
UNIVERSITÄTSKLINIKUM HAMBURG-EPPENDORF 

 

 
 

 
Klinik und Poliklinik für Unfallchirurgie und Orthopädie 

 

Univ.-Prof. Dr. med. Karl-Heinz Frosch 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Analyse der Komplikationen und Prognosefaktoren nach der Operation 

von Knochenmetastasen 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Dissertation  

 

zur Erlangung des Grades eines Doktors der Medizin 

an der Medizinischen Fakultät der Universität Hamburg. 

 

 

 

 

 

 

vorgelegt von: 

 

Thore Lucas Raschka  

aus Osterholz-Scharmbeck 

 

 

 

Hamburg 2022  



2 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Angenommen von der  

Medizinischen Fakultät der Universität Hamburg am: 09.01.2023 

 

 

Veröffentlicht mit Genehmigung der  

Medizinischen Fakultät der Universität Hamburg.  

 

 

Prüfungsausschuss, der/die Vorsitzende:  Prof. Dr. Alexander Spiro 

 

 

Prüfungsausschuss, zweite/r Gutachter/in:    PD Dr. Matthias Priemel 

 

 

  



3 

 

Inhaltsverzeichnis 

1 Publikation ............................................................................................................................. 4 

    Raschka T, Weiss S, Reiter A, Barg A, Schlickewei C, Frosch KH, Priemel M.   

    Outcomes and prognostic factors after surgery for bone metastases in the  

    extremities and pelvis: A retrospective analysis of 140 patients. J Bone Oncol. 2022 Apr 

    6;34:100427. doi: 10.1016/j.jbo.2022.100427. 

2 Darstellung der Publikation ............................................................................................... 11 

2.1 Einleitung ...................................................................................................................... 11 

2.2 Methoden ....................................................................................................................... 12 

2.2.1 Studienkollektiv ................................................................................................... 12 

2.2.2 Statistische Analyse ............................................................................................. 13 

2.3 Ergebnisse ..................................................................................................................... 14 

2.4 Diskussion ..................................................................................................................... 15 

2.4.1 Komplikationen  .................................................................................................. 15 

2.4.2 Prognosefaktoren  ................................................................................................ 16 

2.4.3 Limitationen der Studie  ...................................................................................... 18 

2.5 Schlussfolgerung ........................................................................................................... 19 

3 Literaturverzeichnis ............................................................................................................ 20 

4 Zusammenfassung der Publikationspromotion ................................................................ 23 

5 Summary of publication ..................................................................................................... 24 

6 Erklärung des Eigenanteils ................................................................................................ 25 

7 Danksagung .......................................................................................................................... 26 

8 Lebenslauf ............................................................................................................................ 27 

9 Eidesstattliche Versicherung .............................................................................................. 28 

 
 
  



4 

 

1 Publikation 

 
 
 



5 

 

 
 
 
 



6 

 

 

 
 



7 

 

 
 
 
 



8 

 

 
 
  



9 

 

  



10 

 

  



11 

 

2 Darstellung der Publikation  

2.1 Einleitung 

Knochenmetastasen sind die häufigste maligne Knochenerkrankung (Du et al., 2010, Layer, 

2005). Nach der Leber und der Lunge ist das Skelett der dritthäufigste Metastasierungsort (Du 

et al., 2010, Errani et al., 2017). Die soliden Tumore mit der größten Metastasierungsneigung 

in das Skelett sind das Mamma- (50 - 85%), das Prostata- (50 - 75%), das Bronchial- (30 - 50%) 

und das Nierenzellkarzinom (30 - 50%) (Nystrom et al., 1977). Die genaue Inzidenz von 

Knochenmetastasen ist unbekannt, da sie meist weder radiologisch noch klinisch auffällig 

werden (Dijstra et al., 1994). Es liegt jedoch nahe, dass sich die Inzidenz in industrialisierten 

Ländern seit Jahrzehnten erhöht hat: Zum einen nimmt die Anzahl der Krebserkrankungen 

aufgrund einer steigenden Lebenserwartung und einer höheren Prävalenz von Risikofaktoren 

stetig zu (Sung et al., 2021, Fitzmaurice et al., 2015). Andererseits erreichen Patienten mit 

malignen Tumorerkrankungen durch den medizinischen Fortschritt im Allgemeinen und eine 

immer spezialisiertere onkologische Therapie längere Überlebenszeiten, sodass sich 

Metastasen häufiger in fortgeschrittenen Stadien der Erkrankung bilden können (Hagberg et al., 

2013, Jensen et al., 2011, Hernandez et al., 2018, Zhao et al., 2018). Die Metastasierung der 

Tumorzellen in das Skelett erfolgt meist hämatogen, sodass sich Knochenmetastasen 

vorwiegend in Skelettabschnitten mit einem hohen Anteil an hämatopoetischem Knochenmark 

bilden. Dazu gehören die Wirbelsäule, das Becken und die langen Röhrenknochen (Layer, 

2005).  

Da Knochenmetastasen Ausdruck einer fortgeschrittenen Tumorerkrankung sind, wird meist 

ein palliativer Behandlungsansatz verfolgt. Durch eine operative Therapie soll die 

Lebensqualität der Patienten verbessert werden, indem Schmerzen gelindert und die Mobilität 

und funktionelle Selbstständigkeit aufrechterhalten werden (Soeharno et al., 2018). Zudem ist 

eine Verlängerung der Überlebenszeit möglich, in wenigen Fällen kann sogar einer Heilung der 

Erkrankung erreicht werden (Fottner et al., 2010). Im Bereich der Extremitäten ist die drohende 

oder pathologische Fraktur die Hauptindikation für eine Operation (Soeharno et al., 2018, 

Bickels et al., 2009). Die beiden häufigsten extremitätenerhaltenden Operationsverfahren sind 

die endoprothetische Rekonstruktion (EPR) und die osteosynthetische Stabilisierung (IF). Bei 

der EPR wird der betroffene Knochenabschnitt möglichst weit reseziert und der entstandene 

Defekt endoprothetisch rekonstruiert. Der Einsatz modularer Tumorprothesen, die nach dem 

Baukastenprinzip zusammengesetzt werden, ermöglicht die individuelle Überbrückung von 

Knochendefekten in 1-cm-Schritten (Dieckmann et al., 2010). Die IF kann als alleinige 

osteosynthetische Stabilisierung oder in Kombination mit Knochenzement nach 
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vorangegangener intraläsionaler Resektion (Verbundosteosynthese) durchgeführt werden. Die 

Indikation zur Operation sollte multidisziplinär unter Berücksichtigung weiterer 

Therapieoptionen wie der Strahlentherapie und systemischen Behandlungen (Antiresorptiva, 

Chemo-, Immun- und antihormonelle Therapie) getroffen werden (Bickels et al., 2009). Die 

Einschätzung der Prognose ist von entscheidender Bedeutung bei der Frage, ob und in welchem 

Ausmaß operiert werden sollte. Einerseits sollte das Potential der Chirurgie ausgenutzt werden. 

Andererseits gilt es eine Übertherapie von unheilbar kranken Patienten mit daraus 

resultierenden Komplikationen zu vermeiden. Für den Operateur bleibt oft unklar, wie lange 

die Patienten von dem Eingriff profitiert haben, da selten systematische Nachuntersuchungen 

durchgeführt werden und die Patienten postoperativ an Onkologen angebunden sind. 

Ziel dieser Studie war es, die postoperativen Komplikationen und Überlebenszeiten nach 

extremitätenerhaltender Operation einer Knochenmetastase zu ermitteln. Außerdem sollten 

Prognosefaktoren identifiziert werden, die im Entscheidungsfindungsprozess für oder gegen 

eine Operation berücksichtigt werden können. Dazu wurden folgende Hypothesen aufgestellt: 

(1) Die EPR ist im Vergleich zur IF postoperativ mit mehr 30-Tages-Komplikationen assoziiert, 

im Langzeitverlauf aber mit einer längeren Überlebenszeit und geringeren lokalen 

Tumorprogressions- und Reoperationsraten. 

(2) Die Art des Primärtumors, der Metastasierungsgrad und die Metastasenlokalisation sind 

klinische Faktoren, die die postoperative Überlebenszeit der Patienten beeinflussen.  

 

2.2 Methoden 

2.2.1 Studienkohorte 

Für die retrospektive Studie wurden die Daten von 140 Patienten ermittelt, die aufgrund von 

151 Knochenmetastasen im Zeitraum von August 2010 bis August 2020 am 

Universitätsklinikum Hamburg-Eppendorf in der Klinik und Poliklinik für Unfallchirurgie und 

Orthopädie operativ versorgt worden waren. Folgende Einschlusskriterien wurden definiert:  

1. Lokalisation der Knochenmetastase im Bereich des Beckens oder der Extremitäten 

2. Histologische Diagnosesicherung der Knochenmetastase 

3. Extremitätenerhaltende Operation  

Nach einem positiven Votum der Ethikkommission wurden die Patienten anhand der OP-Pläne 

akquiriert und die Patientenakten anonymisiert ausgewertet. Neben demographischen Daten 

und potenziellen Prognosefaktoren (Alter, Geschlecht, Primärtumor, Lokalisation der 

Knochenmetastase, Metastasierungsgrad: Anzahl der ossären und viszeralen Metastasen, 

Operationsindikation, Operationsverfahren, Zeitraum zwischen der Erstdiagnose des 
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Primärtumors und der Operation der Knochenmetastase) wurden die Überlebenszeiten und die 

postoperativen Komplikationen retrospektiv ermittelt.  

Die Komplikationen, die innerhalb der ersten 30 postoperativen Tage aufgetreten waren, 

wurden den Graden II - V der Clavien-Dindo-Klassifikation zugeordnet und in leichte (Grad II: 

Notwendigkeit einer pharmakologischen Therapie) und schwere Komplikationen (Grad III: 

Notwendigkeit  einer chirurgischen, endoskopischen oder radiologischen Intervention, Grad 

IV: Lebensbedrohliche Komplikation, die eine intensivmedizinische Therapie erfordert, Grad 

V: Tod) unterteilt (Dindo et al., 2004). Komplikationen ersten Grades (Jede Abweichung vom 

normalen postoperativen Verlauf ohne notwendige therapeutische Intervention. Ausnahmen: 

Antiemetika, Antipyretika, Analgetika, Diuretika, Elektrolyte, Physiotherapie sowie 

Wundinfektionen, die auf Station therapiert werden können) wurden in der Studie nicht 

berücksichtigt, da diese nur eine geringe klinische Relevanz haben und in den Patientenakten 

nicht immer dokumentiert worden waren.  

Zu den lokalen Komplikationen, die auch im Langzeitverlauf über die ersten 30 Tage hinaus 

erfasst wurden, gehörten Tumorprogressionen und Reoperationen. Zur Erhebung der 

Überlebenszeiten und 30-Tages-Komplikationen wurde bei Patienten, die mehrmals operiert 

worden waren, der Zeitpunkt der ersten Operation gewählt. Der mediane 

Nachbeobachtungszeitraum betrug 12,3 Monate (Interquartilsabstand [IQR] 2,7 - 43,9 Monate) 

für das gesamte Patientenkollektiv. Für alle Patienten, die zum Zeitpunkt der Datenerhebung 

noch am Leben waren, lag der Nachbeobachtungszeitraum bei mindestens sechs Monaten und 

im Median bei 27,2 Monaten (IQR 12,3 - 53,0). Zwei Patienten (1,4 %) konnten lediglich in 

die Analyse der 30-Tages-Komplikationen eingeschlossen werden. Zwar stellten sie sich nach 

mehr als 30 Tagen erneut an der Klinik vor, allerdings konnte zum Zeitpunkt der 

Datenerhebung nicht ermittelt werden, ob sie bereits verstorben waren.   

 

2.2.2 Statistische Analyse 

Für die statistische Datenauswertung und die Erstellung der Graphen wurde das Programm IBM 

SPSS Statistics, Version 27 für Windows verwendet. Der Chi-Quadrat-Test diente dem 

Vergleich der postoperativen Komplikationen nach EPR und IF. Die 

Überlebenswahrscheinlichkeiten wurden mithilfe der Kaplan-Meier-Methode berechnet. Um 

den Einfluss auf die postoperative Überlebenszeit zu ermitteln, wurden die gesammelten Daten 

dichotomisiert und die Gruppen anhand des Log-Rank-Tests miteinander verglichen. Die 

Parameter, die in der univariaten Analyse einen signifikanten Einfluss zeigten, wurden in die 

multivariate Analyse aufgenommen. Das multivariate Cox-Regressionsmodell diente der 
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Identifikation unabhängiger Prognoseparameter. P-Werte < 0,05 wurden als signifikant 

gewertet. 

 

2.3 Ergebnisse 

Das mediane Alter der Patienten lag zum Operationszeitpunkt bei 67,6 Jahren (IQR 58,0 - 76,3). 

Das Kollektiv setzte sich aus 67 Männern (47,9%) mit einem medianen Alter von 67,8 Jahren 

(IQR 60,2 - 75,3) und 73 Frauen (52,1%) mit einem medianen Alter von 66,5 Jahren (IQR 56,8 

- 76,7) zusammen. Die häufigsten Primärtumoren waren das Mammakarzinom mit 32 Fällen 

(22,9%), das Bronchialkarzinom mit 26 Fällen (18,6%) und das Multiple Myelom mit 21 Fällen 

(15,0%). Zwischen der Erstdiagnose des Primärtumors und der Operation der 

Knochenmetastase lagen im Median 9,0 Monate (IQR 0 - 43,0). Bei 110 Patienten (78,6%) 

waren zum Operationszeitpunkt mindestens zwei Knochenmetastasen an verschiedenen 

Lokalisationen vorhanden, bei 67 Patienten (47,9%) war mindestens eine viszerale Metastase 

bekannt. In Tabelle 1 der Publikation sind der Metastasierungsgrad und der mediane Zeitraum 

zwischen Erstdiagnose und Operation in Abhängigkeit der Primärtumore dargestellt.  

Neun Patienten wurden aufgrund zweier Knochenmetastasen an verschiedenen Lokalisationen 

operiert, bei sieben der Patienten fand die Versorgung beider Läsionen in einer Operation statt. 

Ein Patient wurde aufgrund dreier Metastasen zweimal operiert. Das Femur war der 

Hauptmanifestationsort mit 100 Metastasen (66,2%), darauf folgten der Humerus mit 26 

(17,2%), das Becken mit 13 (8,6%) und die Tibia mit 10 (6,6%) Metastasen. Die häufigste 

Operationsindikation war die prophylaktische Stabilisierung des betroffenen Knochens 

(53,6%). Weitere Indikationen waren die pathologische Fraktur (43,0%), die bei 19 Patienten 

(13,6%) zur Erstdiagnose des Primärtumors führte, und ein kurativer Behandlungsansatz 

(3,3%). Tabelle 2 der Publikation zeigt die Operationsindikationen in Abhängigkeit der 

Metastasenlokalisationen. Innerhalb der Femurgruppe wurden 34 Endoprothesen implantiert, 

unterteilt in 18 Tumorprothesen, zehn Hemiprothesen und sechs Hüfttotalendoprothesen. Fünf 

Tumorprothesen wurden in der Humerusgruppe eingesetzt. Aufgrund pelviner 

Knochenmetastasen wurden sechs Patienten mit einer Hüfttotalendoprothese und einem Burch-

Schneider-Ring versorgt, bei zwei Patienten wurden Tumorprothesen implantiert. Innerhalb der 

Tibiagruppe wurden zwei Tumorprothesen verwendet. Alle Endoprothesen wurden mit 

Knochenzement fixiert. Tabelle 3 der Publikation bietet eine Übersicht über die 

Operationsverfahren in Abhängigkeit der Metastasenlokalisationen.  

Alle Komplikationen traten nach der Durchführung einer EPR oder IF auf. Der Anteil der 

Patienten mit leichten Komplikationen innerhalb der ersten 30 postoperativen Tage war in der 
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IF-Gruppe geringer als in der EPR-Gruppe (p = 0,932). Dagegen traten in der IF-Gruppe mehr 

schwere Komplikationen und Todesfälle auf, die Unterschiede waren jedoch nicht signifikant 

(p = 0,520; p = 0,380). Alle 30-Tages-Komplikationen werden in Tabelle 4 der Publikation 

aufgeführt. Zu den Langzeitkomplikationen gehörten eine periprothetische und zwei 

periimplantäre Frakturen, eine periimplantäre und eine periprothetische Infektion sowie eine 

Pseudarthrose. Bei zwölf Patienten konnte eine lokale Tumorprogression nachgewiesen werden 

(8,7%), acht Patienten gehörten zur IF-Gruppe (8,9%) und vier zur EPR-Gruppe (8,7%) (p = 

0,970). Die progressionsfreie Überlebensrate lag nach einem Jahr bei 89,7%. Fünf Patienten 

(3,6%) mussten reoperiert werden, signifikant mehr in der EPR-Gruppe als in der IF-Gruppe (p 

= 0,026). Die mediane Zeit bis zur Reoperation betrug 13,1 Monate. In Tabelle 5 der 

Publikation werden alle Reoperationen näher beschrieben.    

38 Patienten (27,5%) waren zum Zeitpunkt der Datenerhebung noch am Leben. Die mediane 

Überlebenszeit (MST) für 138 Patienten betrug 12,3 Monate (IQR 2,7 - 43,9). Die 1-, 2-, 3- und 

5-Jahresüberlebensraten betrugen 52,3%, 37,6%, 28,0% und 18,0%. Da sie die Überlebenszeit 

in der univariaten Analyse signifikant beeinflussten, wurden die Parameter multiple 

Knochenmetastasen, viszerale Metastasen, pathologische Fraktur, Bronchialkarzinom und 

Nierenzellkarzinom in die multivariate Analyse eingeschlossen. Als unabhängige 

Prognosefaktoren für ein verkürztes Gesamtüberleben wurden hierbei viszerale Metastasen, die 

pathologische Fraktur und das Bronchialkarzinom (p < 0,001, p = 0,001, p = 0,021) identifiziert. 

Tabelle 6 der Publikation stellt die Ergebnisse der univariaten Analyse dar, Tabelle 7 zeigt die 

Ergebnisse der multivariaten Analyse. Patienten mit allen drei Prognosefaktoren hatten ein 

stark verkürztes Gesamtüberleben (MST 3,1 Monate) im Vergleich zu Patienten, die keinen 

dieser Faktoren aufwiesen (MST 33,4 Monate). 

 

2.4 Diskussion 

In der Studie konnten die Komplikationen und Überlebenszeiten von Patienten nach 

extremitätenerhaltender Operation einer Knochenmetastase ermittelt werden. Darauf 

aufbauend identifizierten wir Prognosefaktoren und stellten im direkten Vergleich zwischen 

EPR und IF ähnliche Komplikationsraten fest.  

 

2.4.1 Komplikationen  

Die Inzidenz der 30-Tages-Komplikationen war mit 25% ähnlich hoch wie in der Studie von 

Bindels et al. (2020), die ebenfalls die Clavien-Dindo-Klassifikation verwendeten. Ein 

Vergleich mit anderen Studien wird dadurch erschwert, dass es in der Literatur keine 
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einheitliche Definition postoperativer Komplikationen gibt. Dies führt zu unterschiedlichen 

Einschlusskriterien und Nachbeobachtungszeiträumen. In einer systematischen 

Übersichtsarbeit wurden postoperative Komplikationsraten zwischen 5,8% und 25% 

angegeben (Kirkinis et al., 2016). Eine beträchtliche Anzahl der Patienten unserer Studie 

(9,4%) verstarb innerhalb der ersten 30 postoperativen Tage. Die 30-Tages-Mortalität und die 

30-Tages-Komplikationsrate waren in der IF-Gruppe ähnlich hoch wie in der EPR-Gruppe. 

Zwar ist die IF das weniger invasive Verfahren und damit mutmaßlich mit weniger 

Komplikationen verbunden, allerdings wurden aus diesem Grund Patienten mit einem bereits 

präoperativ schlechten Gesundheitszustand vorwiegend osteosynthetisch versorgt.  

Bei der operativen Therapie von Knochenmetastasen sollten Reoperationen unbedingt 

vermieden werden, da sie den Gesundheitszustand der Patienten erheblich verschlechtern 

können (Soeharno et al., 2018, Kirkinis et al., 2016, Weber et al., 2006). Mehrere Autoren 

beschreiben, dass Endoprothesen mit weniger Reoperationen und lokalen Komplikationen im 

Langzeitverlauf verbunden seien als osteosynthetische Verfahren (Kirkinis et al., 2016, Errani 

et al., 2017, Wedin und Bauer, 2005, Steensma et al., 2012, Sørensen et al., 2019). Unsere 

Ergebnisse können dies nicht bestätigen. Die Reoperationsrate war in der EPR-Gruppe sogar 

höher als in der IF-Gruppe. Dabei musss berücksichtigt werden, dass einige Patienten aufgrund 

ihres schlechten Allgemeinzustands nicht reoperiert wurden und im gesamten Kollektiv nur 

fünf Reoperationen (3,6%) durchgeführt wurden. Nur ein Patient (0,7%) musste infolge einer 

progressionsbedingten Implantatlockerung reoperiert werden. In der Literatur reicht die lokale 

Tumorprogressionsrate nach der Operation einer Knochenmetastase im Bereich der langen 

Röhrenknochen von 0% bis 48% (Park et al., 2007, Rompe et al., 1994), in einer 

Übersichtsarbeit waren mit 11,5% ähnlich viele Patienten wie in unserer Studie betroffen 

(8,7%) (Errani et al., 2017). Während Hara et al. (2021) eine niedrigere Progressionsrate nach 

endoprothetischer Versorgung beschrieben, konnten wir keinen Unterschied zwischen EPR und 

IF im Hinblick auf die Progressionsrate und das progressionsfreie Überleben feststellen. Dies 

ist bemerkenswert, da nur in der ersten Gruppe eine weite Metastasenresektion erfolgte.   

 

2.4.2 Prognosefaktoren 

Die 1-Jahres-Überlebensrate lag in unserer Studie bei 52,3% und damit innerhalb des 

Spektrums einer systematischen Übersichtsarbeit (17% bis 69,5%) (Kirkinis et al., 2016). Da 

die pathologische Fraktur in Übereinstimmung mit mehreren Studien als unabhängiger 

Prognosefaktor nachgewiesen werden konnte (Mavrogenis et al., 2012, Kirkinis et al., 2017, 

Hansen et al., 2004, Weiss und Wedin, 2011, Bauer und Wedin, 1995), empfehlen wir die 
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frühestmögliche Stabilisierung frakturgefährdeter Knochenmetastasen. Die prophylaktische 

Stabilisierung ist zudem einfacher durchzuführen und wird als komplikationsärmer beschrieben 

(Damron und Mann, 2020). Einige Autoren stellten jedoch keinen prognostischen Nachteil der 

pathologischen gegenüber der drohenden Fraktur fest (Meares et al., 2019, Ratasvuori et al., 

2013, Sørensen et al., 2018). Bei 14% unserer Patienten war der Primärtumor zuvor nicht 

bekannt und wurde erst durch die Fraktur und damit in einem bereits fortgeschrittenen Stadium 

entdeckt. Die pathologische Fraktur eines lasttragenden Knochens gilt unabhängig von der 

prognostischen Bedeutung als absolute Operationsindikation (Soeharno et al., 2018). Der 

betroffene Knochen zeigt aufgrund der malignen Grunderkrankung und der (neo-)adjuvanten 

Behandlung oft keine Heilungstendenz (Gainor und Buchert, 1983). Zudem können Schmerzen 

und eine eingeschränkte Mobilität und Funktionalität den Patienten psychisch und physisch 

erheblich beeinträchtigen. Zur Frakturprävention sollte bei metastasierten Krebserkrankungen 

eine Bildgebung der Extremitäten und des Beckens in Betracht gezogen werden. Dies gilt 

insbesondere für das proximale Femur, das im untersuchten Kollektiv und anderen Studien die 

häufigste Lokalisation war (Ratasvuori et al., 2013, Hage et al., 2000, Capanna und 

Campanacci, 2001). Es kann jedoch schwierig sein, zu beurteilen, ob eine Läsion ohne 

Operation tatsächlich zu einer Fraktur führen würde. Die Patienten könnten versterben, ehe 

diese Komplikation eintritt, oder die postoperative Nachbehandlungszeit die zu erwartende 

Überlebenszeit überschreiten. In diesen Fällen ist eine gute Einschätzung der Prognose umso 

wichtiger. In unserer Studie konnte die viszerale Metastasierung als zweiter unabhängiger 

Prognosefaktor ermittelt werden, dies bestätigt die Ergebnisse anderer Analysen (Hara et al., 

2021, Hansen et al., 2004, Weiss und Wedin, 2011, Bauer und Wedin, 1995, Meares et al., 

2019, Ratasvuori et al., 2013, Nakayama et al., 2014, Janssen et al., 2015, Katagiri et al., 2014).  

Die fünf häufigsten Primärtumoren in unserem Kollektiv (Mamma-, Bronchial-, Prostata- und 

Nierenzellkarzinom sowie das Multiple Myelom) werden auch in der Literatur als die Entitäten 

beschrieben, die am häufigsten zu einer Operation aufgrund von Knochenmetastasen führen 

(Sarahrudi et al., 2009, Hansen et al., 2004, Ratasvuori et al., 2013). Das Mammakarzinom, das 

Nierenzellkarzinom und das Multiple Myelom gelten als prognoseverbessernd und das 

Bronchialkarzinom als prognoseverschlechternd (Hansen et al., 2004, Ratasvuori et al., 2013, 

Janssen et al., 2015, Katagiri et al., 2014). In unserer Studie war das Bronchialkarzinom der 

dritte unabhängige Prognosefaktor. Einen positiven Einfluss auf die Überlebenszeit zeigte 

lediglich das Nierenzellkarzinom in der univariaten Analyse. Gleichzeitig war es die 

Tumorentität mit den meisten Patienten mit solitären Knochenmetastasen ohne begleitende 

viszerale Metastasen (47,6%). In Studien zum metastasierten Nierenzellkarzinom wird diese 
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Kombination als prognostisch günstig beschrieben (Dong et al., 2020, Lin et al., 2007, Fottner 

et al., 2010), bei 29% der Betroffenen unseres Studienkollektivs konnte sogar ein kurativer 

Ansatz verfolgt werden. Die Effektivität einer systemischen Therapie erlaubt eine genauere 

Unterteilung der Primärtumoren. So unterscheidet beispielsweise der Prognosecore von 

Katagiri et. al. (2014) zwischen hormonsensitiven und nicht hormonsensitiven Prostata- und 

Mammakarzinomen. Mittlerweile wurden verschiedene Scoring-Systeme entwickelt, um die 

postoperative Überlebenszeit von Patienten mit Knochenmetastasen einzuschätzen (Bauer und 

Wedin, 1995, Meares et al., 2019, Katagiri et al., 2014). Ein Modell, das alle bisher bekannten 

Prognosefaktoren einschließt, könnte dem Behandlungsteam als Orientierungshilfe dienen und 

sollte in zukünftigen Studien entwickelt und validiert werden.   

 

2.4.3 Limitationen der Studie 

Diese Studie weist mehrere Limitationen auf. Erstens können retrospektiv erhobene Daten 

durch Selektions- und Performance-Bias beeinflusst sein. Für jeden Patienten wurde ein 

individuelles Behandlungskonzept von einem multidisziplinären Team aus Chirurgen, 

Strahlentherapeuten, Onkologen, Pathologen und Radiologen erstellt, wodurch der Vergleich 

einzelner klinischer Parameter erschwert wird. Bei der Wahl des Operationsverfahrens wurden 

die Lokalisation und Größe der Knochenmetastase, der Allgemeinzustand des Patienten und 

die geschätzte postoperative Überlebenszeit berücksichtigt. Die EPR wurde der IF vorgezogen, 

wenn von einem längeren Überleben ausgegangen wurde. Letztendlich wurde die Operation 

erst durchgeführt, nachdem alle Optionen und Präferenzen mit dem Patienten ausführlich 

diskutiert worden waren. Alle Patienten wurden in derselben Klinik und meist von demselben 

Operateur operiert. Die Chirurgen orientierten sich an den aktuellen medizinischen und 

krankenhausinternen Standards und verwendeten die gleichen Operationstechniken.   

Zweitens ist die Patientenpopulation sehr heterogen und einige Faktoren, die das Überleben 

beeinflusst haben könnten, wurden in dieser Studie nicht analysiert. Dazu gehören 

Komorbiditäten, der Performance Status, die (neo-)adjuvante Therapie und die Vielfalt der 

verwendeten Implantate. Die Wahl der (neo-)adjuvanten Therapie wurde durch mehrere 

Parameter wie den Primärtumor, den allgemeinen Gesundheitszustand, medizinische 

Neuerungen und die Patientenwünsche beeinflusst, sodass die Bildung von Vergleichsgruppen 

mit einer ausreichend großen Patientenanzahl schwierig war. Darüber hinaus war es 

retrospektiv nicht möglich, genau zu erfassen, wie viele Patienten eine postoperative 

Chemotherapie, Bestrahlung und/oder Therapie mit knochenmodifizierenden Substanzen 

erhielten, da diese Behandlungen häufig ambulant an anderen Einrichtungen durchgeführt 
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wurden. Jedem Patienten wurde eine postoperative Strahlentherapie empfohlen, auch wenn 

diese in Studien keinen Einfluss auf die Reoperationsrate bei Knochenmetastasen der unteren 

Extremität zeigte (Pidduck et al., 2020). Zur Evaluation einer postoperativen 

knochenmodifizierenden Therapie mit Bisphosphonaten oder Denosumab wurden die Patienten 

an spezialisierte Osteologen überwiesen, falls sie diese Medikamente nicht bereits erhielten, die 

allgemein empfohlen werden (Desautels et al., 2020).   

Drittens könnten die Komplikationsraten höher sein. Obwohl alle Patienten in derselben 

Einrichtung operiert worden waren, haben sie nach der Entlassung möglicherweise ein 

Krankenhaus oder einen Arzt in der Nähe ihres Wohnortes aufgesucht. Viertens ist es fraglich, 

ob alle Komplikationen unmittelbar mit der Operation zusammenhängen.  

 

2.5 Schlussfolgerung 

Die Überlebenszeit der Patienten war nach der Operation einer Knochenmetastase im Bereich 

der Extremitäten oder des Beckens sehr begrenzt. Eine pathologische Fraktur, viszerale 

Metastasen und das Bronchialkarzinom waren negative Prognosefaktoren für das postoperative 

Überleben. Die operative Therapie sollte für jeden Fall individuell bewertet werden, da der 

Vergleich von IF und EPR zwar Trends, aber keine signifikanten Unterschiede in der 

Überlebenszeit und den Raten der 30-Tages-Komplikationen und der lokalen 

Tumorprogression zeigte. 
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4 Zusammenfassung der Publikationspromotion  

Die operative Therapie von Knochenmetastasen gewinnt aufgrund einer steigenden 

Lebenserwartung und verbesserter onkologischer Behandlungsmöglichkeiten zunehmend an 

Bedeutung. Der Behandlungsansatz ist meist palliativ und es gilt diejenigen Patienten zu 

identifizieren, die von einer Operation profitieren könnten. Je kürzer die verbleibende 

Lebenszeit ist, desto vorsichtiger sollte die Indikation zur Operation gestellt und desto weniger 

radikal sollte der Eingriff sein. Ziel dieser Studie war es, die postoperativen Komplikationen 

und Prognosefaktoren für das Überleben nach der Operation einer Knochenmetastase zu 

ermitteln.  

In diese Studie wurden retrospektiv 140 Patienten eingeschlossen, die zwischen 2010 und 2020 

am Universitätsklinikum Hamburg-Eppendorf aufgrund von 151 Knochenmetastasen im 

Bereich der Extremitäten oder des Beckens operiert worden waren. Wir erfassten die 30-Tages-

Komplikationen, die lokalen Tumorprogressions- und die Reoperationsraten und verglichen 

diesbezüglich die endoprothetische Rekonstruktion mit der osteosynthetischen Stabilisierung. 

Das Überleben wurde mithilfe der Kaplan-Meier-Methode berechnet. Prognostische Faktoren 

wurden durch eine univariate Analyse mit dem Log-Rank-Test und eine multivariate Analyse 

mit dem Cox-Regressions-Hazard-Modell untersucht.  

Bei 138 Patienten betrug die mediane Überlebenszeit 12,3 Monate. Die multivariate Analyse 

zeigte, dass eine pathologische Fraktur, viszerale Metastasen und das Bronchialkarzinom 

negative Prognosefaktoren in Bezug auf das Überleben waren. Innerhalb von 30 Tagen traten 

bei 25,0% der Patienten Komplikationen auf und die Mortalität lag bei 9,3%. Die häufigsten 

Komplikationen waren eine Harnwegsinfektion (5,0%), eine Pneumonie (4,3%) und ein Delir 

(2,9%). Eine lokale Tumorprogression trat bei 12 Patienten (8,7%) auf und es wurden fünf 

Reoperationen (3,6%) durchgeführt. In Bezug auf die Komplikationen und die Mortalität 

innerhalb der ersten 30 postoperativen Tage sowie die lokale Tumorprogression gab es keine 

signifikanten Unterschiede zwischen der endoprothetischen Rekonstruktion (n = 47) und der 

osteosynthetischen Stabilisierung (n = 91). 

Die Überlebenszeit der Patienten war nach der Operation einer Knochenmetastase der 

Extremitäten oder des Beckens sehr begrenzt. Eine pathologische Fraktur, viszerale Metastasen 

und das Bronchialkarzinom waren unabhängige prognostische Faktoren für eine reduzierte 

Überlebenszeit. Die osteosynthetische Stabilisierung und die endoprothetische Rekonstruktion 

erzielten ähnliche Ergebnisse.   
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5 Summary of publication 

Surgical therapy of bone metastasis is becoming increasingly important due to prolonged life 

expectancy and improved oncological treatment measures. In a mostly palliative approach, it is 

necessary to identify those patients who might benefit from surgery. The shorter the remaining 

lifetime, the more restricted the indication and the less radical the intervention should be. The 

aim of this study was to evaluate the postoperative outcomes and prognostic factors for survival 

of patients with surgically treated bone metastases.  

We retrospectively included 140 patients who underwent surgery for 151 bone metastases in 

the extremities and pelvis at our hospital between 2010 and 2020. We recorded the 30-day 

complications, local tumour progression and reoperation rates and compared endoprosthetic 

reconstruction with osteosynthetic stabilisation. Survival was calculated using Kaplan-Meier 

analysis. Prognostic factors were investigated by univariate analysis using the log-rank test and 

multivariate analysis using the Cox regression hazard model.  

In 138 patients, the median survival time was 12.3 months. Multivariate analysis showed that 

pathological fracture, visceral metastases and lung cancer were negative prognostic variables 

in terms of survival. Within 30 days, the incidence of complications was 25.0% and mortality 

was 9.3%. The most common complications were urinary tract infection (5.0%), pneumonia 

(4.3%) and delirium (2.9%). Local tumour progression occurred in 12 patients (8.7%) and five 

reoperations (3.6%) were performed. There were no significant differences between 

endoprosthetic replacement (n = 47) and internal fixation (n = 91) in terms of 30-day 

complications and mortality as well as local tumour progression.   

Survival of patients after surgery for bone metastases in the extremities or pelvis was very 

limited. The presence of a pathological fracture, visceral metastasis and lung cancer were 

independent prognostic factors for poor survival. Both internal fixation and endoprosthetic 

replacement achieved similar outcomes. 
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6 Erklärung des Eigenanteils  

Das Promotionsthema wurde von PD Dr. Matthias Priemel und mir erarbeitet. Daraufhin 

stellten wir einen Ethikantrag als Grundlage für die hier vorgestellte Studie. Nach dem positiven 

Votum begann ich retrospektiv anhand der OP-Pläne und Patientenakten Patienten (n=140) zu 

ermitteln, die an der Klinik und Poliklinik für Unfallchirurgie und Orthopädie des 

Universitätsklinikums Hamburg-Eppendorf aufgrund einer Knochenmetastase operiert worden 

waren. Für alle Patienten, die die Einschlusskriterien erfüllten, dokumentierte ich zuvor 

ausgewählte klinische Parameter. Hierfür konnte ich auf Daten zurückgreifen, die im Rahmen 

der klinischen Routine- und Nachversorgung erhoben worden waren. Die Auswahl der 

Parameter beruhte auf einer ausführlichen Literaturrecherche.   

In Rücksprache mit PD Dr. Matthias Priemel und Dr. Sebastian Weiss fasste ich die Daten 
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Matthias Priemel. Außerdem erfolgte eine regelmäßige Vorstellung und Diskussion der 

gesammelten Daten in der Forschungsgruppe von PD Dr. Matthias Priemel.  
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