation war bei 13,0%
der untersuchten Patienten indiziert. Die genannten Operationsmethoden sind
aus onkologischer Sicht palliative Verfahren zur Tumorausraumung, die die

Lebenserwartung der Patienten nicht beeinflussen.
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Die haufigsten Primartumoren im untersuchten Patientenkollektiv waren das
Nierenzellkarzinom  (31,8%), das Mammakarzinom (27,1%), das

Bronchialkarzinom (8,4%) und das Non-Hodgkin-Lymphom (5,6%).

Die Hauptlokalisationen der Wirbelsaulenmetastasen fanden sich im Bereich

der Brustwirbelsaule (41,1%) und der Lendenwirbelsaule (47,7%).

Die mittlere postoperative Uberlebenszeit betrug 16,5 Monate. Die
Uberlebenswahrscheinlichkeit wurde von der Art des Primartumors beeinflusst.
Patienten mit Mammakarzinom (20 Monate) und Patienten mit Non-Hodgkin-
Lymphom (30 Monate) zeigten eine langere postoperative Uberlebenszeit als
Patienten mit einem Bronchialkarzinom (8 Monate) oder einem Cervixkarzinom
(8 Monate).

Zusatzliche Metastasierung in die Lunge oder die Nieren beeinflusste die

Uberlebenswahrscheinlichkeit negativ.

Bei einem Groldteil der Patienten konnte die Stabilitat der Wirbelsaule und die
damit verbundene Mobilitat erhalten werden. 73,8% der Patienten profitierten
mit einer postoperativen Schmerzreduktion von dem operativen Eingriff.
Insgesamt lie® sich bei dem uUberwiegenden Teil der Patienten der Erhalt bzw.

eine Verbesserung der Lebensqualitat feststellen.

Bei 29,9% der Patienten traten im postoperativen Verlauf Komplikationen auf,
wobei die Wundheilungsstérung (8,4%) am haufigsten vorkam. Die
Komplikationen hatten keinen signifikant negativen Einfluss auf die

postoperative Uberlebenszeit.

Ein positiver Einfluss der postoperativen Strahlentherapie auf die
Uberlebenszeit konnte nicht festgestellt werden, zur Klarung der Frage lokaler

Komplikationen waren weitere Studien notwendig.
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