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Einleitung und Ziel der Dissertation

1 Einleitung und Ziel der Dissertation

1.1 Einleitung

Das kndcherne Skelett stellt, nach Leber und Lunge, den haufigsten Ort der Metastasierung
solider Tumore dar (1, 2). Bei etwa 15 % der Krebspatienten werden klinisch
Wirbelsdulenmetastasen diagnostiziert, Autopsiestudien legen jedoch nahe, dass die
tatsachliche Zahl unbekannter Falle deutlich hoher ist (3). Durch die fortschreitende
Verbesserung onkologischer Behandlungsansatze sowie durch eine zunehmende
Verflgbarkeit und Sensitivitdt moderner bildgebender Verfahren kommt es zu immer langeren
Uberlebenszeiten von Krebspatienten (4). Die Weltgesundheitsorganisation (WHO)
prognostiziert einen drastischen Anstieg von 18,1 Millionen neuen Krebsdiagnosen im Jahr
2018 auf 29,4 Millionen 2040, wodurch auch das Auftreten von Wirbelsaulenmetastasen in der
Zukunft ansteigen wird (5). Aufgrund funktioneller Beeintrachtigungen des axialen Skeletts,
Instabilitdt und Kompression neuraler Strukturen verursachen spinale Metastasen haufig
starke Schmerzen und Einschrankungen der Bewegungsfahigkeit. Operative, systemische
und radiotherapeutische Ansatze zielen entsprechend darauf ab, Schmerzen zu lindern,
neurologische Funktionen zu erhalten oder wiederherzustellen und die Stabilitat der
Wirbelsaule zu sichern. Bei fortgeschrittenem Tumorleiden steht dabei meist die palliative
Behandlung im Fokus, um die Lebensqualitdt zu erhalten (6, 7). Mdgliche Vorteile eines
chirurgischen Eingriffs missen sorgfaltig gegen die potenziellen Risiken und Belastungen, wie
postoperative Komplikationen oder die stationare Behandlung, abgewogen werden. Zur
Stabilisierung eingebrachte, lasttragende Implantate kénnen versagen, was ein relevantes
Problem bei der Behandlung von Wirbelsdulenmetastasen darstellt (8). Beteiligte Disziplinen
mussen sich in enger Abstimmung mit der Frage nach der individuell besten Therapieoption
auseinandersetzen. Daher sind eine fundierte Bewertung der Risikofaktoren sowie eine
prazise prognostische Einordnung des Krankheitsverlaufs und der voraussichtlichen
Uberlebenszeit im klinischen Alltag von entscheidender Relevanz. Moderne prognostische
Bewertungssysteme zur Abschatzung der Uberlebenswahrscheinlichkeit betroffener Patienten
wurden entwickelt und auf ihre klinische Anwendbarkeit hin Gberprift (9—11). Uber eindeutige
Risikofaktoren flir eine erhdhte postoperative Sterblichkeit und das Auftreten

therapieassoziierter Komplikationen herrscht in der Literatur jedoch Uneinigkeit.

1.2 Ziele der Arbeit

Ziel dieser Arbeit ist es, das Auftreten chirurgischen Komplikationen, insbesondere einem
Implantatversagen nach Stabilisierungsoperationen in einer grof3en retrospektiven Kohorte
eines Zentrums uber das letzte Jahrzehnt zu untersuchen. Die Untersuchung dieser

Ergebnisse soll dazu beitragen, ein tieferes Verstandnis der Faktoren zu gewinnen, die
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Implantatversagen und chirurgische Komplikationen beglinstigen. Dies soll wiederum zu
verbesserten  postoperativen  Behandlungsergebnissen und  einer  fundierteren

Entscheidungsfindung bei der Behandlung von Patienten mit Wirbelsaulenmetastasen fuhren.

2 Literaturdiskussion
2.1 Epidemiologie

2.1.1 Aligemeine Ubersicht und Haufigkeiten

Das kndcherne Skelett ist, nach Leber und Lunge, der dritthdufigste Ort der Metastasierung
solider Tumore. 50-80 % aller Knochenmetastasen finden sich hierbei in der Wirbelsaule (1,
10, 12). Etwa 70 % aller extraduralen Wirbelsaulentumore sind Metastasen, die sich bei
ungefahr 15 % aller Krebspatienten klinisch diagnostizieren lassen. Autopsiestudien legen

jedoch deutlich héhere Inzidenzen von etwa 30 % dar (13—-15).

2.1.2 Zugrundeliegende Primartumore und Typen von spinalen Metastasen

Prinzipiell verfiigen diverse Tumorentitaten Uber das Potenzial, in die Wirbelsaule zu
metastasieren. Mamma-, Prostata- und Bronchialkarzinome liegen den
Wirbelsaulenmetastasen in ca. 15-20 % zugrunde. Seltener sind Nierenzellkarzinome, Non-
Hodgkin-Tumore oder Multiple Myelome (12, 15, 16). In 3-12,5 % der Falle bleibt der
Primartumor unbekannt (,Cancer of Unknown Primary“/CUP-Syndrom) (13, 17). Je nach
Verhaltnis des Knochenauf- und Abbaus lassen sich osteolytische, osteoblastische oder
gemischt osteolytisch-osteoblastische Metastasen unterscheiden. Die Qualitat der Lasion wird
mafgeblich durch den zugrundeliegenden Primartumor bestimmt, so imponieren Mamma-
oder Nierenzellkarzinome verstarkt als osteolytische Metastasen, wahrend sich
osteoblastische Lasionen als maligne Aussat von Prostatakarzinomen finden lassen. Das
Potenzial, gemischt osteolytisch-osteoblastische Metastasen zu erzeugen, welche rund 10 %
der Falle ausmachen, haben wahrenddessen vor allem Mammakarzinome, gastrointestinale

Tumore und Schilddrisenkarzinome (18-20).

2.1.3 Altersspezifische und anatomische Verteilung

Korrespondierend zum allgemein erhdhten Risiko fur maligne Neoplasien in dieser
Altersspanne findet sich die hdchste Pravalenz der Wirbelsaulenmetastasen zwischen dem
40. und dem 65. Lebensjahr (1, 12, 21). Die Verteilung der knéchernen Metastasen innerhalb
der Wirbelsaule stellt sich wie folgt dar: Die meisten Metastasen sind thorakal lokalisiert (50-

70 %), gefolgt vom lumbalen Segment mit 16-20 %, den zervikal gelegenen (10-15 %) und
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schlieBlich sakral lokalisierten Metastasen (10 %) (1, 7, 12, 22). In bis zu einem Drittel der
Falle treten die metastatischen Lasionen multifokal auf (23). Wirbelsdulenmetastasen werden
je nach ihrer anatomischen Lage in drei Kategorien eingeteilt: Intradural-intramedullare,
intradurale-extramedullare und extradurale Tumore. Extradurale Tumore machen 90-95 % der
Wirbelsdulenmetastasen aus (12, 17, 24). Intradurale-extramedullare und intradural-
intramedullare Metastasen sind selten und treten bei 1,5 % bzw. 0,5 % der Falle auf. Sie gehen
oft mit intrazerebralen Filiae (24).

Die anatomische Verteilung innerhalb der einzelnen Wirbel zeigt einen klaren Schwerpunkt:
80 % der Metastasen finden sich in den Wirbelkérpern, dorsale Strukturen wie die Pedikel,

Laminae oder Dornfortsatze sind deutlich seltener betroffen (1, 25).

2.1.4 Uberlebenszeiten, zukiinftige Herausforderungen und Perspektiven

Das durchschnittliche Uberleben der Patienten mit spinalen Metastasen betragt zwei Jahre
nach Diagnosestellung noch etwa 10-20 %. Starke kollektivabhangige Unterschiede zeigten
sich bei der mittleren Uberlebenszeit nach operativer Versorgung mit Zeiten zwischen sieben
und 36 Monaten (9, 13, 26-29). Angesichts der generell alternden Gesellschaft, der
kontinuierlichen Verbesserung von onkologischer Diagnostik und Behandlungskonzepten und
unter anderem daraus resultierenden, verbesserten Uberlebenszeiten von Krebspatienten
muss mit einem generellen Anstieg der Inzidenz von Wirbelsdulenmetastasen gerechnet
werden, was die Notwendigkeit einer optimierten onkologischen Betreuung unterstreicht (9,
14, 15). Die Entwicklung und Implementierung spezifischer diagnostischer und therapeutischer

Algorithmen wird zur Verbesserung der Patientenprognose beitragen.

2.2 Symptomatik

2.2.1 Aligemeine klinische Manifestationen

Zu den klinischen Manifestationen von Wirbelsaulenmetastasen gehéren je nach Lokalisation,
GroéRe und infiltrierten Strukturen lokale oder radikulare Schmerzen, ein neurologisches
Defizit, Deformierungen der Wirbelsdule und eine allgemeine Verschlechterung des
korperlichen Zustandes. Des Weiteren kdnnen laborchemische Auffalligkeiten und eine
tumortypische B-Symptomatik wie Gewichtsverlust, Nachtschweil und Fieber vorhanden sein.

Das voéllige Ausbleiben jeglicher Symptomatik ist ebenfalls mdglich (30).

2.2.2 Lokale, mechanische und radikulare Schmerzen

Das am haufigsten vorliegende Symptom ist Schmerz, welcher bei Gber 80 % der Patienten

zum Zeitpunkt der Diagnose vorhanden ist (7, 16, 31). Die Schmerzen lassen sich dabei weiter
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unterteilen in biologische/lokale Schmerzen, mechanische Schmerzen und radikulare
Schmerzen, welche auch kombiniert auftreten konnen. Es wird vermutet, dass den lokalen
Schmerzen eine Entziindungsreaktion zugrunde liegt, welche als Immunreaktion auf
Tumormediatoren zustande kommt. Diese fiihrt zu einer Dehnung der Knochenhaut und damit
durch die Affektion lokalen Gewebes zu einer Schmerzauslésung. Bei den lokalen Schmerzen
handelt es sich typischerweise um einen nachtlichen Ruheschmerz. Mechanische Schmerzen
kommen durch den Verlust der strukturellen Integritat der Wirbelsaule, wie z.B. durch eine
pathologische Fraktur, zustande. Die daraus resultierende Instabilitdt kann zu einer
Uberlastung von Muskulatur, Sehnen, Bandern oder Gelenken und auf diesem Wege zu
Schmerzen fluhren. Schmerzen dieser Art verschlimmern sich bei Bewegung oder generell
vermehrter Belastung der Wirbelsdule im Sitzen oder Stehen. Radikuldare Schmerzen
entstehen durch eine tumorbedingte Kompression der Nervenwurzeln. Sie werden als
.brennend” oder ,stechend” beschrieben und lassen sich den Dermatomen zuordnen (7, 30,
32).

2.2.3 Neurologische Defizite und Kompressionssyndrome

Durch eine epidurale Ausdehnung des Tumors oder durch pathologische Frakturen bedingte
neurologische Funktionsstérungen stellen die zweithaufigsten Beschwerden von Patienten mit
Wirbelsaulenmetastasen dar. Dabei konnen das Riickenmark, Nervenwurzeln oder die Cauda-
equina komprimiert werden (7, 32). Die Infiltration und Kompression einzelner
Spinalnervenwurzeln &uflert sich durch dermatombezogene oder radikulare Schmerzen,
Kraftminderungen und Sensibilitatsstorungen. Eine Kompression des Myelons flhrt hingegen
eher zu langstreckigen Defiziten oder einem Conus-medullaris-Syndrom. Aus einer
Kompression der Cauda-equina kdénnen Blasen- und Mastdarmstérungen, eine sogenannte
.Reithosenanasthesie* und eine Schwache der unteren Extremitat resultieren (32).
Wirbelsdulenmetastasen siedeln sich in der Regel in den Wirbelkdrpern an und proliferieren
von ventral nach dorsal. Somit kommt es bei epiduraler Kompression haufig zunachst zu einer
Beeintrachtigung der im Ruckenmark ventral gelegenen kortikospinalen Bahnen, weshalb
motorische meist noch vor sensiblen Ausfallen in Erscheinung treten (1, 30). Als Zeichen einer
Myelopathie kann es des Weiteren zu positiven Pyramidenbahnzeichen, einem erhdhten
Muskeltonus und verringerter Empfindlichkeit unterhalb der Héhe der Lasion oder zu einer
Hyperreflexie ~ kommen. Die  Propriozeption, Pallasthesie, = Temperatur-  und
Schmerzwahrnehmung kénnen eingeschrankt sein (32). Sind die spinocerebellaren Bahnen
beeintrachtigt, kann es zu einer Ataxie und Gangstorung kommen (16). Insgesamt zeigen sich
motorische Ausfalle bei initialer Vorstellung bei 35-85 % der Patienten mit

Wirbelsaulenmetastasen. Eine Querschnittsymptomatik entwickeln ca. 5 bis 20 % (7, 31, 33).
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2.3 Diagnostik

2.3.1 Bildgebende Verfahren

2.3.1.1 Rontgendiagnostik

Die zentrale Rolle in der Diagnostik spielt nach Anamnese, Laboruntersuchungen und der
korperlichen Untersuchung die Bildgebung. Da knécherne Veranderungen in der Regel erst
ab 30-50 % Destruktion in Erscheinung treten, ist die Sensitivitdt des Rontgenverfahrens mit
44-50 % gering (34).

2.3.1.2 Computertomografie

Insbesondere flr die Darstellung und Beurteilung ossarer Strukturen hat die
Computertomografie (CT) das Rodntgenbild als Bildgebungsverfahren der ersten Wahl
abgelost. Mittels sagittaler, koronarer und dreidimensionaler Rekonstruktion konnen
osteolytische wie auch osteoblatische Lasionen vornehmlich in der Kortikalis des Knochens in
der CT deutlich besser dargestellt werden als in der konventionell radiologischen Bildgebung.
Die so gewonnenen Informationen erlauben eine Stabilitdtsbeurteilung und sind fur die
praoperative Planung der chirurgischen Herangehensweise mafgeblich. Auch postoperativ
spielt die CT zur Sicherstellung der korrekten Implantatlage und Ausrichtung der Wirbelsaule
eine entscheidende Rolle (2, 25, 32, 34). In einer Meta-Analyse, welche von Yang et al.
durchgefihrt wurde, zeigte sich fur das Verfahren der CT eine Sensitivitat von 73 % und eine
Spezifitéat von 95 % (35).

2.3.1.3 Magnetresonanztomografie

Die Magnetresonanztomografie (MRT) mit Kontrastmittel stellt den derzeitigen Goldstandard
in der Diagnostik von Wirbelsdulenmetastasen dar (25, 30). Mit einer Sensitivitat von 91 % und
einer Spezifitdt von 95 % erlaubt die MRT eine detaillierte Darstellung des Weichteilgewebes
und der kndchernen Strukturen (34). Insbesondere in der Beurteilung der epiduralen
Ausdehnung und der Rickenmarkskompression mit drohenden neurologischen
Konsequenzen liefert die MRT therapeutisch relevante Erkenntnisse. Ein Odem, der Zustand
ligamentarer Strukturen oder eine Nervenwurzeleinengung lassen sich ebenfalls darstellen
(32).

2.3.1.4 Skelettszintigrafie, SPECT, PET

Weitere nuklearmedizinische Verfahren, welche in der Diagnostik Anwendung finden, sind die

Skelettszintigrafie, die Einzelphotonen Emissionstomographie (Single Photon Emission
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Computed Tomography = SPECT) und die Positronen-Emissions-Tomografie (PET). Mittels
der Skelettszintigrafie lassen sich durch Applikation radioaktiver Tracer der lokale
Knochenstoffwechsel und knécherne Umbauprozesse abbilden. Metastasen von Tumoren,
welche eine ausgepragte Stoffwechselaktivitat bewirken, wie zum Beispiel bei Mamma-,
Prostata- oder neuroendokrinen Tumoren werden gut dargestellt. Fur die isolierte
Knochenmarksinfiltration oder areaktive osteolytische Veranderungen, wie man sie bei
Plasmozytomen, Lymphomen oder Nierenzellkarzinomen findet, ist diese Form der
Bildgebung weniger gut geeignet. Als hochsensitives Verfahren (86 %) ist die
Skelettszintigrafie gut fur ein Screening geeignet. Da auch benigne Prozesse, wie
Entziindungen, Infektionen oder auch der Knochenwiederaufbau nach einer Chemotherapie
durch eine gesteigerte Stoffwechselaktivitat imponieren, kann es gegebenenfalls zu falsch
positiven Befunden und einer Fehldeutung kommen. Aufgrund der planaren Darstellung
verflugt die Skelettszintigrafie Uber eine limitierte raumliche Darstellung und eine schlechte
Bildauflésung (25, 32, 34).

Durch die dreidimensionale Abbildung mittels SPECT wird die Darstellung deutlich verbessert.
So lasst sich der negative pradiktive Wert auf 98 % erhdhen, wenn eine SPECT zuséatzlich zur
planaren Szintigrafie durchgefuhrt wird. Eine weitere Verbesserung des Verfahrens gelingt
durch die zeitgleiche Aufnahme von CT-Bildern in der CT-SPECT, wodurch eine genauere
anatomische Lokalisation erfolgen kann (34).

In der PET wird eine stoffwechselaktive, mit radioaktivem Fluor markierte Substanz, wie zum
Beispiel 18-Fluor-Desoxyglucose (FDG) verwendet, um Regionen mit einem erhohten
Glucosestoffwechsel darzustellen. Dieses Verfahren kann sowohl mit der CT als auch der
MRT kombiniert werden. Metastasen lassen sich so auch zuverldssig in anderen
Organsystemen darstellen, was die Hybridverfahren mit einer Sensitivitat von 90 % und einer

Spezifitdt von 97 % zum Ganzkérperstaging befahigt (32, 34).

2.3.1.5Myelografie

Die Myelografie ist ein Verfahren, welches hauptsachlich vor der Einfihrung von CT und MRT
zur Diagnostik der epiduralen Tumorausbreitung genutzt wurde. Da es sich um ein invasives
Verfahren handelt, bei welchem Kontrastmittel in den Spinalkanal appliziert wird und
entsprechende Risiken flr Infektionen und postpunktionelle Komplikationen bestehen, wird es
heutzutage vor allem bei Patienten eingesetzt, die nicht MRT-fahige Implantate (z.B.
Herzschrittmacher) tragen oder bei welchen durch eine bereits erfolgte

Wirbelsauleninstrumentierung Artefakte eine Beurteilung in der MRT erschweren (32).
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2.3.2 Biopsie

Trotz der gegenwartig etablierten hochsensitiven und hochspezifischen diagnostischen
Verfahren kann bei unklaren Befunden die Durchfiihrung einer Biopsie notwendig werden. Ist
eine Operation nicht angezeigt, kann, um Kenntnis Uber die Tumorentitat und damit den
Primarius zu gewinnen, die Biopsie offen oder perkutan bildgesteuert als Nadel- oder

Stanzbiopsie erfolgen (7, 25).

2.4 Therapie

2.4.1 Therapieziele

Die moderne Onkologie verfugt Uber vielfaltige Therapieansatze, die sowohl systemische als
auch strahlentherapeutische und chirurgische Optionen umfassen. Auch wenn in seltenen
Fallen radikale chirurgische Eingriffe eine Heilung ermdglichen kénnen (z.B. bei solitdren
Nierenzellkarzinommetastasen), erfolgt die Behandlung spinaler Metastasen meist in
palliativer Indikation (6). Die Lebensqualitat beeinflussende Kriterien, wie die Linderung von
Schmerzen, die Aufrechterhaltung oder Wiederherstellung neurologischer Funktionen oder
der Stabilitdt der Wirbelsaule, sowie eine lokale Tumorkontrolle stehen dabei im Vordergrund
(6, 7).

2.4.2 Therapieentscheidung und Scoring Systeme

Angesichts der teils komplexen, individuellen Ausgangssituationen der Patienten sollten
mogliche therapeutische Optionen stets im Rahmen von Tumorboards interdisziplinar
diskutiert werden, um eine bestmdgliche Entscheidung fir die Patienten zu erzielen. Moderne
prognostische Scoring-Instrumente zur Abschatzung der Uberlebenschancen betroffener
Patienten wurden entwickelt und hinsichtlich ihrer Anwendbarkeit in der klinischen Routine
verglichen (9, 36, 37).

Mit dem neurologischen, onkologischen, mechanischen und systemischen Rahmenwerk
(NOMS) wurde eine Entscheidungshilfe etabliert, durch welche die optimale Therapie fir den
Patienten bestimmt werden soll. Wesentliche Kriterien im NOMS-Rahmenwerk betreffen die
Neurologie (Grad der epiduralen Rickenmarkskompression, Myelopathie oder funktionalen
Radikulopathie), sowie die Onkologie mit dem erwarteten Ansprechen des Tumors auf die
entsprechende Therapie. Dartber hinaus spielen die Stabilitdt der Wirbelsaulenregion und
letztendlich systemische Uberlegungen, bei welchen der Allgemeinzustand des Patienten und
die prognostizierte Uberlebenszeit beriicksichtigt werden, eine entscheidende Rolle (6).
Weitere fiur die therapeutische Entscheidungsfindung in der Behandlung spinaler Metastasen

relevante Bewertungsskalen stellen der Spinal Instability Neoplastic Score (SINS), der Tomita
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Score, der modifizierte Tokuhashi Score und der Owestry Spinal Risk Index (OSRI) dar (9,
12).

2.4.2.1 Spinal Instability Neoplastic Score

Der SINS (Tabelle 1) dient der Beurteilung der tumorbedingten Stabilitdt oder Instabilitat der
Wirbelsaule. Die Wirbelsauleninstabilitdt wurde dabei von der Spine Oncology Study Group
(SOSG) definiert als ,Verlust der Integritat der Wirbelsaule als Folge eines neoplastischen
Prozesses, der mit bewegungsbezogenen Schmerzen, symptomatischer oder fortschreitender
Deformitat und/oder neuraler Beeintrachtigung unter physiologischer Belastung einhergeht*
(38, 39). Im SINS wird die Stabilitdt umfassend anhand von sechs Kategorien bewertet. Diese
beinhalten die Lokalisation der Metastase innerhalb der Wirbelsaule, das Vorhandensein eines
bewegungsabhangigen oder unabhangigen Schmerzes, die Qualitat der Knochenlasion, das
radiologische Alignment der Wirbelsaule, den Grad der Wirbelbeteiligung und des Kollapses
des betroffenen Wirbelkdrpers und ob eine Beteiligung posterolateraler Strukturen vorhanden
ist. Es kdonnen 0 bis 18 Punkte vergeben werden. Bei einem Punktwert von 0 bis 6 gilt die
Wirbelsaule als stabil, bei einem Wert zwischen 13 und 18 als instabil. Im Bereich zwischen 7
und 12 Punkten besteht eine potenziell stabilitdtsgefahrdende Situation. Ab einem erreichten
Wert von 7 oder mehr sollte eine chirurgische Konsultation und gegebenenfalls Intervention
erfolgen (38).

»
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SINS-Faktoren Beschreibung
Lokalisation Junktional (C0-2, C7-T2, T11-L1, L5-S1)
Mobile Segmente (C3-6, L2-4)
Semirigide Segmente (T3-10)
Rigide Segmente (S2-5)
Schmerz Ja
Gelegentlich
Nein (schmerzfreie Lasion)
Qualitat der Lytisch
Knochenlasion Lytisch/Blastisch gemischt
Blastisch
Spinales Alignement Subluxation/Translation vorhanden
De-novo-Deformitat (Kyphose/Skoliose)
Normales Alignement
Wirbelkorperintegritat >50% eingebrochen
<50% eingebrochen
Keine Sinterung aber >50% des Wirbelkorpers infiltriert
Keine der oben genannten Kriterien trifft zu
Beteiligung postero- Bilateral
lateraler spinaler Anteile Unilateral

Keines der oben genannten Kriterien trifft zu
Tabelle 1: Spinal Instability Neoplastic Score (SINS) zur Beurteilung der Wirbelséulenstabilitét nach (38)
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2.4.2.2 Karnofsky-Index

Mit Hilfe des Karnofsky-Index (Karnofsky Performance Scale = KPS) (Tabelle 2) kann eine
subjektive Bewertung des Allgemeinzustandes und der Belastbarkeit von Patienten wahrend
der Behandlung einer malignen Grunderkrankung erfolgen. Auch innerhalb einzelner Scores
findet er als Prognosefaktor fiir die Uberlebenszeit Anwendung (9, 11, 40). Es kdnnen
zwischen 0 und 100 % erreicht werden, wobei 100 % keine Beschwerden und keinen Hinweis
auf eine vorliegende Erkrankung bedeuten. In zehn Schritten erfolgt eine Abstufung der
Zustandslevel bis zum Tod des Patienten (0 %) (40).

% Beschreibung

100 Keine Beschwerden, keine Zeichen der Krankheit

20 Normale Aktivitat moglich, geringe Symptome

80 Normale Aktivitat mit Anstrengung maglich, deutliche Symptome
70 Selbstversorgung, normale Aktivitat oder Arbeit nicht moglich

60 Einige Hilfestellung nétig, in den meisten Bereichen selbststandig
50 Hilfe und medizinische Unterstutzung werden oft in Anspruch genommen
40 Behindert, qualifizierte Hilfe notig

30 Schwerbehindert; Hospitalisierung erforderlich

20 Schwerkrank, aktive unterstitzende Therapie

10 Morbid, rasches Fortschreiten der Erkrankung

0 Tod

Tabelle 2: Karnofsky - Index nach (40)

2.4.2.3 Frankel-Klassifikation

Zur Klassifizierung des pra- und postoperativen neurologischen Status wird die 1969
veroffentlichte Frankel-Klassifikation genutzt. Diese Klassifikation besitzt funf Abstufungen,
welche das Ausmal einer Parese beschreiben. Frankel ,A“ stellt dabei eine komplette
paraplegische Situation dar, wahrend ,E“ bei komplett erhaltener Motorik und Sensibilitat

vergeben wird (siehe Tabelle 3) (41).

Frankel Beschreibung

Komplette Lasion (Paraplegie), vollstandig motorisch und sensible Ldhmung
Komplette Parese, erhaltene Sensibilitat

Inkomplette Parese ohne Funktionswert

Inkomplette Parese mit Funktionswert

Keine neurologischen Defizite
Tabelle 3: Frankel - Klassifikation neurologischer Ausfélle nach (41)

moo w>

2.4.2.4 Adult Comorbidity Evaluation 27 Score

Fir die Beschreibung des allgemeinen Gesundheitszustandes und vorliegender
Komorbiditaten eignet sich der Adult Comorbidity Evaluation 27 Score (ACE-27). Im Jahr 1974
entwarfen Kaplan und Feinstein ein Bewertungssystem, das Komorbiditaten bei Patienten mit

Diabetes mellitus erfasst. Piccirillo et al. passten dieses System spater gezielt an die
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Bedirfnisse erwachsener Krebspatienten an (42, 43). Im daraus resultierenden ACE-27
werden 27 haufig vorkommende Komorbiditaten wie Herz-Kreislauf-Erkrankungen, Diabetes,
Lungenerkrankungen und weitere chronische Krankheiten aus insgesamt zwolf
Organsystemen betrachtet. Je nach Schweregrad der Erkrankungen werden die
entsprechenden Auspragungen mit null bis drei Punkten bewertet. Die den
Wirbelsdulenmetastasen zugrundeliegende Krebserkrankung wurde nicht berlcksichtigt. Am
Ende der Auswertung wird dem Patienten der héchste Einzelwert als Gesamtwert zugeordnet.
Eine Ausnahme liegt vor, wenn zweimal ein Einzelwert von jeweils zwei Punkten vergeben
wird. In diesem Fall betragt der Gesamtwert drei Punkte (siehe Tabelle 4). In der klinischen
Praxis spielt der ACE-27 Score eine wichtige Rolle fir eine Risikoabschatzung und die

Prognosebeurteilung vor und nach einer Behandlung (43).

ACE-27 Score  Beschreibung

0 Keine Begleiterkrankungen
1 Milde Begleiterkrankungen
2 Moderate Begleiterkrankungen
3 Schwere Begleiterkrankungen

Tabelle 4: ACE-27 Score nach (43)

2.4.3 Historische Entwicklung

Bevor sich die Strahlentherapie in den 1950er Jahren als Behandlungsoption fir Patienten mit
spinalen Metastasen etablierte, stellte die dorsale Laminektomie die popularste therapeutische
Intervention dar. Da sich mehrheitlich von ventral in den Spinalkanal einwachsende
Metastasen Uber diesen Zugangsweg nur unzureichend resezieren lieRen, waren die
klinischen Endergebnisse nicht zufriedenstellend (44). Durch eine Schwachung der dorsalen
Strukturen stieg das Risiko fir Instabilitdt, pathologische Frakturen, Deformitaten und eine
eventuelle Zunahme der Schmerzsymptomatik. In damaligen Studien konnte entsprechend
kein Nutzen der Kombination von Laminektomie und Strahlentherapie im Vergleich zur
ausschliel3lichen Bestrahlung gezeigt werden, weshalb die Strahlentherapie als Therapie
bevorzugt wurde (13, 22, 44). In den 1980er Jahren wurden weitere chirurgische Verfahren
entwickelt, bei denen das Rickenmark zirkumferentiell dekomprimiert wird, gefolgt von einer
Stabilisierung (44, 45). Die erste Studie, welche eine signifikante Uberlegenheit der
Dekompressionsoperation mit Stabilisierung und anschlieRender Strahlentherapie im
Vergleich zur alleinigen Strahlentherapie bei Patienten mit epiduraler Kompression darlegte,
wurde 2005 von Patchell et. al durchgefuhrt. Der primare Endpunkt der postoperativen
Gehfahigkeit wurde bei Patienten, die operiert und anschlieRend bestrahlt wurden, zu 84 %
erreicht, bei Patienten, die lediglich bestrahlt wurden, zu 57 %. Die zusatzlich chirurgisch
versorgten Patienten behielten ihre Gehfahigkeit signifikant Ianger und es zeigte sich dartber

hinaus ein reduzierter Bedarf an Steroiden und Opiaten. Weitere Unterschiede zeigten sich in
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der 30 Tage-Mortalitat (6 % bei OP + RT vs. 14 % bei RT). Die Studie wurde aufgrund der
signifikanten Ergebnisse vorzeitig gestoppt. Bei der Bewertung der Studie ist zu
berlcksichtigen, dass bestimmte Patientengruppen von der Teilnahme ausgeschlossen
waren. Dazu gehérten Patienten, bei denen eine Paraplegie flir mehr als 48 Stunden bestand,
welche radiosensitive Tumore besalien oder bei denen multiple Areale von der metastatischen
epiduralen Spinalkanal-Kompression betroffen waren. Daher sollten die Ergebnisse nicht als
allgemeine Therapieempfehlung flr eine chirurgische Herangehensweise betrachtet werden,
dennoch erdéffnete die Studie neue Mdoglichkeiten fir die Behandlung spezifischer

Patientengruppen (46, 47).

2.4.4 Chirurgie in der aktuellen Zeit

2.4.4 1 Indikationen und Kontraindikationen flr eine chirurgische Therapie

Eindeutige Indikationen fur eine chirurgische Herangehensweise sind eine instabile Situation
der Wirbelsaule, Deformitdten, anderweitig nicht beherrschbare Schmerzen oder eine
neurologische Verschlechterung unter oder nach RT. Daruber hinaus kann das Ziel der lokalen
Tumorkontrolle oder eine kurative Absicht bei singularen Metastasen eine Rolle spielen. Nicht
radiosensitive Tumore kdnnen chirurgisch behandelt werden und gegebenenfalls kann eine
Biopsie zu diagnostischen Zwecken bei bis dahin unbekannten Primarius erfolgen. Durch eine
Separation Surgery kann eine Situation geschaffen werden, die eine postoperative RT
Uberhaupt erst ermdglicht (12, 27, 48, 49). Kontraindikationen kénnen hingegen bei einem
sehr schlechten Allgemeinzustand, einem multisegmentalen Wirbelsdulenbefall von
Metastasen oder einem Querschnitt, welcher langer als 24-36 Stunden vorhanden ist,
bestehen. Je nach Quelle wird eine Lebenserwartung von unter 3 bis 6 Monaten ebenfalls als
Kontraindikation gesehen (22, 27, 44, 45, 50).

2.4.4.2 Chirurgische Zugangswege und Verfahren zur Stabilisierung und Dekompression der

Wirbelsaule

Zum gegenwartigen Zeitpunkt stehen verschiedene operative Optionen zur Verfugung. Diese
reichen von offen-chirurgischen Eingriffen Gber minimal-invasive bis zu neuroradiologisch-
interventionellen Techniken. Die offen-chirurgischen Herangehensweisen unterscheiden sich
in ihrem Ausmal} und je nach Tumorlokalisation, wobei in der Regel Pedikelschrauben-Stab-
Konstrukte mit oder ohne intervertebraler Cageimplantation bzw. Wirbelkérperersatzverfahren
zum Einsatz kommen (51). Bei nicht tumorbedingten Wirbelsauleninstabilitdten verbessert
eine zusatzliche Fusion der Wirbelkdrper die Stabilitdt der Konstruktion und reduziert
mechanische Probleme wie eine Schraubenlockerung, Migration oder Briiche. Flr Patienten

mit Wirbelsaulenmetastasen ist die Fusion prinzipiell wiinschenswert, sie ist jedoch aufgrund
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einer Tumor- und/oder therapiebedingten schlechten Knochenqualitat nicht immer erreichbar
(52). Verschiedene Studien verwiesen auf eine vergleichsweise kurze postoperative
Uberlebensdauer (im Mittel 7 Monate) hin (28, 29). Da im Schnitt 7-9 Monate zum Erzielen
einer soliden ossaren Fusion nétig sind, wird dieser Zustand mdglicherweise von vielen
Patienten nicht erreicht. Es ist daher noch Gegenstand aktueller Forschung, ob eine Fusion
bei Patienten mit Wirbelsaulenmetastasen sinnvoll und notwendig ist (52). Im Bereich der BWS
und LWS stellt die dorsale Dekompression in Kombination mit einer Stabilisierung durch
Schrauben-Stab-Systeme das Standardverfahren dar (30, 49). Liegt eine schlechte
Knochenqualitat vor, kann eine Zementaugmentierung der Schrauben erwogen werden (13).
Auch eine reine Dekompression ohne Stabilisierung in Form einer Laminektomie,
Hemilaminektomie oder intralamindren Fensterung ist bei Patienten mit neurologischer
Symptomatik und erhaltener Stabilitat der Wirbelsdule moglich. Dieses Verfahren sollte jedoch
aufgrund des Risikos einer iatrogenen Instabilitatsbildung nur nach sorgfaltiger
Indikationsstellung durchgefihrt werden (30, 49). Bei ausgepragter metastatischer Zerstérung
des Wirbelkorpers kann aulRerdem ein Wirbelkdrperersatzverfahren, entweder durch einen
dorsolateralen oder einen ventralen Zugangsweg, erforderlich werden (49). Auch eine
minimal-invasive thorakoskopische Entfernung der Metastasen ist unter bestimmten
Voraussetzungen moglich (12).

Die ventrale Dekompression und Instrumentierung spielt eine grole Rolle im Bereich der
subaxialen HWS, wo sie das am haufigsten verwendete Verfahren darstellt. Nach einer
kompletten Entfernung betroffener Wirbelkdrper und Austausch dieser mit einem
Wirbelkorperersatz kann eine ventrale, winkelstabile Plattenosteosynthese und/oder eine
zusatzliche Instrumentierung von dorsal erfolgen, um eine 360°-Stabilitat zu schaffen (30, 49).
Die Wirbelkorperersatzimplantate bestehen meist aus Titan oder Carbon und sind
gegebenenfalls distrahierbar. Sie kdénnen mit Knochenzement, homo- oder autologer
Spongiosa gefilllt sein oder ohne solche verwendet werden (27).

Unter bestimmten Voraussetzungen kann ein kombiniertes dorsoventrales Vorgehen mit
sowohl einem anterioren als auch einem posterioren Zugangsweg als ein- oder zweizeitige
Operation zur Anwendung kommen (27).

Die Resektion der Metastasen kann in Form eines inkompletten Tumordebulkings oder als ,En
bloc“-Resektion erfolgen. Die ,En bloc“-Spondylektomie spielt vor allem eine Rolle bei
singularen Metastasen in intrakompartmentaler Lage, bei denen auf diesem Wege versucht

wird, ein kuratives Vorgehen zu erreichen (49).

2.4.4.3 Minimalinvasive Verfahren: Vertebroplastie und Kyphoplastie

Die Vertebro- (VP) oder die Kyphoplastie (KP) stellen minimalinvasive Therapieoptionen dar.

Erstmals 1989 in der Behandlung vertebraler Angiome eingesetzt, findet diese Technik heute
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insbesondere Anwendung bei Patienten mit schlechtem Allgemeinzustand und anderweitig
nicht beherrschbaren, immobilisierenden Schmerzen. Bei der VP wird Uber einen perkutanen,
transpedikularen Zugang Knochenzement (meist Polymethylmethacrylat (PMMA) oder
Calciumphosphat) in den Wirbelkérper injiziert, gegebenenfalls nach vorheriger partieller
Aufrichtung durch einen Ballon (bei der KP) (12, 27). Um den Austritt des Knochenzements in
den Spinalkanal zu vermeiden, ist die Integritat der Wirbelkérperhinterkante erforderlich. Uber
thermische und chemische Nekroseeffekte und die Wiederherstellung der mechanischen
Stabilitdt kann eine suffiziente Schmerzreduktion in 80 bis 97 % der Falle fur die Patienten
erreicht werden (12, 27, 48).

Bei Patienten, bei denen Schmerzen aufgrund einer mechanischen Instabilitat ohne epidurale
Tumormanifestation bestehen, kann eine minimalinvasive perkutane
Pedikelschraubenfixierung in Betracht gezogen werden. Durch die radiologische Kontrolle und
den Einsatz von Fihrungsdrahten gelingt eine gewebeschonende Platzierung der Schrauben

und Linderung der Beschwerden (12).

2.4.4 .4 Interventionelle Therapieoptionen bei Wirbelsdulenmetastasen

Als interventionelle  Verfahren stehen dariber hinaus Methoden wie die
Radiofrequenzablation, die Mikrowellenablation, Kryoablationen, interstitielle
Laserthermotherapien und die thermische Ablation zur Verfligung. Diese Verfahren kommen
meist zum Einsatz, wenn eine erneute RT aufgrund von erreichten Strahlenhéchstdosen nicht
mehr maoglich ist. Eine praoperative Embolisation kann bei stark vaskularisierten Tumoren

sinnvoll sein (48).

2.4.4.5 Separation Surgery: ein interdisziplinarer Ansatz

Die sogenannte ,Separation Surgery“ stellt einen neuen, interdisziplindren Ansatz in der
Behandlung von Wirbelsaulenmetastasen dar. Auch radioresistente Tumore sind durch
moderne, hocheffiziente Radiotherapien wie der stereotaktischen Bestrahlung immer
erfolgsversprechender behandelbar. Da jedoch bei der Hochdosis-Strahlentherapie ein
gewisser Abstand zwischen dem Tumorgewebe und dem Ruckenmark eingehalten werden
muss, wurde das Konzept der Separationschirurgie entwickelt (44). Bei diesem Verfahren wird
durch eine posterolaterale Dekomprimierung durch Laminektomie, Pedikelresektion, teilweiser
Korporektomie und anschlieBender Stabilisierung Raum zwischen Tumor und den
empfindlichen gesunden neuralen Strukturen geschaffen, wodurch anschlieend eine hdhere
tumorzide Strahlendosis mittels ,stereotactic radiosurgery“ (SRS) oder stereotaktischer
Korperstrahlentherapie (SBRT) angewendet werden kann (48, 53). Das Verfahren kann offen-

chirurgisch oder auf minimal-invasivem Wege erfolgen (53).
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2.4.5 Radiotherapie

2.4.5.1 Indikationen und Ziele der radiotherapeutischen Behandlung

Eine weitere entscheidende Rolle in der Behandlung von Wirbelsdulenmetastasen spielt die
RT. Sie findet insbesondere bei Patienten Anwendung, bei denen der schlechte
Allgemeinzustand eine Operation nicht zulasst, wenn ein multisegmentaler Wirbelsaulenbefall
mit Metastasen vorliegt oder wenn es sich um einen strahlensensiblen Tumor handelt (54).
Ziele der radiotherapeutischen Behandlung sind eine Schmerzreduktion, die lokale
Tumorkontrolle und das Verhindern weiterer metastasierungsbedingter Komplikationen wie
einer Rickenmarkskompression oder pathologischer Frakturen. Durch die Bestrahlung kann
es zu einer Reossifikation osteolytischer Metastasen kommen, was sowohl positive Effekte auf
die Stabilitat als auch auf die Schmerzsituation der Patienten hat (55). In 60 bis 90 % der Falle
kann durch die RT eine erhebliche Schmerzlinderung erzielt werden, in 40 bis 60 % sogar eine
vollstdndige Schmerzfreiheit (30). Die Strahlentherapie kann als primare Therapie allein,
postoperativ oder im Zusammenhang mit neurointerventionellen Verfahren durchgefihrt
werden und kommt so bei nahezu allen Patienten im Laufe ihrer Behandlung zum Einsatz (48).
Bei Patienten, bei welchen die Wahl der Therapie primar auf die Operation fallt, sollte stets
eine konsolidierende RT postoperativ erfolgen, da aufgrund anatomischer Gegebenheiten der

Wirbelsaule eine vollstdndige Resektion der Metastasen oft nicht mdglich ist (30).

2.4.5.2 Konventionelle externe Strahlentherapie

Fir die Bestrahlung stehen verschiedene Modalitaten zur Verfligung. Bei der konventionellen
externen Strahlentherapie (conventional external beam radiotherapy = cEBRT) werden in
einer zweidimensionalen Technik betroffene und angrenzende Wirbelkorper ublicherweise in
einer Dosis von 30 Gy uber 10 Faktionen bestrahlt (12, 54, 56). Durch die ungenaue
Applikation der Strahlung kann es auch im angrenzenden gesunden Gewebe zu

strahlungsbedingten Nebenwirkungen kommen (12, 55).

2.4.5.3 Moderne Bestrahlungsverfahren

Um diesem Problem zu begegnen, kam es zur Entwicklung neuer, fortgeschrittenerer
Bestrahlungsverfahren wie der intensitatsmodulierten Radiotherapie (IMRT), der volumetrisch
modulierten Bogenstrahlentherapie (VMAT), der stereotaktischen Korperstrahlentherapie
(SBRT), der stereotaktischen Radiochirurgie (stereotactic radiosurgery = SRS) und der
Brachytherapie (12, 55).
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Allen diesen Techniken ist gemein, dass sie die hochprazise Verabreichung hoher
Strahlendosen in einem gut definierten kleinen Zielfeld erméglichen, wodurch eine Schonung

empfindlicher Strukturen, insbesondere des Rickenmarks, gelingt (55).

246 Medikamentdse Therapie

Als weitere (adjuvante) therapeutische Optionen stehen verschiedene medikamentose
Herangehensweisen zur Verflgung. Diese dienen dabei primar der Schmerzlinderung und der
Vermeidung tumorbedingter Komplikationen. Nozizeptive Schmerzen zeigen ein gutes
Ansprechen auf Opiate und werden gemaf des WHO-Stufenschemas behandelt, wohingegen
Antikonvulsiva oder Antidepressiva bei neuropathischen Schmerzen genutzt werden (30). Zur
Reduktion des Knochenabbaus und der Reduktion eines Frakturrisikos kommen regelmaliig
Bisphosphonate und Denosumab zum Einsatz (12, 30).

Die systemische Chemotherapie spielt in der Behandlung spinaler Metastasen eine eher
untergeordnete Rolle und wird meist adjuvant angewendet. Als Mono- oder
Kombinationstherapie kommen je nach Tumorhistologie des Primarius unterschiedliche
Zytostatika und Chemotherapieschemata zum Einsatz (12). Zu beachten sind jedoch bei
perioperativ verabreichter Chemotherapie moégliche negative Effekte auf die Wundheilung,
Knochenmarksfunktion und den Allgemeinzustand der Patienten (57).

Endokrine Therapiemdoglichkeiten stehen je nach Hormonrezeptorstatus bei entsprechend
hormonsensitiven Tumoren zur Verfiigung und sind an dieser Stelle, speziell fur Mamma- und
Prostatakarzinompatienten, von Bedeutung (12).

Mit der modernen, zielgerichteten Tumortherapie (,targeted therapy“) stehen gegenwartig
weitere, vielfaltige Verfahren fiir die Behandlung spinaler Metastasen zur Wahl. Trotz enormer
Fortschritte in diesem Gebiet bedarf es weiterer Forschung, um eine sichere Anwendung
dieser Therapie fur die Patienten, insbesondere hinsichtlich chirurgischer Komplikationen zu

gewahrleisten (12, 57).

2.5 Outcome und Komplikationen

Die klinischen Resultate nach operativer Versorgung werden von verschiedenen Faktoren
malfigeblich beeinflusst. Dazu gehdren beispielsweise das Alter des Patienten,
Begleiterkrankungen, der praoperative Funktionszustand, Operationszeiten, die GroRe und
Lage des Tumors, die Tumorhistologie, das Ausmal} der Resektion oder die Verabreichung
einer adjuvanten oder neoadjuvanten Chemo- oder Radiotherapie (10). In ca. 80-90 % der
Falle kann durch eine operative Versorgung eine deutliche Schmerzreduktion oder eine

ganzliche Schmerzfreiheit erzielt werden. Bei ca. 50-70 % der Patienten kommt es zu einer
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Verbesserung der neurologischen Ausgangssituation. Mit einer schlechteren Prognose ist bei
einer Uber 24 Stunden bestehenden Paraplegie zu rechnen (27).

Aufgrund der malignen Grunderkrankung ist bei chirurgischer Therapie in diesem
Patientenkollektiv jedoch mit einem erhéhten Komplikationsprofil zu rechnen. Die in der Regel
bestehende Sarkopenie, eine Beeintrachtigung des Immunsystems und die notwendige pra-
oder postoperative Radiochemotherapie kompromittierten die Wundheilung und die
Implantatintegration. In der Literatur variieren die Angaben zum Auftreten postoperativer
Komplikationen je nach Kollektiv stark, mit einer Rate zwischen 10 und 67 % (27, 58).

Zum  erweiterten  postoperativen = Komplikationsprofii  zahlen  Blutungen  oder
Hamatombildungen, kardio- oder zerebrovaskulare Ereignisse, pulmonale Komplikationen,
thromboembolische Ereignisse sowie Harnwegs- und gastrointestinale Komplikationen (58).
Das Auftreten von Osophagusverletzungen oder Verletzungen an Kehlkopfnerven wurde
insbesondere bei Patienten mit onkologischen La&sionen im Bereich der ventralen
Halsweichteile beschrieben (58).

Als haufigstes unerwiinschtes postoperatives Ereignis liegen laut verschiedenen
systematischen Ubersichtsarbeiten Wundkomplikationen mit einem Anteil zwischen 6,5 % und
30 % vor (10, 59, 60). Wundinfektionen und Wundheilungsstérungen stellen zudem die
haufigste Ursache einer Revisionsoperation nach operativer Versorgung von
Wirbelsaulenmetastasen dar (59). Als potenzielle Risikofaktoren gelten eine Malnutrition, das
Vorliegen eines Diabetes mellitus (DM), Adipositas, ein Nikotinabusus, eine arterielle
Hypertonie (aHT) und eine adjuvante Chemotherapie (10, 59). Ein weiterer Faktor, welcher die
Wundheilung tber eine zugrundeliegende Immunsuppression negativ beeinflussen kann, ist
die Gabe von Steroiden (10). Darlber hinaus stellte insbesondere fir postoperative
Wundheilungsstérungen die praoperativ durchgefihrte Strahlentherapie ein signifikantes
Risiko dar (10, 27, 60). MaRnahmen, um diesen Atiologien zu begegnen, kénnen bereits
intraoperativ. begonnene und postoperativ fortgefihrte  Blutzuckerkontrollen und
prophylaktische Antibiotikagaben sein (10). Zur Vermeidung Wund-assoziierter
Komplikationen sollte eine interdisziplinare Strategie zur Optimierung der Ernahrung erfolgen
und der zeitliche Abstand zwischen der Operation und Strahlentherapie sorgfaltig abgestimmt
werden (59). Wundinfektionen sollten darlber hinaus auch deswegen eine besondere
Beachtung zukommen, da durch eine hamatogene Streuung der Erreger oder per
continuitatem eine Ausweitung des Infektes auf stabilisierende Implantate erfolgen kann. Dies
kann zu einer Implantatlockerung mit der eventuellen Folge eines Revisionsbedarfs oder
einem ganzlichen Ausbau fuhren. Postoperative Implantatinfektionen kénnen in 1-20 % der
Falle auftreten (61).

Eine insgesamt seltene, jedoch potenziell schwerwiegende Komplikation, welche jedoch den

zweithaufigsten Grund flr einen Folgeeingriff darstellt, ist das Implantatversagen (10). Das
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Implantatversagen kann sowohl mechanische als auch biologische Ursachen haben. Zu den
mechanischen Problemen zahlen eine Lockerung oder ein Bruch des Implantats, wahrend
biologische Faktoren wie Infektionen oder mangelnde Knochenintegration ebenfalls eine Rolle
spielen kénnen (59, 61). Aufgrund der Komplexitat dieses Themas und seiner Relevanz im
Rahmen dieser Arbeit wird die Komplikation des Implantatversagens ausflihrlicher in einem
gesonderten Kapitel beschrieben (siehe Kapitel 2.6.2).

Blutungskomplikationen (intraoperative Blutverluste, Nachblutungen und/oder Hamatome)
kommen mit einer Haufigkeit von bis zu 12 % vor. Aufgrund potenziell schwerwiegender
neurologischer Schaden gilt es insbesondere, spinale EpiduralhAmatome rasch zu
identifizieren und zu behandeln (58). Um intra- und postoperative Blutungskomplikationen zu
vermeiden, wird die praoperative Embolisation stark vaskularisierter Metastasen von
beispielsweise Nieren- oder Schilddrisenkarzinomen empfohlen (59).

Mit einer Haufigkeit von 13 % sind pulmonale Komplikationen eine haufige Begleiterscheinung
nach Wirbelsdulenoperationen. Dabei kann es zu Problemen wie einem Pneumothorax, einer
Pneumonie, einem Pleuraerguss, Lungenabszessen oder Atelektasen kommen (58).
Kardiale Komplikationen sind selten (1,9 %), kdnnen jedoch schwerwiegend sein und bedirfen
daher einer interdisziplindren Beachtung. Auch die Komplikation eines Schlaganfalls ist mit
einer hohen Mortalitat verbunden, tritt jedoch ebenfalls mit einer Wahrscheinlichkeit von unter
einem Prozent auf (58). Zu einer tiefen Beinvenenthrombose oder Lungenembolie kommt es
in 2-5,6 % (58).

Die Inzidenz neurologischer Komplikationen nach Wirbelsaulenoperationen liegt zwischen 0,6
% und 14,5 %. Postoperativ neu aufgetretene neurologische Defizite oder eine weitere
Verschlechterung der neurologischen Funktion kénnen durch direkte Schadigung neuraler
Strukturen wahrend der OP bedingt sein. Insbesondere im Bereich der BWS stellen aufgrund
der speziellen anatomischen Gefalistrukturen Blutungskomplikationen, Hypoperfusionen bzw.
Ischamien und Hamatombildungen weitere Ursachen einer postoperativen neurologischen
Verschlechterung dar (10, 58). Diese Komplikationen kénnen in ihrer Schwere unterschiedlich
ausfallen und sich beispielsweise als Plegien, Paresen, Radikulopathien oder
Sensibilitdtsstorungen darstellen (58).

Weitere chirurgische Komplikationen, welche durch unbeabsichtigte Verletzungen
anatomischer Strukturen entstehen kdnnen, sind Verletzungen der Dura mater, aus welchen
eine Liquor-cerebrospinalis-Leckage oder -Fistel resultieren kann und welche mit einer
Haufigkeit zwischen 2,1 und 3,1 % auftreten. Verletzungen des Osophagus (Haufigkeit: 1,6
%), der Atemwege oder die Verletzung von Kehlkopfnerven mit daraus hervorgehender
Dysphagie und Dysphonie treten gehauft bei einem anterioren Vorgehen auf. Diese Schaden,
welche durch direkte Manipulation oder Weichteilschwellungen hervorgerufen werden, sind

mit 57 % haufig, jedoch meist reversibel (58).
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2.6 Aspekte der Implantatversorgung

2.6.1 Implantate

Um das Therapieziel der Verbesserung der Lebensqualitat durch eine lokale Tumorkontrolle,
eine schnelle Schmerzreduktion, die Aufrechterhaltung oder Wiederherstellung neurologischer
Funktionen und der Stabilitdt der Wirbelsdule zu erreichen, spielt die Wahl geeigneter
Implantate fir die Stabilisierungsoperation eine entscheidende Rolle (6, 7).

Verschiedene Regionen der Wirbelsdule verfligen jeweils Uber unterschiedliche, eigene
Besonderheiten in Bezug auf anatomische, biomechanische und biologische Eigenschaften.
Faktoren wie die physiologische Krimmung der Wirbelsdule, physiologische
Bewegungsspielraume, das Belastungsausmal und die Fahigkeit zur Knochenheilung finden
bei der Auswahl des Implantates und der chirurgischen Methode Berucksichtigung. Daher
variieren Wirbelsaulenimplantate nicht nur in ihren Dimensionen, sondern auch hinsichtlich
regionsspezifischer Stabilisierungsprinzipien (51).

Wahrend in der frihen Phase der Wirbelsaulenchirurgie Edelstahlimplantate zur Anwendung
kamen, sind heute Titanlegierungen Material der ersten Wahl. Diese zeichnen sich durch eine
hohe Festigkeit aus, welche fur das Erreichen einer ausreichend stabilen postoperativen
Situation der Wirbelsaule bendtigt wird. Ein Nachteil jedoch besteht in der radiologischen
Artefakt-Bildung. Diese kann das fruhzeitige Erkennen von Tumorrezidiven erschweren. Des
Weiteren kénnen Metallimplantate Strahlung absorbieren und somit fir eine adjuvante
Radiotherapie hinderlich sein (4, 62, 63). Um diesen Problemen zu begegnen, erfolgte die
Erforschung weiterer Materialien. Polyetheretherketon (PEEK), welches bereits seit den
1990er Jahren in Form von Cages in der Behandlung von Wirbelsdulenmetastasen eingesetzt
wird, ist rontgenstrahlentransparent, verfligt jedoch alleine nicht Uber eine ausreichende
Stabilitat (63). Zur Verbesserung der mechanischen Eigenschaften kam es vor einigen Jahren
zur Entwicklung von Verbundwerkstoffen wie kohlefaserverstarkten PEEK-Implantaten (CFR-
PEEK) (4, 62). Postoperative Ergebnisse sind nach aktueller Studienlage mit denen der
Titanimplantate vergleichbar. Ein Nachteil zeigt sich jedoch in der fehlenden Mdglichkeit einer
intraoperativen Anpassung der Stabe (62, 63). Die Implantate mussen in der Lage sein,
unglnstige Eigenschaften und Bedingungen zu kompensieren, welche bei Patienten mit
Wirbelsaulentumoren vorhanden sind. So liegt haufig aufgrund des pradispositionierenden
Alters oder der lytischen Eigenschaften der Metastasen eine osteoporotische Knochenqualitat
vor. Durch eine prd- oder postoperative RT kommt es zu einer Einschrankung der
Knochenneubildung und des Knochenumbaus (8). Um eine ausreichende Stabilitat fir

Belastungen sicherzustellen, welche im Alltag bis zum Dreifachen des Korpergewichtes
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betragen koénnen, werden eine gute Osseointegration, Biokompatibilitdt und optimale
biomechanische Eigenschaften der Wirbelsdulenimplantate benétigt (63). Generell ist darauf
zu achten, dass dorsal eingebrachte Spondylodese-Materialien torsions-, extensions- und
flexionsstabil sind. Implantate des vorderen Wirbelsdulenabschnitts missen hingegen uber
eine Stabilitat bei Kompression verfligen (8).

Die Wahl der Lange der Instrumentation hangt von vielen Faktoren ab, darunter zum Beispiel
die Anzahl der Level, welche eine Dekompression erfordern, oder die Knochenqualitat der
Wirbelkoérper, in welchen die Implantate zum Liegen kommen sollen. Meistens werden die
Konstrukte ein bis drei Wirbelkorper ober- oder unterhalb des instabilen Bereichs Uiber einen
dorsomedialen oder posterolateralen Zugang, transpedikular oder in die Massa lateralis
eingebracht. Eine langere Konstruktion kann noétig werden, wenn es durch eine

Tumorinfiltration zu einer Zerstdérung angrenzender Wirbelkérper kommt (8, 49, 64, 65).

2.6.2 Implantatversagen

Trotz groRer Fortschritte in der chirurgischen Herangehensweise und der Implantatmaterialien
bleibt das Risiko des Implantatversagens eine Komplikation, welche das langfristige Ergebnis
einer Stabilisierungsoperation beeinflussen kann (64, 66—70). Kumar et al. definieren ein
Implantatversagen als ,radiologisch nachweisbare Lockerung oder Bruch des Implantats ohne
wesentliche Veranderung der Knochenmorphologie® (70). Im Einzelnen lasst sich dabei
unterscheiden, ob es sich um eine Schraubenlockerung, einen Schrauben-Pullout bzw. einen
Schrauben- oder Stab(aus)bruch handelt oder ob eine Cage-Subsidenz, ein Cage-Bruch oder
eine Cage-Dislokation vorliegt. Es kann eine Winkeldeformitat auftreten oder es kann zu einem
perikonstruktiven Versagen kommen, bei welchem aufgrund eines Tumorprogresses oder
einer Fraktur in den angrenzenden Ebenen eine Veranderung der Implantate erforderlich wird
(8). Das Implantatversagen kann klinisch symptomatisch sein oder asymptomatisch auftreten,
wobei es lediglich durch einen radiologischen Nachweis festgestellt wird. In manchen Fallen
wird eine Revision der Instrumentierung nétig. In Bezug auf den Zeitpunkt unterscheidet man
ein frihes Auftreten (< drei Monate nach Stabilisierung) und ein spates Auftreten des
Implantatversagens (> drei Monate) nach der Operation (70). Ein frUh auftretendes
Implantatversagen zeigt sich dabei vermehrt durch eine Schraubenlockerung, wahrend
Schraubenbriche oder -Pullouts im Vergleich spater auftreten (8).

Wahrend die Belastung, welche auf die einzelnen Implantat-Verankerungspunkte wirkt, mit der
Anzahl der uberbruckten Wirbelkorper ansteigt, hangt die Belastung der Pedikelschrauben von
der Menge der Verankerungspunkte des Implantates ab. Sagittal einwirkende Biegungskrafte
kénnen ein Schrauben- oder Stabversagen bewirken und wirken des Weiteren auch stark auf
Konstruktionen, die am Scheitelpunkt einer Kyphose enden. An dieser Stelle besteht ein

erhohtes Risiko fur Schrauben-Pullouts und ein Anschlussversagen, weshalb empfohlen wird,
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Implantate oberhalb des Scheitelpunkts der Kyphose enden zu lassen (8). Wahrend es bei
stabiler Schrauben-Knochenverbindung meist zu einem Schrauben- oder Stabbruch kommt,
kommt es bei einer instabilen Schrauben-Knochen-Verbindung vermehrt zu einer
Fehlbelastung und Schraubenlockerung (8). Haufig wird ein Versagen der Instrumentierung
an der unmittelbaren Knochen-Implantat-Grenze beobachtet. Diese Region des Konstruktes
gilt aufgrund tumorbedingter und radiotherapieassoziierter Auswirkungen als besonders
schwach und anfallig. Bei fehlender Fusion wird eine gute Osseointegration von Implantaten
umso bedeutender, um eine ausreichende Stabilitit zu gewahrleisten (63). Durch eine
Polymethylmethacrylat (PMMA)-Augmentierung der Pedikelschrauben Iasst sich eine stabilere
Fixierung der Schrauben insbesondere bei vorbestehender Osteoporose oder tumorbedingt
schlechter Knochenqualitat erreichen (65, 71). Kommt es durch die metastatische Destruktion
eines Wirbelkdrpers zur segmentalen Instabilitdt oder Deformitat oder geht eine ausgepragte
intraspinale Raumforderung von einer Wirbelsaulenmetastase aus, stellt die partielle oder
komplette Korporektomie eine weitere Art der Stabilisierung dar (64). Ersetzend eingebrachte
Cages sind aufgrund ihrer Materialeigenschaften weniger nachgiebig als der Knochen selbst,
was, bei stabiler Knochenqualitat, ein Verschieben oder Verkippen unter wiederholten
Belastungen beglnstigen kann. Bei vorgeschadigter Knochenstruktur hingegen kommt es
haufiger zu einem Einsintern des Cages. Durch ein solches Implantatversagen kann die
Verstarkung einer Kyphose beglnstigt werden und daraus weitere Schraubenlockerungen
oder Schraubenbriiche resultieren (8, 64). Fir den Patienten bedeutet ein kombiniertes
anterior-posteriores Vorgehen ein gréleres chirurgisches Trauma und damit eine hdhere
Belastung. Jedoch zeigt sich durch dieses Vorgehen ein geringeres Risiko fur ein
Implantatversagen, da hier die Verteilung der biomechanischen Belastung auf das Implantat
gleichmaRiger erfolgt (8). Im Bereich des zervikothorakalen Uberganges geht die Lordose der
mobilen HWS in die Kyphose der starreren BWS Uber. Hier gilt die Stabilisierung der hinteren
Saule als entscheidender im Vergleich zur Vorderen. Ein alleinig anteriores Vorgehen ist in
dem Bereich daher haufiger mit einem Implantatversagen assoziiert (72). Bei
okzipitozervikalen Fixationen treten Schraubenlockerungen und Schraubenauszige haufiger
am kaudalen Ende auf, wahrend bei lumbosakralen Fixationen derartige Komplikationen
Uberwiegend am kranialen Ende vorkommen. Um das Risiko eines Implantatversagens im
lumbosakralen Ubergang zu reduzieren, kénnen MaRnahmen wie eine sakrale Schrauben-
Zementaugmentierung, eine Fixationserweiterung bis S2, bi-kortikale Schrauben, grofiere
Schraubendurchmesser, Doppelstabkonstruktionen und Fixationen bis zum Darmbein
erfolgen (8).

Insbesondere fur die Implantatlockerung wurden in der Vergangenheit einige Risikofaktoren
identifiziert. Bei diesen handelte es sich um eine reduzierte Knochenqualitat, ein erhdhtes

Korpergewicht mit entsprechend erhdhter Implantat-Belastung, ein  UbermaRiger
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Nikotinkonsum mit beeintrachtigter Knochenheilung sowie eine unglnstige Implantatposition
oder Implantatwahl. Dartber hinaus waren eine unzureichend lange und dadurch instabile
Instrumentierung sowie eine unvollstandige Korrektur der sagittalen Balance weitere
Einflussfaktoren. Neben diesem aseptischen Auftreten kann eine Implantatlockerung jedoch
auch durch eine Infektion des Implantates bedingt sein. Dies erfordert eine gezielte Diagnostik
(gegebenenfalls mittels Sonikation) und eine geeignete antibiotische Therapiestrategie, um
das Versagen adaquat zu behandeln und damit einhergehende Beschwerden, wie einen
Stabilitatsverlust, Pseudarthrosen und persistierende Schmerzen zu vermeiden (61).

In der Literatur wird das Implantatversagen mit Haufigkeiten zwischen 2 und 8 % angegeben
(64, 66—70). Das Auftreten des Implantatversagens ist abhangig von einer Vielzahl von
Faktoren, welche in unterschiedlichen Studien untersucht wurden. So auch in einer Studie von
Amankulor et al. Dort versagten die Implantate bei 2,8 % der 318 Patienten, welche zwischen
2004 und 2011 eine ,Separation Surgery* mit posterolateraler Dekompression und posteriorer
Schrauben-Stab-Fixierung erhielten. Faktoren wie das Geschlecht, die Notwendigkeit
mehrerer Operationen, die Methode der Kyphoplastie und das Einbeziehen von
Ubergangszonen in das Konstrukt zeigten keinen signifikanten Zusammenhang mit einem
Hardwareversagen. Das Vorliegen einer Brustwandresektion und die Konstruktlange (sechs
instrumentierte Segmente im Vergleich zu mehr als sechs) stellten jedoch signifikante
Risikofaktoren dar (64).

In einer Untersuchung von Bellato et al. kam es bei neun von 105 Patienten (8 %) zu einem
nicht revisionsbedurftigen Implantatversagen. Dies trat bei funf der neun Falle im Bereich der
BWS auf (66). Bei Drakhshandeh et al. hingegen entwickelte keiner der 27
Studienteilnehmenden, die eine posteriore Stabilisierung ohne Fusion erhielten, ein
Implantatversagen (68). In einer 2017 von Pedreira et al. durchgefihrten Studie wurden 159
Patienten hinsichtlich potenzieller Risikofaktoren fir ein Implantatversagen untersucht.
Wahrend das Vorliegen gewisser Komorbiditaten, die Tumorlage, der Primartumor, viszerale,
Hirn- oder weitere Knochenmetastasen, der Grad der Behinderung (gemessen anhand der
modifizierten Rankin Skala) und das durchschnittliche Uberleben nicht mit Komplikationen
assoziiert zu sein schienen, konnte flr das Vorliegen einer praoperativ durchgeflihrten
Bestrahlung ein signifikanter Zusammenhang gezeigt werden. In drei Fallen (1,9 %) wurde
eine Revisionsoperation aufgrund eines postoperativen Implantatversagens nétig (67). Zu
demselben Schluss kamen 2017 S.Park et al. Auch hier konnte eine durchgefuhrte RT als
signifikanter Risikofaktor fir ein Implantatversagen nachgewiesen werden. Diese erfolgte bei
S.Park et al. jedoch postoperativ. In einer Studie an 124 Patienten, welche eine partielle
Korporektomie mit Instrumentierung bekommen hatten, trat bei 15 (12,1 %) ein
Implantatversagen auf. Faktoren, welche in keinem signifikanten Zusammenhang standen,

waren das Alter, das Geschlecht, die Gehfahigkeit, der Grad nach der American Spinal Injury
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Association, die Knochendichte, eine Steroidanwendung, der Primartumor, die Anzahl der
Wirbelkérper mit Metastasen, extravertebrale Metastasen und eine praoperative adjuvante
Chemotherapie. Weitere Faktoren umfassten die Anzahl der fixierten Wirbel, Fixierungen in
osteolytischen Wirbeln, Knochentransplantationen und die Art des chirurgischen Zugangs
(73). Wong et al. hingegen kamen in ihrer 2020 veréffentlichten Studie zu einem gegenteiligen
Ergebnis. Eine pra- oder postoperativ durchgeflihrte Bestrahlung senkte das Risiko eines
Implantatversagens signifikant (Odds-Ratio: 0,09; p=0,03). Weitere potenzielle Risikofaktoren,
welche in dieser Studie untersucht wurden, jedoch keinen signifikanten Zusammenhang
darstellen konnten, waren das Patientenalter zum Zeitpunkt der OP, das Geschlecht, der
Priméartumor, das Uberleben, der betroffene Wirbelsaulenabschnitt, die
Dekompressionsebene, die Konstruktldnge und die Verwendung von Fusionsmaterial.
Insgesamt kam es in 9 von 88 Fallen (10,2 %) zu einem Implantatversagen. Bei zwei Patienten
wurde eine Entfernung des Implantatmaterials aufgrund von Infektionen noétig, bei einem
Anderen eine Wundrevision aus demselben Grund. Die restlichen sechs Patienten waren
asymptomatisch (69). Weitere mdgliche Ursachen flr ein Implantatversagen wurden von
Kumar et al. untersucht. In ihrer 2021 verdffentlichten Studie zeigte sich bei 14 von 246
Patienten (5,7 %) ein symptomatisches Implantatversagen, 10 davon revisionsbedurftig. Auch
in dieser Studie wurden verschiedene Faktoren wie das Alter und Geschlecht der Patienten,
der Primartumor, der praoperative neurologische Status, die Gehfahigkeit und der
praoperative ECOG bestimmt. Darlber hinaus wurden die Art der Knochenlasion (lytisch,
blastisch oder gemischt), die involvierten Wirbelsdulensegmente, der SINS-Wert, der
operative Zugangsweg (anterior, posterior oder kombiniert), der Typ der Instrumentierung, das
spinale Level, in welchem die Instrumentierungen zum Liegen kamen, und ob es postoperativ
zu einer RT kam, erhoben. Der ECOG stellte sich als ein signifikanter Risikofaktor dar (p
<0,0009). Gehfahige Patienten wiesen ein siebenmal hoheres Risiko fur ein
Implantatversagen auf. Wenn auch statistisch nicht signifikant, zeigte sich aulRerdem ein
Zusammenhang zwischen einem praoperativen SINS-Score Uber 7 (drohend oder definitiv
instabile Situation der Wirbelsaule) und einem Implantatversagen. In 13 von 14 Féllen lag die
versagende Instrumentierung in junktionalen Wirbelsaulenabschnitten. Das
Implantatversagen selbst trat am haufigsten im Bereich der Schnittstelle zwischen dem
Knochen und dem Implantat auf (70). Innerhalb desselben Studienkollektivs traten dartber
hinaus 41 Falle (16,7 %) eines asymptomatischen Implantatversagens auf. Dieses war
signifikant mit einem steigenden Lebensalter und einem Mammakarzinom als Primarius
assoziiert (74).

Die Wirbelsauleninstrumentierung verfolgt das Ziel, die Stabilitdt der Wirbelsdule zu
gewabhrleisten, Fehlstellungen zu korrigieren und diese Ausrichtung dauerhaft zu sichern sowie

die knécherne Fusion (Spondylodese) zu férdern. Ein fundiertes Verstandnis der zugrunde
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liegenden biomechanischen Prinzipien und Risikofaktoren tragt dazu bei, Materialversagen zu

verhindern und die chirurgischen Ergebnisse zu optimieren (51).

3 Material und Methoden

3.1 Patientenkollektiv — Einschlusskriterien und Ausschlusskriterien

In einer monozentrischen, retrospektiven Studie wurden die Daten von 149 Patienten erhoben,
die in einem Zeitraum von 10 Jahren, von 2010 bis einschlieRlich Januar 2021, in der
neurochirurgischen Klinik und Poliklinik der Universitatsmedizin Mainz aufgrund von
Wirbelsaulenmetastasen operiert wurden.

Die Studie umfasst alle Patienten mit spinalen Metastasen solider Primartumoren, die im
genannten Zeitraum eine stabilisierende Wirbelsaulenoperation erhielten. In 91 Fallen wurde
die Stabilisierung zusatzlich in Kombination mit einer epiduralen Dekompression durchgefihrt.
Patienten, die lediglich dekomprimiert wurden, wurden nicht betrachtet. Die Stabilisierung
wurde durch verschiedene Techniken der dorsalen oder ventralen Instrumentierung
(Spondylodese, Korporektomie/Wirbelkorperersatz) erreicht. In drei Fallen wurde zusatzlich
eine Kypho- bzw. Vertebroplastie durchgefihrt.

Die Studie schloss alle Patienten ein, bei welchen eine maligne Grunderkrankung vorbekannt
war oder klinisch-radiologisch vermutet wurde und bei denen sich im Verlauf eine spinale
Metastasierung  bestatigte. Auch Patienten mit pathologisch  nachgewiesenen
Wirbelsdulenmetastasen, aber unbekanntem Primartumor (CUP), wurden mit einbezogen.
Aus dem Patientenkollektiv ausgeschlossen wurden Patienten mit primaren oder
hamatologischen (Myelome/Plasmozytome) Wirbelsdulentumoren, ebenso wie die Patienten,
bei denen es nicht mdglich war, den GroRteil der Daten vollstandig zu erheben. Dies war bei
sieben Patienten der Fall. Bei 149 von 156 Patienten (95,5 %) lagen vollstandige Datensatze
VOr.

Patienten, die bereits bei frlheren Krankenhausaufenthalten in anderen Kliniken eine
Wirbelsaulenoperation erhalten hatten, wurden als voroperiert eingestuft. Als Ausgangspunkt
fur die weitere Datenerhebung wurde die OP berucksichtigt, welche in der Neurochirurgischen
Klinik der Universitatsmedizin Mainz durchgefihrt wurde.

Die lokale Ethikkommission der Institution genehmigte diese Studie unter der

Forschungsnummer 2021-16187.
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3.2 Datenerfassung

Es erfolgte die Erhebung verschiedenartiger Patientendaten aus der elektronischen

Patientendatenbank SAP der Universitatsmedizin Mainz. Eine Ubersicht (iber die erhobenen

Parameter und die zugehorigen Quellen der Daten findet sich in Tabelle 5.

/postoperativ)

Kategorie Erhobene Parameter Datenquelle / Erlauterung
Allgemeine Alter bei Diagnose, Alter bei OP, Stammdaten, Arztbriefe
Patientendaten Geschlecht, Body-Mass-Index (BMI),

Raucherstatus
Vitalstatus Vitalstatus, Sterbedatum Krebsregister, Patientenakte
Tumorparameter Tumorentitat, histopathologischer Pathologiebefund

Befund
Symptomatik Schmerzen, Mobilitat, Ataxie (pra- Pflegekurve, Physiobericht,

Arztbrief

Komorbiditaten

z.B. aHT, DM,...

Arztbriefe

Allgemeinzustand

Karnofsky-Performance-Score (KPS)
pra-/postoperativ

Pflegebericht, Arztbrief

Neurologischer
Status

Frankel-Score pra-/postoperativ

Neurologischer
Untersuchungsbefund

Spinale Stabilitat

SINS-Score der betroffenen Ebene

CT/MRT-Beurteilung durch
zwei Untersucher

Metastasierung

Anzahl betroffener Wirbelkorper,
Knochenlasion, betroffene Region,
synchron/metachron, Metastasen

Radiologie, Tumorboard, OP-
Bericht

Operationsdaten

OP-Datum, Zugangsweg, OP-
Technik, Re-OP, operierter
Wirbelsaulen Abschnitt,
Implantatenden in metastasierten
Wirbelkdrpern

OP-Bericht, Radiologiebefunde

Komplikationen

Implantatversagen, Revision,
Wundinfektion, Liquorfistel,
Hamatom, Nachblutung, Embolie,
Pneumonie etc.

OP- und Arztberichte,
Anasthesieprotokoll

Tabelle 5: Ubersicht (iber die erhobenen Parameter und Datenquellen

3.3 Statistische Analyse

Eine tabellarische Erfassung der Daten erfolgte mittels Microsoft 365 Excel®. Die statistische
Analyse wurde mit IBM SPSS Statistics® (Versionen 27 und 29 von SPSS Inc., Chicago, I,
USA) sowie mit dem Statistikprogramm ,R* (R Foundation for Statistical Computing, Version
4.1.2) durchgefihrt. Fur die statistische Signifikanz a wurde eine Fehlerwahrscheinlichkeit von
5 % festgelegt und p-Werte unter 0,05 als signifikant eingestuft.

Die Daten der Studienpopulation wurden durch deskriptive statistische Methoden
zusammengefasst und die untersuchten Parameter visualisiert. Je nach Skalenniveau der
Daten wurden Mediane, Mittelwerte, Minimum und Maximum und die Standardabweichung

berechnet und angegeben.
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Dieser Ansatz wurde anschlieBend mit interferenzstatistischen Methoden kombiniert, um
potenzielle Pradiktoren fur ein Implantatversagen und weitere postoperative Komplikationen
umfassend zu bewerten.

Nominalskalierte, dichotome Daten wurden mithilfe des Chi-Quadrat-Tests analysiert. Bei 2 x
2-Kontingenztafeln erfolgte die Auswertung mit der Yates-Kontinuitatskorrektur, um die
Uberschatzung der Teststatistik bei kleinen erwarteten Zellfrequenzen (< 5) auszugleichen
und so das a-Fehlerrisiko zu kontrollieren. Metrische Variablen wurden auf Normalverteilung
geprift. Bei erfullten Voraussetzungen erfolgte der Gruppenvergleich mit dem Welch Two-
Sample t-Test. Wiesen die Daten deutliche Abweichungen von der Normalverteilung auf oder
lagen nur ordinalskalierte Merkmale vor, wurde der Wilcoxon-Rank-Sum-Test (Mann-Whitney-
U) unter Anwendung einer Kontinuitatskorrektur eingesetzt. Die Kontinuitatskorrektur verfolgte
dabei das Ziel, Differenzen zwischen diskreter und stetiger Verteilung zu minimieren und die
Typ-I-Fehlerrate stabil zu halten. Freiheitsgrade und die jeweilige Teststatistik wurden
zusammen mit dem p-Wert berichtet. Alle bivariaten Tests wurden zweizeitig durchgefiihrt.
Univariate Analysen dienten der ersten Selektion potenziell relevanter Pradiktoren.

Zur weiterfUhrenden Untersuchung von Einflussfaktoren auf das Auftreten postoperativer
Komplikationen wurde eine schrittweise multivariate logistische Regressionsanalyse (stepwise
logistic regression) durchgefuhrt. Die logistische Regression eignet sich zur Modellierung
binarer Zielvariablen, indem sie die Wahrscheinlichkeit fir das Eintreten eines Ereignisses
(hier: Implantatversagen, Wund- oder Blutungskomplikationen) in Abhangigkeit von mehreren
unabhangigen Variablen (Pradiktoren) schatzt. Basierend auf einer logistischen Funktion
werden die log-Odds (Logarithmus der Chancen) des Ereigniseintritts als lineare Kombination
der Pradiktoren dargestellt. Die Kodierung der binaren Zielvariable erfolgte dabei in der Form:
0 = kein Implantatversagen/keine Wund- oder Blutungskomplikationen, 1 = vorhandene
Komplikation. Die Auswahl der in das Regressionsmodell aufgenommenen Pradiktoren
erfolgte auf Grundlage einer Kombination aus signifikanten Ergebnissen der univariaten Tests
sowie der Kklinischen Relevanz der jeweiligen Variablen und einem schrittweisen
Selektionsverfahren.

Im Rahmen dieses Verfahrens wurde ein automatisierter Auswahlprozess implementiert, bei
dem Variablen iterativ in das Modell aufgenommen oder entfernt wurden. Dabei kam ein
kombinierter Vorwarts- und Rlckwarts-Selektionsalgorithmus (stepwise selection) zum
Einsatz, mit dem Ziel, ein Modell mit mdglichst optimaler Vorhersagekraft zu identifizieren. Als
Kriterium fur die Modellglte diente der Akaike Information Criterion (AIC), ein Mal}, das sowohl
die Anpassungsgenauigkeit des Modells als auch dessen Komplexitat bericksichtigt. Ein
niedriger AIC-Wert deutet dabei auf ein statistisch Uberlegenes Modell hin. Alternativ wurde
auch die Flache unter der ROC-Kurve (AUC) zur Einschatzung der diagnostischen Qualitat

herangezogen. Die Ergebnisse der finalen multivariaten Regressionsanalyse wurden als
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Regressionskoeffizienten (), Odds Ratios (OR), 95 %-Konfidenzintervalle (KI) sowie p-Werte
angegeben. Die Interpretation der Odds Ratios erfolgte auf Basis der Exponentiation der

jeweiligen Regressionskoeffizienten.

4 Ergebnisse

4.1 Deskriptive Statistik

4.1.1 Patientencharakteristik - Patientenanzahl, Geschlechter-, Altersverteilung

Zwischen Januar 2010 und Januar 2021 wurden in der neurochirurgischen Klinik und Poliklinik
der Universitatsmedizin Mainz 149 Patienten mit Wirbelsaulenmetastasen operiert und in die
Studie aufgenommen.

Bei 97 der 149 Personen (65,1 %) handelte es sich um Manner und bei 52 der Patienten (34,9
%) um Frauen. Zum Zeitpunkt der Operation betrug das mediane Alter 66 Jahre (Mittelwert
65,05 £ 11,5 Jahre). Der jingste Patient war 28, der alteste 91 Jahre alt. In Bezug auf die
Altersverteilung innerhalb der einzelnen Geschlechtergruppen zeigte sich, dass Patientinnen
zum Zeitpunkt der Operation im Mittel 4,12 Jahre jinger waren (3= 66,49 Jahre, 9= 62,37
Jahre). Eine Ubersicht tber die Alters- und Geschlechterverteilung zum Operationszeitpunkt
zeigt die Abbildung (Abb.) 1
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Abbildung 1: Altersgruppen- und Geschlechterverteilung zum Zeitpunkt der Operation

4.1.2 Uberleben

Die Gesamtmortalitdt im Studienzeitraum betrug 77,2 %. Zwei Patienten verstarben in

unmittelbarem zeitlichem Abstand zur durchgefihrten OP. Bei einem der Patienten kam es
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intraoperativ zu einer akuten Blutung, welche eine Massentransfusion notwendig machte, mit

anschlieRendem Kreislaufversagen. Der andere Patient verstarb zwei Tage nach einer zweiten

OP, welche aufgrund eines Hamatoms notwendig wurde.

4.1.3 Patientendemographische und klinische Daten

Eine Auflistung der Ergebnisse weiterer erhobener Patientendaten zu demographischen und

klinischen Merkmalen wird in Tabelle 6 dargestellt.

VARIABLE WERT
Raucherstatus
Nichtraucher 80 (53,7 %)
38 (25,5 %)

31 (20,8 %)

Raucher
Ehem. Raucher
ACE-27-Score

VARIABLE WERT
Anzahl metastatisch betroffener Wirbel

>3 Wirbelkdrper betroffen 39,60%

2-3 Wirbelkdrper betroffen 31,50%

1 Wirbelkorper betroffen 28,90%

Art der Knochenlasion

ACE 0
ACE 1
ACE 2
ACE 3
Komorbiditdten
Arterielle Hypertonie
Adipositas
Kardiovaskulare Erkrankung
Diabetes mellitus
Niereninsuffizienz akut/chron.

Sonstige*

Schmerzen praoperativ

ja

nein

Schmerzen postoperativ

ja
nein
Fehlende Angaben

Primartumorentitaten

Lunge
Prostata
Brust
Niere
Leber
Kolorektal
Osophagus
Schilddrise
Cancer of Unknown Primary
Sonstige **
Mobilitat praoperativ
Vollstandig immobil

0 (33,6 %) lytisch 108 (72,5 %)

3 (49,0 %) blastisch 17 (11,4 %)

20 (13,4 %) gemischt 23 (15,4 %)

6 (4,0 %) Keine Erhebung mdglich 1 (0,7 %)
Lokalisation der Wirbelkorperldsion

7 (51,7 %) HWS 9%

(21 5%) BWS 32%

7 (18,1 %) LWS 12%

21 (141 %) SWS 1%

8 (5,4 %) Multiple Bereiche betroffen 46%

63 (42,4 %) Metastasen

Synchron zur Feststellung des

117 (78,5 %) Primarius aufgetretene

Knochenmetastasen
0,
32 (21,5 %) Metachrone Knochenmetastasen

Viszerale Metastasen
67 (45,0 %)

80 (53,7 %)
2(1,3 %)

Pulmonale Metastasen
Lebermetastasen
Zerebrale Metastasen

Adrenale Metastasen
24,2 %

( )

6 (17,4 %)
21 (14,1 %)
13 (8,7 %)
8 (5,4 %)
)

)

)

)

)

Distale Lymphknotenmetastasen
Weichteilmetastasen

Sonstige
Body-Mass-Index

7

6 Minimun

6 Maximum

5 Untergewicht
(14 1 %) Normalgewicht

Ubergewicht

7 (18,1 %) Adipositas Grad 1

27

67 (45,0 %)

2 (55,0 %)
6 (51,0 %)
9 (32,9 %)
7 (24,8 %)
5 (10,1 %)
5 (10,1 %)
2 (28,2 %)
8 (25,5 %)
48 (32,2 %)

Median: 25,9 +
5,0 Std.-
Abweichungen

15,5 kg/m?
43,2 kg/m 2

9 (6,0%)
58 (38,9 %)
50 (33,6 %)
27 (18,1 %)
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Mit Hilfsmitteln mobil 44 (29,5 %) Adipositas Grad 2 3 (2,0 %)
Selbststandig mobil 77 (51,7 %) Adipositas Grad 3 2 (1,3 %)
Fehlende Angaben 1 (0,7 %) Ataxie postoperativ

Mobilitdt postoperativ besser 17 (11,4 %)
Vollstédndig immobil 17 (11,4 %) schlechter 2 (1,3 %)
Mit Hilfsmitteln mobil 69 (46,3 %) gleich 103 (69,1 %)
Selbststandig mobil 60 (40,3 %) Fehlende Angaben 26 (17,4 %)
Fehlende Angaben 3 (2,0 %)

Ataxie praoperativ

ja 35 (23,5 %)
nein 89 (59,7 %)
Fehlende Angaben 25 (16,8 %)

Tabelle 6: Ergebnisse weiterer erhobener Patientendaten zu demographischen und klinischen Merkmalen

*. Komorbiditaten welche, in sieben oder weniger Fallen vorhanden waren, wurden unter der
Rubrik ,Sonstige“ zusammengefasst. Eine Aufzahlung der einzelnen Erkrankungen, welche
dabei vorgelegen haben, findet sich im Anhang unter Punkt 10.1.

**. Weitere Tumorentitdten, welche zu 2,0 % oder seltener vorlagen, wurden unter der
Kategorie ,Sonstige” zusammengefasst. Eine Aufzahlung der einzelnen Entitaten findet sich

im Anhang unter Punkt 10.2.

4.1.4 Pra- und postoperativer Status zu neurologischen Ausfallen (Frankel)

Fir die Beurteilung des neurologischen Status wurde pra- und postoperativ die Frankel-
Klassifikation herangezogen. Zehn Patienten wiesen praoperativ eine vollstandige motorische
und sensible Lahmung unterhalb der Lasionshéhe auf und wurden entsprechend der Frankel-
Kategorie A zugeordnet. Zu einem vollstandigen Verlust der motorischen Funktion bei
erhaltener sensibler Funktion (Frankel B) kam es bei zwei (1,3 %) Studienteilnehmern. Grad
C nach Frankel (motorische Funktion unterhalb des neurologischen Niveaus erhalten, jedoch
mit funktionellen Einschréankungen) lag bei 21 (14,1 %) der Patienten vor. Zu einer motorisch
inkompletten L&hmung ohne Funktionsverlust der betroffenen Muskulatur (Frankel D) kam es
bei 52 Patienten (34,9 %).

Die Mehrzahl der Patienten (n = 63, 42,3 %) zeigte praoperativ keinerlei neurologische Defizite
und wurden somit der Frankel-Kategorie E zugeordnet. Der Uberwiegende Teil der préaoperativ
neurologisch unauffalligen Patienten konnte auch postoperativ weiter der Kategorie E nach
Frankel zugeordnet werden. Bei flunf Patienten zeigte sich eine Verschlechterung zu Grad D
und bei einem eine Verschlechterung zu Grad A. Bei einem (0,7 %) der 149 Patienten konnte
der pra- und postoperative Frankel-Score aufgrund von fehlenden Angaben nicht erhoben
werden. Insgesamt verbesserte sich der neurologische Status bei 37 Patienten postoperativ
um mindestens einen Grad nach Frankel. Bei elf der Patienten kam es zu einer

Verschlechterung. Neun Patienten verschlechterten sich um je nur einen Grad nach Frankel,
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bei zwei Patienten kam es zu einem neu aufgetretenen kompletten Querschnitt. In Abb. 2

finden sich Angaben zu den pra- und postoperativen kumulativen Verteilungen der Frankel-
Klassifikation.
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Abbildung 2: Prd- und postoperative Verteilung der neurologischen Einschrdnkungen nach der Frankel-
Klassifikation

4.1.5 Allgemeinzustand

Fir die Erhebung des pra- und postoperativen Allgemeinzustandes der Patienten wurde der
KPS genutzt. Insgesamt wurden KPS-Werte zwischen 20 und 90 % erhoben. 86 Patienten
(57,7 %) hatten zum Zeitpunkt der Operation einen KPS-Wert von unter 70 % (Abb. 3). Die
mediane Auspragung betrug dabei 60 % (Mittelwert: 58,26 % * 15,4 %). Die haufigste
Auspragung lag bei 70 %. Bei einer Auspragung von 60 % - 70 % sind die betroffenen
Personen in ihrer Leistungsfahigkeit eingeschrankt, arbeitsunfahig, jedoch in den meisten
Lebensbereichen noch selbstversorgend. Postoperativ verbesserte sich der mediane KPS auf
70 %.
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Abbildung 3: préoperativer Karnofsky-Index

4.1.6 Spinal Instability Neoplastic Score

Fir die praoperative Stabilitdtsbeurteilung der Wirbelsdule wurde der SINS genutzt. Der Score
unterscheidet zwischen drei Situationen: 1. instabil, 2. potenziell instabil, 3. stabil. Patienten
der ersten Gruppe werden in der Regel der chirurgischen Therapie zugefiihrt, Patienten der
dritten Gruppe einer konservativen Therapie. Haufig findet sich jedoch eine potenziell instabile
Situation, wobei aufgrund mangelinder Differenzierung eine Entscheidung bezlglich des
optimalen therapeutischen Konzepts schwerfallt. Insgesamt lag der mittlere SINS bei 10 (+ 2,8
Standardabweichungen). Somit zeigte sich fur die Mehrzahl der Patienten (n = 104, 69,8 %)
eine potenziell instabile Situation. Am zweithaufigsten, in 31 Fallen (20,8 %) lag eine instabile
Situation vor und eine stabile Wirbelsaule wurde in 13 (8,7 %) Fallen dokumentiert (siehe Abb.
4). Bei einem Patienten (0,7 %) konnte der préoperative SINS aufgrund von Artefakten vorher
eingebrachter Implantate in der Bildgebung nicht erhoben werden. Die Verteilung der
Haufigkeitsauspragungen in den Unterkategorien ,Lokalisation der Metastase innerhalb der
Wirbelsaule®, ,Schmerzen®, ,Qualitat der Knochenlasion®, ,radiologisches Alignment®, ,Grad

der Wirbelbeteiligung“ und ,posterolaterale Beteiligung“ wird in Tabelle 7 dargestellit.
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Abbildung 4: Spinal Instability Neoplastic Score (SINS) vor der Operation

SINS-Faktoren Beschreibung Prozent
(%)
Lokalisation Junktional (C0-2, C7-T2, T11-L1,L5-S1) 32,2 %
Mobile Segmente (C3-6, L2-4) 28,2 %
Semirigide Segmente (T3-10) 38,3 %
Rigide Segmente (S2-5) 0,7%
Keine Bewertung mdglich 0,7%
Gesamt 100 %
Schmerz Ja 64,4 %
Gelegentlich 14,1 %
Nein (schmerzfreie Lasion) 20,8 %
Keine Bewertung maglich 0,7 %
Gesamt 100 %
Qualitat der Lytisch 72,5 %
Knochenlasion Lytisch/Blastisch gemischt 15,4 %
Blastisch 11,4 %
Keine Bewertung mdglich 0,7%
Gesamt 100 %
Spinales Alignement Subluxation/Translation vorhanden 1,3 %
De-novo-Deformitat (Kyphose/Skoliose) 21,5%
Normales Alignement 76,5 %
Keine Bewertung mdglich 0,7 %
Gesamt 100 %
Wirbelkorperintegritat >50% eingebrochen 40,9 %
<50% eingebrochen 24,8 %
Keine Sinterung aber >50% des Wirbelkorpers infiltriert | 22,1 %
Keine der oben genannten Kriterien trifft zu 11,4 %
Keine Bewertung mdglich 0,7 %
Gesamt 100 %
Beteiligung postero- Bilateral 53,7 %
lateraler spinaler Anteile | Unilateral 34,9 %
Keines der oben genannten Kriterien trifft zu 10,7 %
Keine Bewertung mdglich 0,7 %
Gesamt 100 %

Tabelle 7: Verteilung tber die einzelnen SINS-Kategorien
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4.1.7 Operationsassoziierte Informationen

4.1.7.1 Operative Methode, Zugangsweg

Alle 149 Patienten des Studienkollektivs erhielten eine Stabilisierungsoperation mit oder ohne
begleitende Dekompression durch Laminektomie. In 54 (36,2 %) Fallen erfolgte eine alleinige
Stabilisierung, bei 95 (63,8 %) wurde zusatzlich eine Dekompression aufgrund einer
epiduralen Kompression durchgefihrt. Als operative Methoden kamen dabei die dorsale
Instrumentierung (n = 133, 89,3 %), eine Laminektomie mit Pedikulotomie (n = 97, 65,1 %),
die Kypho- oder Vertebroplastie (n = 3, 2,0 %) oder die partielle Korporektomie mit folgendem
Wirbelkorperersatz (n = 60, 40,3 %), zum Teil in kombinierter Vorgehensweise in ein- oder
zweizeitigen (n = 35) Operationen, zum Einsatz. Die Mehrheit der Patienten (n = 107, 71,8 %)
wurde Uber einen dorsalen Zugangsweg operiert. Bei 15 (10,1 %) erfolgte die Operation von
ventral und bei 27 (18,1 %) kam ein kombiniertes ventrodorsales Verfahren nach einem 360°-

Konzept zur Anwendung.

4.1.7.2 Operierter Wirbelsaulenabschnitt

Die Eingriffe erfolgten an verschiedenen Regionen der Wirbelsaule. Operiert wurde am
haufigsten im Bereich der BWS (n = 58, 38,9 %), gefolgt von der HWS (16,8 %) und der
Lendenwirbelsaule (LWS) (12,8 %). Siebzehn (11,4 %) der Patienten wurden sowohl an der
HWS als auch an der BWS innerhalb eines ein- oder zweizeitigen Therapiekonzeptes operiert,
22 (14,8 %) sowohl an der BWS als auch an der LWS, sieben (4,7 %) an der LWS und der
Sakralwirbelsaule (SWS). Ein Patient wurde zugleich an drei Wirbelsaulenabschnitten (HWS,
BWS und LWS) operiert.

4.1.7.3Vorherige Operation

Eine vorherige Operation derselben Wirbelsaulenregion erfolgte bei neun (6,0 %) der
Patienten, wahrend funf (3,4 %) der Patienten bereits an einer anderen Wirbelsaulenregion

voroperiert waren.

4.1.7.4 Reoperation

Darlber hinaus wurde erfasst, ob weitere Operationen im postoperativen Verlauf vonnéten
waren. Bei den zugrundeliegenden Ursachen handelte es sich entweder um Komplikationen
der ersten Operation (n = 37, 24,8 %), einer Operation der Wirbelsaule in derselben Region
aufgrund eines lokalen Tumorprogresses (n = 11, 7,4 %) oder einer Operation an anderer

Wirbelsdulenregion aufgrund von weiteren Metastasen (n = 11, 7,4 %).
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4.1.8 Komplikationen

4.1.8.1 Allgemeine Komplikationen

Die retrospektive Datenerhebung beinhaltete als weitere Beobachtungseinheiten die
Erfassung operationsassoziierter Komplikationen, zu denen es bei insgesamt 37 (24,8 %)
Patienten kam. Dabei kam es bei 32 Patienten zu einer einzelnen Komplikation, bei fiinf kam
es zu mehreren Komplikationen gleichzeitig. Bei den vorliegenden Komplikationen handelte
es sich in 16 Fallen um Wundheilungsstérungen bzw. Wundinfektionen, in zwdlf Fallen um
Hamatome oder interventionsbedurftige Nachblutungen, in sechs Fallen um Fehllagen des
Implantats und in einem Fall um die Entstehung einer Liquorfistel. Zu sonstigen weiteren
Komplikationen wie einer Lungenarterienembolie (LAE) (n = 3), einer Pneumonie (n = 1),
einem Schlaganfall (n = 3), einer Rekurrensparese (n = 1) oder einer Osophagus Fistel (n = 1)
kam es bei sieben (4,7 %) Patienten. Bei vier Patienten kam zeitgleich sowohl zu einer
Wundheilungsstérung oder einer Wundinfektion als auch einem Hamatom, bei einem weiteren
zeitgleich zu einer Wundheilungsstérung, LAE und einer Osophagusfistel. Die
Haufigkeitsverteilung der postoperativ aufgetretenen Komplikationen ist in Abb. 5
veranschaulicht. Da Mehrfachnennungen auftraten, zeigt die Darstellung die absolute Anzahl

der dokumentierten Komplikationen, nicht die Zahl betroffener Patienten.

Komplikationen

Wundkomplikation
16

Sonstige 9
Duraleck/Liquorfistel 1

Implantatfehllage 6

Blutungskomplikation 12

Abbildung 5: Kreisdiagramm (iber die Gesamthéaufigkeit der postoperativen Komplikationen

4.1.8.2 Implantatversagen

Bei neun Patienten (6,0 %) trat im postoperativen Verlauf ein Implantatversagen auf, welches

einer operativen Revision bedurfte. Ein Implantatversagen lag vor, wenn es zu einer
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Schraubenlockerung, einem Materialbruch, einer Cagedislokation oder einem Einbruch in
einen anderen Wirbelkdrper kam (siehe Abb. 6).

94,0%

100,00%
90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00% 6,0%

0,00%

Prozent

Nein Ja

Implantatversagen

Abbildung 6: Auftretenswahrscheinlichkeit eines Implantatversagens

4.1.8.3 Mit einem Implantatversagen assoziierte Faktoren

Das kraniale und/oder kaudale Ende der Instrumentierung kam in 31 der Falle (20,8 %) in
Wirbelkérpern zum Liegen, welche ebenfalls von MR-graphisch nachweisbaren Metastasen
betroffen waren. In sechs der neun Falle (66,7 %) mit Implantatversagen handelte es sich um
solche von endstandig in Metastasen tragende Wirbelkorper eingebrachte Instrumentierungen
(siehe Abb. 7).

115
120

100
80
60

40 25

Patientenanzahl

20 3 6

Nein Ja

Implantatversagen

Implantate in gesunden Wirbelkorpern

B Implantate in von Metastasen betroffenen Wirbelkorpern

Abbildung 7: Implantatversagen in Abhéngigkeit der Implantatlage in von Metastasierung betroffenen
Wirbelkérpern
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Von den neun Patienten mit Implantatversagen waren 55,6 % aktive Raucher und 22,2 %
ehemalige Raucher. Damit lag bei insgesamt 77,8 % der Betroffenen eine Nikotinanamnese
VOr.

Von den neun Patienten mit Implantatversagen wiesen sieben (77,8 %) Kkeinerlei
neurologische Symptome auf und wurden entsprechend der Frankel-Kategorie E zugeordnet.
Dies war hingegen bei nur 56 (40 %) der Patienten ohne Implantatversagen der Fall. Je ein
weiterer Patient (11,1 %) mit Implantatversagen wies Frankel-Grad D und A vor.

In der Gruppe mit Implantatversagen war bei drei von neun Patienten (33,3 %) wegen eines
lokalen Tumorprogresses eine erneute OP erforderlich. Unter den 140 Patienten ohne
Implantatversagen war lediglich bei acht (5,7 %) ein Revisionseingriff aus demselben Grund

erforderlich.

4.1.8.4 Mit Wundkomplikationen assoziierte Faktoren

Bei Patienten, welche eine Wundkomplikation erlitten, trat diese Komplikation in acht von 16
Fallen (50 %) auf, wenn die Implantatenden in metastasierten Wirbelkérpern zum Liegen
kamen. Des Weiteren kamen Wundheilungsstérungen bzw. Wundinfektionen besonders
haufig (in 75 % der Falle) vor, wenn bei den Patienten ein ACE-27-Score von 1 und somit

milde Begleiterkrankungen vorlagen.

4.1.8.5 Mit Blutungskomplikationen assoziierte Faktoren

Bei allen zwdlf Patienten, bei denen es zu einer Blutungskomplikation kam, lag das Alter
zwischen 58 und 86 Jahren. Der Median betrug 73,5 Jahre. Damit traten Hdmatome bzw.
Nachblutungen ausschlieRlich im héheren Lebensalter auf. Bei vier Patienten (33,3 %) lag
gleichzeitig zu einer Blutungskomplikation eine Wundheilungsstérung oder eine Wundinfektion
vor. Patienten, bei welchen Blutungskomplikationen auftraten, zeigten in 91,7 % der Falle
praoperative KPS-Werte < 70 %. Auch der postoperative KPS lag in 83,3 % der Falle unter 70
%.
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4.2 SchlieBende Statistik

4.2.1 Pearson Chi-Quadrat, Welch Two-Sample t- und Wilcoxon-Rank-Sum-Test

4.2.1.1 Statistische Signifikanztests zu Implantatversagen

Mittels des Pearson-Chi-Quadrat (x*) - und weiteren statistischen Signifikanztests konnten
mehrere Faktoren, die signifikant mit einem Implantatversagen assoziiert waren, ermittelt
werden.

Die Notwendigkeit einer Re-Operation am selben Wirbelsaulenabschnitt wegen
Tumorprogresses war bei Patienten mit Implantatversagen deutlich haufiger als bei Patienten
ohne Implantatversagen (33,3 % vs. 5,7 %; p = 0,0158, siehe Abb. 8).

Daruber hinaus trat Implantatversagen bei Patienten mit Metastasen in den endstandig
instrumentierten Wirbelkérpern signifikant haufiger auf als bei Patienten ohne solche
Metastasen (66,7 % vs. 33,9 %; p = 0,0013; Abb. 8).

94,3%

82,4%
66,7%
66,7%
33,3% 33,9%
17,9%
5,7%
PATIENTEN OHNE EINE RE- PATIENTEN MIT EINER RE-
OP AM SELBEN OP AM SELBEN PATIENTEN OHNE PATIENTEN MIT METASTASEN

WIRBELSAULENABSCHNITT WIRBELSAULENABSCHNITT METASTASEN IN ENDSTANDIG IN ENDSTANDIG

AUFGRUND EINES AUFGRUND EINES INSTRUMENTIERTEN INSTRUMENTIERTEN

TUMORPROGRESSES TUMORPROGRESSES WIRBELKORPERN WIRBELKORPERN

Kein Implantatversagen M Implantatversagen Kein Implantatversagen B Implantatversagen

Abbildung 8: Statistische Signifikanztests zu Implantatversagen

Dargestellt ist das Risiko eines Implantatversagens in Abhéngigkeit von einer Re-Operation am selben
Wirbelsdulenabschnitt wegen eines lokalen Tumorprogress und in Abhdngigkeit von Metastasen in endsténdig
instrumentierten Wirbelkérpern. Hellgraue Balken reprdsentieren Patienten ohne Implantatversagen, dunkelgraue
Balken jene mit Implantatversagen.

Unsignifikante Variablen aus den statistischen Signifikanztests zu einem Implantatversagen
sind im Anhang unter Punkt 10.3.1 zu finden.

36



Ergebnisse

4.2 1.2 Statistische Signifikanztests zu Wundheilungsstérungen

Fur Wundkomplikationen zeigte sich im x2-Test, sowie weiteren statistischen Signisikanztests
eine signifikante Assoziation (p < 0,05) mit folgenden Faktoren: Patienten, bei denen nur ein
Wirbelkérper zum Operationszeitpunkt metastatisch befallen war, wiesen eine deutlich héhere
Infektions- bzw. Wundheilungsstérungsrate (15,1 %) als solche ohne solitdre Metastase (0 %)
auf (p < 0,05).

Ebenso waren Eingriffe im thorakalen Wirbelsdulenabschnitt mit einem hdheren
Infektionsrisiko verbunden (15,3 % vs. 2,0 % ohne thorakale Beteiligung; p < 0,05).

Ein postoperatives Hamatom bzw. eine Blutung war signifikant mit Wundinfektionen assoziiert:
33,3 % der Falle mit Blutung gegenuber 8,8 % ohne (p < 0,05).

Ein deutlicher Zusammenhang zeigte sich des Weiteren zwischen Wundkomplikationen und
wenn die Enden der Implantate in metastasierten Wirbelkdrpern verankert wurden (25,8 % vs.
6,8 %; p < 0,01) (siehe Abb. 9).

0,
100,0% 98,0%
84,9% 84,7%
15,1% 15,3%
I

MEHR ALS EINE EINE WIRBELKORPER- OPERIERTE OPERIERTE
WIRBELKORPER- METASTASE WIRBELSAULENABSCHNITT: WIRBELSAULENABSCHNITT:

METASTASE ANDERE THORAKAL
Keine Wundkomplikation B Wundkomplikation Keine Wundkomplikation B Wundkomplikation
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91,2% 93,2%
74,2%
66,7%
33,3%
25,8%
0,
8,8% 6,8%
POSTOPERATIVE POSTOPERATIVE IMPLANTATENDEN IN IMPLANTATENDEN IN
BLUTUNGSKOMPLIKATION: BLUTUNGSKOMPLIKATION: METASTASIERTEN METASTASIERTEN
NEIN JA WIRBELKORPER: NEIN WIRBELKORPER: JA
Keine Wundkomplikation ~® Wundkomplikation Keine Wundkomplikation B Wundkomplikation

Abbildung 9: Statistische Signifikanztests zu Wundkomplikationen

Dargestellt ist das Risiko von einem Auftreten von Wundkomplikationen in Abhéngigkeit der Anzahl an von
Metastasen betroffenen Wirbelkérpern, in Abhdngigkeit des operierten Wirbelsdulenabschnitts, in Abhédngigkeit des
Vorliegens von Blutungskomplikationen und in Abhéngigkeit von Metastasen in endstdndig instrumentierten
Wirbelkérpern. Hellgraue Balken représentieren Patienten ohne Wundinfektion, dunkelgraue Balken jene mit
Infektion.

Unsignifikante Variablen aus dem Chi-Quadrat-Test, Welch Two-Sample t-Test und dem
Wilcoxon-Rank-Sum-Test zu Wundkomplikationen sind im Anhang unter Punkt 10.3.2 zu
finden.

4.2 1.3 Statistische Signifikanztests zu Blutungskomplikationen

Auch Blutungskomplikationen wurden mithilfe einer x*-Analyse und weiteren statischen
Signifikanztests auf Zusammenhange mit klinischen und prozeduralen Variablen untersucht.
Signifikante Zusammenhange zeigten sich fur mehrere Parameter: Patienten mit einem
praoperativen KPS = 70 wiesen ein deutlich geringeres Blutungsrisiko auf (1,6 % vs. 12,8 %;
p < 0,05). Ebenso war das Fehlen mechanischer Schmerzen gemalR SINS mit einer
niedrigeren Komplikationsrate verbunden (5,1 % vs. 194 %; p < 0,05). Lytische
Knochenlasionen gingen mit weniger Hdmatomen bzw. Blutungen einher (4,6 % vs. 17,5 %; p
< 0,05), wahrend blastische Lasionen das Risiko erhdéhten (23,5 % vs. 6,1 %; p < 0,05).
Darlber hinaus steigerte eine praoperative spinale Deformitadt die Inzidenz von
Blutungskomplikationen (18,8 % vs. 5,2 %; p < 0,05), wohingegen eine normale spinale
Ausrichtung protektiv wirkte (5,3 % vs. 17,6 %; p < 0,05) (siehe Abb.10).
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Abbildung 10: Statistische Signifikanztests mit signifikanten Zusammenhdngen zwischen klinischen bzw.
prozeduralen Variablen und dem Auftreten postoperativer Blutungskomplikationen.

Hellgraue Balken représentieren Patienten ohne Hdmatome oder Nachblutungen, dunkelgraue Balken jene mit

Blutungskomplikationen.
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Unsignifikante Variablen aus dem Chi-Quadrat-Test, Welch Two-Sample t-Test und dem
Wilcoxon-Rank-Sum-Test zu Blutungskomplikationen sind im Anhang unter Punkt 10.3.3 zu
finden.

4.2.2 Univariate logistische Regression

4.2.2.1 Univariate logistische Regression zu Implantatversagen

In einer im nachsten Schritt durchgefihrten univariaten logistischen Regressionsanalyse
bestatigte sich der signifikante Zusammenhang zwischen einem Implantatversagen und der
Instrumentierung in von Metastasen befallenen Wirbelkdrpern (OR = 9,22; 95 %-Kl: 2,27—
45,97; p = 0,0027). Auch eine Reoperation an derselben Wirbelebene aufgrund eines
Tumorprogresses war weiterhin signifikant mit einem erhoéhten Risiko fur Implantatversagen
assoziiert (OR = 8,25; 95 %-KI: 1,53-38,19; p = 0,0080).

Weitere signifikante Risikofaktoren waren ein aktiver Nikotinkonsum (OR = 4,05; 95 %-KI:
1,02-17,21; p = 0,0455), postoperative Wundinfektionen (OR = 4,88; 95 %-KI: 0,95-20,98; p
= 0,038) sowie ein praoperativer Frankel-Score von E (OR = 5,25; 95 %-KI: 1,22-36,12; p =
0,043). Im Gegensatz dazu war das Vorliegen neurologischer Symptome vor der Operation
mit einem signifikant geringeren Risiko fir ein Implantatversagen assoziiert (OR = 0,20; 95 %-
Kl: 0,03-0,85; p = 0,047) (siehe Tabelle 8).

Koeffizient Odds Ratio KI: Unteres KI: Oberes p-Wert

Metastasen in
endsténdig

instrumentierten 2,22 9,22 2,27 45,97 0,0027
Wirbelkérpern

Reoperation selber

Wirbelsdulenabschnitt 2,11 8,25 1,53 38,19 0,0080
wegen Tumorprogress

Aktives Rauchen 1,4 4,05 1,02 17,21 0,0455
Postoperative

Wundkomplikation 1,58 4,88 0,95 20,98 0,038
Praop.erat/ver Frankel 1,66 525 1,22 36,12 0,043
Score: E

TSRS 1,63 0,20 0,03 0,85 0,047

Symptome préoperativ
Tabelle 8: Univariate Regressionsanalyse mit den Ergebnissen fiir signifikante Prédiktoren eines
Implantatversagens (p < 0,05).

Variablen, die untersucht wurden, jedoch keinen signifikanten Zusammenhang mit einem

Implantatversagen aufwiesen, sind im Anhang unter 10.4.1 zu finden.
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4.2.2.2 Univariate logistische Regression zu Wundkomplikationen

In der univariaten logistischen Regressionsanalyse bestatigte sich die Verankerung der
terminalen Implantatenden in metastasierten Wirbelkérpern als signifikanter Risikofaktor fir
Wundkomplikationen (OR = 4,78, 95 %-KI: 1,60-14,32, p = 0,0044). Des Weiteren konnte eine
signifikante Assoziation zwischen einem praoperativen ACE-Komorbiditaten-Score und dem
vermehrten Auftreten von Wundkomplikationen gezeigt werden (OR = 3,54, 95 %-KI: 1,17—-
13,18, p = 0,0360). Implantatversagen war ebenfalls mit einem hoéheren Risiko fur
Wundinfektionen verbunden (OR = 4,88; 95 %-KI: 0,95-20,99; p = 0,0380) (siehe Tabelle 9).

Metastasen in endsténdig

instrumentierten 1,57 478 1,60 14,32 0,0044
Wirbelkérpern

REFSRMET AEE 2L 3,54 1,17 13,18 0,0360
Score: 1

Implantatversagen 1,59 4.88 0,95 20,99 0,0380

Tabelle 9: Univariate logistische Regression mit den Ergebnissen fiir signifikante Prédiktoren von
Wundkomplikationen (p < 0,05).

Die in die Analyse einbezogenen, jedoch nicht signifikant mit postoperativen Wundinfektionen

assoziierten Variablen sind im Anhang unter Punkt 10.4.2 aufgefuhrt.

4.2.2.3 Univariate logistische Regression zu Blutungskomplikationen

In der univariaten Regressionsanalyse erwies sich eine postoperative neurologische
Besserung als starkster Pradiktor fur Blutungs- bzw. Hamatomkomplikationen nach der
Operation von Wirbelsdulenmetastasen (OR = 6,61; 95 %-Kl: 1,64—44,07; p = 0,0173).
Ebenfalls signifikant war eine postoperative Wundinfektion, die das Blutungs-/Hamatomrisiko
erhohte (OR = 5,21; 95 %-KI: 1,25-19,33; p = 0,0157).

Weitere Risikofaktoren waren praoperative Mobilitat mit Hilfsmitteln (OR = 3,78; 95 %-KI: 1,14—
13,49; p = 0,0308) sowie ein hdheres Alter - sowohl zum Operationszeitpunkt (OR = 1,09; 95
%-KIl: 1,03—1,18; p = 0,0104) als auch bei Diagnose der Spinalmetastasen (OR = 1,09; 95 %-
Kl: 1,02-1,17; p = 0,0144).

Schitzende Faktoren waren dagegen ein héherer postoperativer KPS (OR = 0,96; 95 %-KI:
0,93-0,99; p = 0,0100) sowie ein praoperativer KPS = 70 (OR = 0,11; 95 %-KI: 0,06-0,59; p =
0,0367) (siehe Tabelle 10).
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Koeffizient Odds Ratio KI: Unteres KI: Oberes p-Wert

Postoperativer Karnofsky in

-0,04 0,96 0,93 0,99 0,0100
Prozent
Alter bei OP 0,09 1,09 1,03 1,18 0,0104
AUEIHSENREGIREOREr ) e 1,09 1,02 1,17 0,0144
spinalen Metastasen
Postoperative
Wil dkermolkaton 1,65 5,21 1,25 19,33 0,0157
Neurologische
VerbecserinalnachioR 1,89 6,61 1,64 44 .07 0,0173
Preoperativer Karnofsky 0,05 0,96 0,02 0,99 0,0251
Performance Score
el e Qlestul 133 3,78 114 13.49 0,0308
Unterstiitzung
I:r;gperatlver Karnofsky 2,21 0,11 0,06 0,59 0,0367

Tabelle 10: Univariate logistische Regression mit den Ergebnissen fiir signifikante Prédiktoren von
Blutungskomplikationen (p < 0,05).

Getestete Variablen, die nicht signifikant mit postoperativen Blutungen oder Hamatomen

assoziiert waren, werden im Anhang unter 10.4.3 aufgefuhrt.

4.2.3 Multivariate logistische Regression

4.2.3.1 Multivariate logistische Regression zu Implantatversagen

Um zu prifen, welche der in der univariaten Analyse identifizierten Faktoren auch unabhangig
voneinander mit dem Auftreten eines Implantatversagens assoziiert sind, wurde im nachsten
Schritt eine multivariate Regressionsanalyse durchgefihrt.

Hier zeigte sich weiterhin die Instrumentierung bei Metastasen auf angrenzenden
Wirbeletagen als starkster Pradiktor fur ein Implantatversagen (OR = 19,27; 95 %-KI: 2,75—
64,04; p = 0,0029). Auch eine Reoperation an derselben Wirbelebene aufgrund von
Tumorprogression war anhaltend signifikant mit einem erhdhten Risiko fir ein
Implantatversagen assoziiert (OR = 11,1; 95 %-KI: 1,17-104,57; p = 0,036). Patienten mit
einem praoperativen Frankel-Score von E zeigten ebenfalls ein héheres Risiko fir ein
Versagen (OR = 9,06; 95 %-Kl: 1,88-129,7; p = 0,033), ebenso wie aktive Raucher (OR =
6,01; 95 %-KI: 1,88-129,69; p = 0,011) (siehe Tabelle 11). Im Anhang (Punkt 10.5.1) findet
sich ein Forest-Plot des multivariaten Regressionsmodells signifikanter Pradiktoren fir ein

Implantatversagen.
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Ergebnisse

Std. Odds Kil: Kl:

Koeffizient

Fehler Ratio Unteres Oberes

Metastasen in
endstandig
instrumentierten
Wirbelkérpern

Reoperation selber
Wirbelsdulenabschnitt 2,40 1,15 11,1 1,17 104,57 0,036
wegen Tumorprogress
Preoperativer Frankel
Score: E

2,96 0,99 19,27 2,75 134,81 0,0029

2,20 1,04 9,06 1,19 69,04 0,033

Aktives Rauchen 2,75 1,08 15,63 1,88 129,69 0,011

Tabelle 11: Ergebnisse des multivariaten Regressionsmodells zur Identifikation unabhéngiger Pradiktoren fiir ein
Implantatversagen nach stabilisierender Wirbelsdulenoperation bei spinalen Metastasen.

4.2.3.2 Multivariate logistische Regression zu Wundkomplikationen

In der multivariaten logistischen Regression blieb schlief3lich die endstandige Instrumentation
in metastasierten Wirbelkérpern der starkste Pradiktor (OR = 5,23; 95 %-Kl: 1,71-16,00; p =
0,0037). Ein praoperativer ACE-27-Komorbiditdtsscore von 1 war ebenfalls weiterhin
unabhangig mit einem erhéhten Risiko fur Wundinfektionen assoziiert (OR = 3,92; 95 %-KI:
1,15-13,30; p = 0,0290) (siehe Tabelle 12). Im Anhang (Punkt 10.5.2) findet sich ein Forest-

Plot des multivariaten Regressionsmodells signifikanter Pradiktoren fir Wundkomplikationen.

Odds Kl: KI:

ACSE: Ratio.  Unteres Oberes P '"°'f
Metastasen in endsténdig 0,57 0,57 5,23 1,71 16,00 0,0037
instrumentierten
Wirbelkérpern
Préoperativer ACE 27 1,36 0,62 3,92 1,15 13,30 0,0290
Score: 1

Tabelle 12: Ergebnisse des multivariaten Regressionsmodells zur Identifikation unabhéngiger Prédiktoren fiir
Wundkomplikationen nach stabilisierender Wirbelsédulenoperation bei spinalen Metastasen.

4.2.3.3 Multivariate logistische Regression zu Blutungskomplikationen

In der multivariaten Analyse kristallisierten sich lediglich drei Variablen als unabhangige
Pradiktoren fir postoperative Blutungen bzw. Hamatome heraus. Die postoperative
Wundinfektion erwies sich als starkster Risikofaktor (OR = 4,51; 95 %-Kl: 1,02-19,94; p =
0,0472). Ein hoéheres Alter zum Operationszeitpunkt war ebenfalls signifikant mit einem
gesteigerten Blutungsrisiko verbunden (OR = 1,08; 95 %-Kl: 1,01-1,16; p = 0,0315).
Umgekehrt verringerte ein hdherer praoperativer KPS das Risiko fir Blutungen oder
Hamatome (OR = 0,96; 95 %-KI: 0,92-1,00; p = 0,0468) (siehe Tabelle 13).
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A ::(rjor 5:;teres glt;eres Ealicy
Alter bei OP 0,08 0,04 1,08 1,01 1,16 0,0315
Postoperative 1,51 0,76 4,51 1,02 19,94 0,0472
Wundkomplikation
e e -0,04 0,02 0,96 0,92 1,00 0,0468

Tabelle 13: Multivariates Regressionsmodell zu postoperativen Blutungen/Hématomen (p < 0,05).

Im Anhang (Punkt 10.5.3) findet sich ein Forest-Plot des multivariaten Regressionsmodells

signifikanter Pradiktoren fur Wundkomplikationen.

5 Diskussion

Im Rahmen des Studienvorhabens wurde eine retrospektive Analyse chirurgischer
Komplikationen, insbesondere eines Implantatversagens, nach stabilisierenden
Wirbelsaulenoperationen bei Patienten mit spinalen Metastasen durchgeflihrt. Aufbauend auf
den gewonnenen Ergebnissen verfolgt die nachfolgende Diskussion das Ziel, diese in den
Kontext bestehender Literatur einzuordnen, Klinisch relevante Zusammenhange
herauszuarbeiten und mdgliche Implikationen fir das perioperative Management sowie die

chirurgische Entscheidungsfindung abzuleiten.

5.1 Epidemiologische Faktoren

5.1.1 Geschlechterverteilung

Mit einem Verhaltnis von 97 (65,1 %) zu 52 Frauen lag der Anteil mannlicher Patienten
innerhalb des Studienkollektivs im Vergleich zu anderen Untersuchungen im Durchschnitt um
10,6 % hoher (52, 64, 66, 67, 69, 70, 75-78). Ein ahnlich hoher Anteil mannlicher Probanden
lag mit 65,5 % in Studien von Longo et al. und mit 66,91 % bei Park et al. vor (52, 78). Bei den
beiden am haufigsten in unserem Kollektiv vertretenen Primartumorentitdten handelt es sich
um Karzinome der Lunge oder der Prostata. Wahrend das Prostatakarzinom ein
geschlechtsspezifischer Tumor ist und entsprechend nur mannliche Patienten betrifft, weist
auch das Lungenkarzinom in Deutschland héhere Inzidenzen bei Mannern auf. Da Rauchen
in friheren Generationen vor allem bei Mannern verbreitet war und Frauen erst in spateren
Jahrzehnten dieses Konsummuster Gbernahmen, zeigt das Auftreten der Lungenkrebsfalle in
der weiblichen Bevdlkerung einen zeitverzogerten Anstieg (79). Ein weiterer Erklarungsansatz
fur die Dominanz mannlicher Patienten kdnnte das unterschiedliche Gesundheitsbewusstsein
von Mannern und Frauen sein. Frauen nehmen in Deutschland haufiger

Vorsorgeuntersuchungen wahr, was eine Erkrankungserkennung und Therapieeinleitung
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bereits in friihen Stadien ermdglicht und das Fortschreiten des Erkrankungsprozesses in Form

einer Fernmetastasierung in die Wirbelsaule verhindert (80).

5.1.2 Alter

Korrespondierend zum allgemein erhéhten Risiko fir maligne Neoplasien findet sich die
héchste Pravalenz metastatischer Wirbelsaulentumore in einer Altersspanne zwischen dem
40. und 65. Lebensjahr (12, 1). Mit im Mittel 65 (+ 11,5) Jahren lag die Mehrheit der Patienten
des Kollektivs am oberen Ende dieser Spanne. In der Literatur liegt das Durchschnittsalter
zum Zeitpunkt der Operation zwischen 56,7 und 62,2 Jahren und somit etwas niedriger als in
dieser Studie (52, 64, 66, 67, 69, 70, 75-78). Dies kdnnte ebenfalls mit dem haufig in diesem
Patientenkollektiv zugrundeliegenden Primartumor des Prostatakarzinoms zusammenhangen,
welches sich oftmals erst spat in Form von Knochenschmerzen, die durch Metastasen bedingt
sind, bemerkbar macht. So werden 80 % der Prostatatumoren in den USA bei Mannern tber
65 Jahren diagnostiziert (81). Dies spiegelte sich auch in der Altersverteilung innerhalb der
Gruppe der Patienten mit einem Prostatakarzinom wider. Der Median lag hier bei 73,5 Jahren.
Im Speziellen flr das Risiko einer Blutungskomplikation zeigte sich in der vorliegenden Studie
ein signifikanter Zusammenhang sowohl in der uni- als auch in der multivariaten
Regressionsanalyse (univ. OR = 1,09; 95 %-Kl: 1,03—-1,18; p = 0,0104, multiv. OR = 1,08; 95
%-KlI: 1,01-1,16; p = 0,0315). Luo et al. untersuchten in einer groRen Meta-Analyse
Risikofaktoren fiir epidurale Hamatome nach Wirbelsauleneingriffen und identifizierten dabei
unter anderem ein hdheres Alter (= 60 Jahre) als einen signifikanten Risikofaktor (OR = 1,35;
95 %-Kl: 1,03-1,77). Eine altersbedingte Mangelerndhrung sowie eine nachlassende
physiologische Leistungsfahigkeit des Gerinnungssystems werden als maogliche Ursachen

genannt (82).

5.1.3 Primartumore

Wie auch in anderen Studien war in diesem Kollektiv der Primartumor mit 24,2 % am
haufigsten in der Lunge angesiedelt (52, 64, 67, 69, 70). Im Vergleich zu anderen Studien
auffallend haufiger lag, wie bereits in den Kapiteln zur Alters- und Geschlechterverteilung
beschrieben, den Wirbelsaulenmetastasen in diesem Patientenkollektiv ein Prostatakarzinom
zugrunde. Dieser Umstand ist moglicherweise auf regionale, genetisch-ethnische
Unterschiede der Studiengruppen oder unterschiedliche Schwerpunkte in den jeweiligen
operativen Zentren zurtckzufuhren. Die Verteilung der anderen Entitaten wies vergleichbare
Anzahlen der einzelnen Primartumoren auf, sodass das Kollektiv der vorliegenden Studie die
Primartumorverteilung zum aktuellen Zeitpunkt flr einen groflen Teil der Patienten mit

operationsbediirftigen Wirbelsdulenmetastasen gut reprasentiert (64, 67, 69, 70).
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5.1.4 Raucherstatus

Bei insgesamt sieben (77,78 %) der neun Patienten mit einem Implantatversagen handelt es
sich entweder um aktive Raucher (n = 5) oder ehemalige Raucher. Dieser Zusammenhang
erreichte sowohl in der uni- als auch in der multivariaten Regressionsanalyse Signifikanz (univ.
OR = 4,05, 95 %-KlI: 1,02-17,21; p = 0,046; multiv. OR = 8,01, 95 %-Kl: 1,88-129,69; p =
0,011).

Wahrend die negativen Auswirkungen des Rauchens auf das kardiovaskulare und das
pulmonale System allgemein bekannt sind, sollten die Effekte auf den Knochenstoffwechsel
nicht unterschatzt werden. Ausgeldst durch oxidativen Stress, welcher die osteogene
Differenzierung beeintrachtigen kann, sowie einer direkt toxischen Wirkung des Nikotins auf
Osteoblasten und antiéstrogenen Effekten kommt es zu einem Ungleichgewicht der
Knochenumbauprozesse, mit einer daraus resultierenden Minderung der Knochendichte (83—
85). Erganzend kénnen vasokonstriktive Effekte des Nikotins den Sauerstofftransport und die
Gewebedurchblutung beeintrachtigen, was zu Osteonekrosen, einer verzégerten Wund- und
Knochenheilung, Infektionen und Pseudarthrosen fuhren kann - Faktoren, welche eine
zusatzliche Herausforderung fur die langfristige Stabilitdt und Integration von Implantaten
darstellen (75, 86, 87).

Ein Forschungsschwerpunkt liegt daher gegenwartig auf der Entwicklung osteoinduktiver
Proteine und Materialien sowie neuartiger Implantattechnologien, um den negativen
Auswirkungen des Rauchens auf den Knochen zu begegnen (84, 88, 89). Positiv hingegen
konnte nachgewiesen werden, dass eine komplette Nikotinabstinenz zu einem Anstieg der
Serumkonzentrationen von Osteocalcin und uncarboxyliertem Osteocalcin sowie mit einer
Zunahme der Knochendichte fihrt (83).

Zusammenfassend unterstreichen die beschriebenen Effekte die Wichtigkeit frihzeitiger
Interventionen und Lebensstilanderungen, um die Knochenqualitat und das Heilungspotenzial
zu verbessern. Die Zuhilfenahme neuartiger Implantatmaterialien in Kombination mit einer
praoperativen Beratung und perioperativen Optimierung kann dazu beitragen, das Risiko eines
Implantatversagens zu reduzieren und die langfristigen Resultate zu verbessern. Wahrend
derartige Malnahmen insbesondere bei Fusionsoperationen im Rahmen degenerativer
Wirbelsaulenerkrankungen eine zentrale Rolle spielen, ist ihre Bedeutung bei
metastasenbedingten Stabilisierungseingriffen aufgrund oftmals begrenzter
Heilungsperspektiven und des onkologischen Gesamtkontextes als nachrangig
einzuschatzen. Dennoch koénnen sie auch in diesem Setting zur Reduktion des
Implantatversagensrisikos beitragen und sollten daher nicht grundsatzlich aufler Acht

gelassen werden.
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5.2 Metastasierung

5.2.1 Anzahl der Wirbelkérpermetastasen

In der Mehrheit der Falle (39,6 %) waren zum Zeitpunkt der Operation bereits mehr als drei
Wirbelkérper von Metastasen betroffen. In 31,5 % der Falle lagen zwei bis drei und in 28,9 %
nur eine Wirbelkdrpermetastase vor.

Eine abweichende Verteilung fand sich in einer Studie mit 136 Patienten von Park et al. aus
dem Jahr 2020, bei der lediglich eine Wirbelkdrpermetastase bei 40 %, zwei bei 24,3 % und 2
drei bei 35,7 % vorlagen (52). Bei Zaborovskii et al. wurden ebenfalls solitar auftretende
Wirbelkorperldsionen am haufigsten beobachtet. So zeigten 54 % hier einzelne
Wirbelkorperlasionen, wahrend 103 Patienten (29 %) mehrere (bis zu drei)
Wirbelsaulenlasionen aufwiesen. 60 Patienten (17 %) hatten eine multiple Ausbreitung entlang
der Wirbelsaule (76).

Trotz der bei vielen Patienten vorliegenden multiplen Wirbelkérpermetastasen konnte in der
vorliegenden Studie kein signifikanter Zusammenhang zwischen der Anzahl der betroffenen
Wirbelkérper und dem Risiko eines Implantatversagens festgestellt werden. Es zeigte sich
dariber hinaus auch keine Assoziation zwischen einem erhdhten Risiko far
Blutungskomplikationen und der Anzahl von Metastasen betroffener Wirbelkdrper (univ. p =
0,4347 und p = 0,4453). Fur Wundkomplikationen zeigte sich im x2-Test ein erhéhtes Risiko
einzelner Wirbelkérpermetastasen (15,1 % vs. 0 %), dieser Effekt verschwand jedoch in
anschlielfenden Regressionsanalysen (univ. p = 0,2711 und p = 0,1563). Auch in der
Untersuchung von Zaborovskii et al. konnte keine statistisch signifikante Assoziation zwischen
dem Ausmald der metastatischen Wirbelsdulenbeteiligung und dem Auftreten struktureller
Komplikationen nach Stabilisierung (x?: p = 0,959) gefunden werden (76).

Aus klinischer Sicht bedeutet dies, dass eine hohe Zahl betroffener Wirbelkdrper per se nicht
als Kontraindikation fiir eine operative Versorgung gewertet werden sollte. Vielmehr kann eine
sorgfaltig geplante Stabilisierung, auch bei multipler Metastasierung, sinnvoll und sicher
durchgefuhrt werden, ohne dass sich daraus zwangslaufig ein erhohtes Risiko fur
Implantatversagen ergibt. Eine zuriickhaltende operative Indikationsstellung allein aufgrund
der Anzahl der Lasionen erscheint somit, auch auf Grundlage der analysierten Daten, nicht

gerechtfertigt.

5.2.2 Verteilung der Wirbelsaulenmetastasen

Ein Schwerpunkt in der Verteilung der Wirbelsdulenmetastasen zeigte sich im Bereich der
Brustwirbelsaule (32,2 %), was angesichts der grofdten Anzahl vorhandener Wirbelkérper und
der damit rein statischen Wahrscheinlichkeit, betroffen zu sein, nicht verwunderlich ist.

Daruber hinaus kommt es im Bereich der BWS aufgrund der relativen Enge des Spinalkanals
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in diesem Bereich haufig frGher zu Symptomen, wodurch Metastasen in diesem Bereich
frihzeitiger entdeckt werden (1, 16). Das in unserer Kohorte beobachtete Verteilungsmuster
stimmt weitgehend mit den in der Literatur berichteten Verteilungen tberein (HWS: 1,9-14,7
%; BWS: 41,0-51,9 %; LWS: 8,6-21,1 %) (66, 67, 70).

Es zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Auftreten von
Wundheilungsstérungen bzw. Wundinfektionen und einer Operation im Bereich des thorakalen
Wirbelsaulenabschnitts (x*: 15,3 % vs. 2,0 % ohne thorakale Beteiligung; p < 0,05). Auch Zhou
et al. stellten in ihrer Metaanalyse eine geringfligig hdhere Inzidenz zwischen dem Auftreten
von Wundkomplikationen und einer Operation im Bereich der thorakalen Wirbelsaule (3,7 %)
im Vergleich zur lumbalen (3,4 %) und der zervikalen (2,7 %) Wirbelsaulenregion fest (90).
Eine tumorbedingte Kachexie und der damit einhergehende Verlust der Skelettmuskulatur und
daraus resultierende funktionelle Einschrankungen sind ein bekanntes und relevantes

Problem in der Behandlung onkologischer Patienten (91).

5.2.3 Art der Wirbelkdrperlasion

Die Lasionen stellten sich Uberwiegend als lytisch dar. Eine sehr ahnliche Verteilung zeigte
sich auch bei Kumar et al. mit 66,3 % lytischen, 11,8 % blastischen und 22,0 % gemischten
Lasionen. 71,4 % der Patienten mit Implantatversagen zeigten bei Kumar et al. lytische
Metastasen, jedoch konnte kein statistisch signifikanter Zusammenhang gezeigt werden (p =
0,588) (70). Auch in der vorliegenden Studie konnte kein signifikanter Zusammenhang
zwischen dem radiologischen Erscheinungsbild der Metastasen und einem Implantatversagen
festgestellt werden (x2: blastische Lasion p = 1, lytische Lasion p = 0,9582). Vergangene
biomechanische und klinische Untersuchungen belegen jedoch, dass osteolytische
Wirbelmetastasen die strukturelle Integritdt des betroffenen Wirbelkoérpers signifikant
schwachen. Grofflachige lytische Defekte verringern die axiale Kompressionsfestigkeit
thorakolumbaler Bewegungssegmente um bis zu 40 % und erhdhen gleichzeitig die sagittale
wie die torsionale Beweglichkeit, woraus eine kinematische Instabilitat und ein erhdhtes
Frakturrisiko resultieren kénnen (92). Auch radiologische Ubersichtsarbeiten kommen
Ubereinstimmend zu dem Ergebnis, dass lytische Metastasen ein hdheres Risiko flr
pathologische Frakturen aufweisen als sklerotische oder gemischte Lasionen (93, 94).

Obwohl lytische Lasionen damit theoretisch mit einer erhdhten Frakturgefahr, einer
strukturellen Instabilitdt und auf diesem Wege auch mit einem Versagen der Implantate
assoziiert sind, scheint dieser Effekt in unserer Kohorte durch eine individuell angepasste
operative Versorgung kompensiert worden zu sein (20). Darlber hinaus sind radiologische
Einteilungen in Iytisch, blastisch oder gemischt nicht standardisiert und lassen nur bedingt

Ruckschlisse auf die tatsachliche biomechanische Belastbarkeit der Wirbelkorper zu. Auch
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die geringen Fallzahlen in den Untergruppen kdnnten eine differenzierte statistische Analyse
erschwert haben.

Patienten mit lytischen Lasionen hatten interessanterweise ein signifikant geringeres Risiko
fur postoperative Nachblutungen oder Hamatome, wahrend blastische Lasionen das Risiko
erhohten (x2: Lytische Knochenlasionen (4,6 % vs. 17,5 %; p < 0,05), blastische Lasionen
(23,5 % vs. 6,1 %; p < 0,05)). Sklerotische Metastasen erfordern haufig eine kraftaufwendigere
mechanische Schraubenkanalaufbereitung und umfangreichere Dekortikation zur
Verankerung der Instrumentierung, was grol¥flachige vendse Sickerblutungen beglinstigen
konnte. Lytische, stark vaskularisierte Tumore werden teilweise praoperativ embolisiert oder
mittels Zementaugmentation versorgt, wodurch Blutungsquellen intra- und postoperativ
tamponiert werden kdnnen. Die Reduktion der Tumorlast des betroffenen Wirbelkérpers
gelingt ebenfalls bei lytischen Lasionen effektiver. All dies konnte zum reduzierten

Nachblutungsrisiko beitragen (59, 95).

5.2.4 \Viszerale Metastasen

Bis spinale Metastasen zu Symptomen flihren, liegen bei einem Grol3teil der Patienten bereits
weitere Metastasen vor. Zu einer viszeralen Metastasierung kam es in unserem Kollektiv bei
76 (51,0 %) Patienten. Viszerale Metastasen gelten als wichtiger Prognosefaktor fur das
Uberleben von Patienten mit Wirbelsdulenmetastasen und sind daher in einigen gangigen
Uberlebens-Scores wie den modifizierten Scores von Tomita, Tokuhashi oder Bauer vertreten
(11, 26, 96). In einer Studie von Pedeira et al. zeigten 41,3 % der 159 Patienten viszerale
Metastasen. Keiner dieser Patienten erlitt ein Implantatversagen, sodass kein signifikanter
Zusammenhang zwischen dem Vorliegen viszeraler Metastasen und einem
Implantatversagen gezeigt werden konnte (p = 0,149) (67). Auch in der vorliegenden Studie
zeigte sich kein signifikanter Zusammenhang 2zu verschiedenen postoperativen
Komplikationen wie einem Implantatversagen (univ. p = 0,7785), oder Wund- oder
Blutungskomplikationen (univ. p = 0,3344 und p = 0,9420).

5.3 Allgemeinzustand

Der Allgemeinzustand der Patienten wurde innerhalb der vorliegenden Arbeit mittels des KPS
erhoben. Eine weitere Skala zur Einschatzung der allgemeinen Belastbarkeit und des
Funktionsstatus von Krebspatienten, welche haufig zur Anwendung kommt und eng verwandt
mit dem KPS ist, ist der Eastern Cooperative Oncology Group Score (ECOG) (97). In der
wissenschaftlichen Literatur wurden unterschiedliche Aussagen hinsichtlich der Bedeutung
des ECOG-Status in Bezug auf das Risiko eines Implantatversagens gemacht. Die Studie von

Longo et al. identifizierte einen ECOG-Score von > 2 als signifikanten Risikofaktor fur das
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Versagen von Implantaten (OR = 12,7, 95 %-Kl: 1,0-156,4; p = 0,047). Als Erklarung wurde
die durch Immobilisation bedingte Erhéhung der Plasmaspiegel von
Knochenresorptionsmarkern angefiihrt, was zu einer beeintrachtigten Integration der
Implantate in die Knochensubstanz fiihren kénne (10).

Im Gegensatz dazu kam eine Untersuchung von Kumar et al. zu dem Ergebnis, dass ein
Implantatversagen signifikant haufiger (p = 0,0009) bei Patienten mit einem ECOG von 0 bis
2 auftrat, also bei Patienten, die in der Lage waren, sich selbststandig zu bewegen. Hier
wurden als Ursachen die wiederholten Be- und Entlastungen der Implantate, zyklische
Belastungen wahrend der Bewegung sowie der erhdhte biomechanische Stress auf die
Konstruktionen im Vergleich zu dem bei immobilen Patienten diskutiert (70).

In der vorliegenden Studie konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem
Allgemeinzustand und einem Implantatversagen (univ. p = 0,4108) oder dem Auftreten von
Wundkomplikationen (univ. p = 0,6824) festgestellt werden. Es scheint, dass beide der oben
genannten Erklarungsansatze plausible Faktoren darstellen, deren Auswirkungen sich
moglicherweise gegenseitig beeinflussen. Daruber hinaus sind sowohl der ECOG als auch der
KPS Bewertungsinstrumente, welche auf einer subjektiven Beurteilung durch den
behandelnden Arzt beruhen, was eine gewisse Interratervariabilitdt bedingt und
mdglicherweise eine Quelle statistischer Verzerrungen darstellt (97). In einer Zeit, in der immer
komplexere und individuellere Therapien fur Tumorpatienten zur Verfliigung stehen, erscheint
es daher notwendig, traditionell verwendete Scores weiterzuentwickeln, um ein zuverlassiges
onkologisches Assessment zu gewahrleisten (98).

Demgegenuber zeigte sich bei den Blutungs-/Hamatomkomplikationen ein praoperativer KPS
= 70 % signifikant protektiv (univ: OR = 0,11; 95 %-KI: 0,06-0,59; p = 0,0367, multiv: OR =
0,96; 95 %-KI: 0,92-1,00; p = 0,0468). Im Setting spinaler Metastasen wird der KPS neben
dem Alter und allgemeiner Gebrechlichkeit auch durch eine erhdhte Tumorlast beeinflusst;
letztere erzwingt haufig umfangreichere Operationen und tragt so zusatzlich zu einem
gesteigerten perioperativen Blutungsrisiko bei. Entsprechend zeigten auch Potere et al., dass
onkologische Patienten mit einem ECOG-Performance-Status = 2 ein nahezu verdoppeltes

Risiko fir klinisch relevante Blutungen trugen (OR = 2,0) (99).

5.4 Funktionelles Outcome

5.4.1 Neurologischer Status

Der Uberwiegende Teil der Patienten (77,2%) dieser Studie wies zum Zeitpunkt der
praoperativen Evaluation keine oder ausschlielich geringe neurologische Einschrankungen
auf (Frankel-Klassifikation D oder E). Lediglich 22,1 % der Patientinnen wurden einem Frankel-

Grad von C oder schlechter zugeordnet. Diese Verteilung steht in Ubereinstimmung mit den
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Ergebnissen von Longo et al., die in einer vergleichbaren Kohorte einen ahnlichen Anteil von
17,2 % mit einer Klassifikation entsprechend der Kategorie C oder schlechter dokumentierten
(78).

Ein praoperativer Frankel-Status von E stellte sich in der vorliegenden Studie als wichtiger
Risikofaktor flir ein Implantatversagen bei Patienten mit metastasenchirurgischen Eingriffen
heraus. Patienten, welche keine neurologisch bedingten Einschrankungen der Mobilitat hatten,
zeigten ein etwa 4,8-fach hdheres Risiko, ein Implantatversagen zu erleiden (multiv. OR =
9,06; 95 %-KI: 1,88-129,7).

Da bei Patienten mit praoperativem Frankel-Status E postoperativ in der Mehrzahl der Falle
ebenfalls eine neurologische Intaktheit besteht, ist von einer weiterhin erhéhten Mobilitat und
entsprechend gesteigerter mechanischer Belastung der Implantatkonstruktionen auszugehen.
Die in dieser Arbeit beobachtete Assoziation zwischen pra- und postoperativen
Mobilisierungspotenzials und einer héheren Rate an Implantatversagen lasst sich durch
verschiedene biomechanische Zusammenhange plausibel erklaren. In-vivo-Studien zeigen,
dass insbesondere muskular induzierte Krafte maf3geblich zur Belastung spinaler Fixateure
beitragen, wahrend statische Haltungen wie Sitzen oder Stehen eine untergeordnete Rolle
spielen (51). Die Implantate aktiver, neurologisch intakter Patienten sind durch eine erhdhte
muskuldre Aktivitdt bei alltadglichen Bewegungen wie Gehen, Aufstehen oder
Richtungswechseln deutlich starkerer Belastung ausgesetzt. Besonders kritisch wird dies,
wenn die vordere Saule strukturell geschadigt oder instabil ist, etwa bei Berstungsfrakturen
oder tumorbedingter Destruktion. In solchen Fallen muss das dorsale Implantat einen
uberproportional grof’en Anteil der axialen Last tUbernehmen. Seitliche Biegungen und
Torsionsbewegungen, wie sie im Alltag haufig auftreten und kaum zu vermeiden sind,
erzeugen dabei zusatzliche Belastungsspitzen. Ohne adaquate anteriore Unterstitzung
kénnen diese Momente die strukturellen Grenzen des Implantats Gberschreiten und letztlich
zu einem mechanischen Versagen filhren (51). Ahnliche Uberlegungen finden sich bei Kumar
et al., die in ihrer Studie zum symptomatischen Implantatversagen ein signifikant erhohtes
Risiko bei Patienten mit niedrigen ECOG-Scores, also guter Allgemeinverfassung und
Mobilitét, nachweisen konnten. Dieses erhdhte Versagensrisiko flihrten sie ebenfalls auf die
wiederholte zyklische Belastung der Implantate im Rahmen alltaglicher korperlicher Aktivitat
zurlck (70).

5.4.2 Schmerzen

Praoperativ litten 78,5 % der Patienten unter axialen Rickenschmerzen, im unmittelbar
postoperativen Zeitraum hingegen nur noch 45,0 %.
Wahrend sich kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem Vorliegen von Schmerzen und

einem erhohten Risiko fir ein Implantatversagen oder fir Wundkomplikationen finden lief3,
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ging das Fehlen praoperativer mechanischer Schmerzen in der vorliegenden Kohorte mit einer
geringeren Inzidenz von Blutungs- bzw. Hamatomkomplikationen einher (x: 5,1 % vs. 19,4 %;
p < 0,05). Ein moglicher Erklarungsansatz liegt in einer héheren biomechanischen Stabilitat:
Schmerzfreie Wirbel sind oftmals weder kollabiert noch deformiert, sodass die Operation
kirzer und weichteilschonender verlauft. Wurde allerdings in der multivariaten Regression flr
Alter, postoperative Wundinfektion und KPS kontrolliert, verschwand der schmerzbezogene
Effekt vollstandig, was darauf hinweist, dass Schmerzfreiheit kein unabhangiger, sondern
lediglich ein Surrogatparameter fiir geringere Tumoraggressivitat, stabile Wirbelverhaltnisse

und guten funktionellen Status ist.

5.4.3 Mobilitat

Postoperativ zeigte sich bei 11,4 % der Patienten eine Verbesserung der Mobilitat. Bei 14,8 %
war die Mobilitdt im Vergleich zur praoperativen Situation eingeschrankter, wahrend bei 71,8
% keine Veranderung festgestellt wurde. Bei drei Patienten (2,0%) konnte aufgrund
unvollstandiger Dokumentation kein postoperativer Mobilitatsstatus erhoben werden.

Im Gegensatz zum signifikanten Zusammenhang zwischen einem Implantatversagen und dem
praoperativen Frankel-E-Status und den theoretisch und durch externe Studien gut gestiitzten
Zusammenhangen zwischen Mobilitdt und mechanischer Belastung zeigte sich in der
vorliegenden Untersuchung kein signifikanter Zusammenhang zwischen dem unmittelbar
postoperativ erhobenen Mobilitatsstatus und dem Auftreten eines Implantatversagens. Dies
lasst sich vor allem methodisch erklaren: Die Mobilitdtsdaten wurden Uberwiegend in den
ersten Tagen nach der Operation erhoben - einem Zeitraum, in dem viele Patienten aufgrund
von Schmerzen, Wundheilung, postoperativer Schwache oder einem vorsichtigen
Mobilisierungsregime noch deutlich eingeschrankt waren. Diese temporare Immobilitat bildet
den tatsachlichen funktionellen Zustand im weiteren Verlauf oft nur unzureichend ab. Es ist
daher naheliegend, dass eine postoperative Schwache bei einem Groliteil der Patienten eine
Rolle spielte und sich die Mobilitat im weiteren Verlauf mit zunehmender Zeit nach der
Operation weiter verbessert hatte. Diese Annahme wird durch Beobachtungen bei den
Patienten gestitzt, die im Rahmen ambulanter Nachkontrollen drei bis sechs Monate
postoperativ erneut untersucht wurden. Ein zusatzlicher Blick auf die pra- und postoperativen
Mobilitadtsunterkategorien zeigt bereits wahrend des stationaren Aufenthalts eine erkennbare
Verschiebung hin zu einer insgesamt verbesserten Mobilitat: Zwar sank der Anteil der
Patienten, die sich ohne Hilfe fortbewegen konnten, von 51,7 % praoperativ auf 40,3 %
postoperativ. Gleichzeitig war jedoch ein deutlicher Anstieg bei den Patienten zu verzeichnen,
die mithilfe von Unterstiitzung mobil waren - von 29,5 % vor der Operation auf 46,3 % danach.
Auch der Anteil der vollstandig immobilen Patienten ging zurtick, von 18,1 % praoperativ auf

11,4 % postoperativ. Diese Entwicklungen unterstreichen, dass bereits im frihen
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postoperativen Verlauf positive Veranderungen im Mobilitdtsniveau erkennbar waren, auch
wenn sich die Patienten zu diesem Zeitpunkt haufig noch in einer Phase der funktionellen

Erholung befanden.

5.5 Spinal Instability Neoplastic Score

Die in der vorliegenden Studie beobachtete Verteilung der einzelnen SINS-Kategorien deckt
sich gut mit den Ergebnissen der Studie von Kumar et al. Dort wurde gleichermal3en am
haufigsten eine potenzielle Instabilitat festgestellt (72,4 %), gefolgt von instabilen (17,1 %) und
stabilen Fallen (10,6 %). Auch wenn Kumar et al. ebenfalls keine signifikante Assoziation
zwischen den SINS-Gesamtkategorien und einem Implantatversagen feststellen konnten,
zeigte sich auch hier ein klarer Zusammenhang: Alle Patienten mit Implantatversagen wiesen
- wie auch im vorliegenden Kollektiv - SINS-Werte von 7 oder héher auf (70).

Besonders fiel dabei auf, dass sich die versagende Instrumentierung in 13 der 14 Fallen in
junktionalen Wirbelsaulenabschnitten befand. Dieser Zusammenhang zeigte sich jedoch in der
multivariaten Regressionsanalyse nicht als signifikant (p = 0,338, p = 0,718, p = 0,477 und p
= 0,95). Fur die entsprechende SINS-Unterkategorie ,Lokalisation® liel3 sich auch in der
vorliegenden Analyse keine unabhangige prognostische Relevanz hinsichtlich eines
Implantatversagens nachweisen. Junktionale Bereiche der Wirbelsdule gelten als hochmobile
Regionen und sind wiederholten zyklischen Belastungen ausgesetzt, was ein theoretisch
erhohtes Risiko fur ein Implantatversagen in diesen Bereichen plausibel erklaren konnte (70).
Wahrend die SINS-Unterkategorien ,Art der Wirbelkdrperlasion® (siehe Kapitel 5.2.3) und
~>chmerzen® (siehe Kapitel 5.2.4) bereits diskutiert wurden, zeigten sich fir die weiteren SINS-
Unterkategorien ,Alignment der Wirbelsaule®, ,Sinterung des Wirbelkdrpers® und ,Beteiligung
der posterolateralen Strukturen“ ebenfalls keine statistisch signifikanten Einflisse auf ein
Implantatversagen. In einer Metaanalyse von Kim et al., welche die Vorhersagekraft des SINS
fur Wirbelkorperfrakturen nach RT bei spinalen Metastasen untersuchte, wurde festgestellt,
dass das Risiko fur vertebrale Kompressionsfrakturen bei einem Wirbelkérperkollaps < 50 %
signifikant mit einem erhdhten Risiko fur eben solche Frakturen verbunden war. Auch wenn in
der Studie von Kim et al. nicht direkt das Risiko fir Implantatversagen untersucht wurde,
lassen sich wichtige Ruckschlisse ziehen. Stark deformierte Wirbelkdrper werden in der
klinischen Praxis haufig konsequenter und umfangreicher stabilisiert, etwa durch einen
Wirbelkdrperersatz, zementaugmentierte Systeme oder Hybridkonstruktionen. Diese
MaRnahmen flihren zu einer hoheren Priméarstabilitat des Gesamtkonstrukts, wodurch das
Risiko eines Implantatversagens reduziert sein konnte. Weniger stark gesinterte und
entsprechend gegebenenfalls weniger stark stabilisierte Wirbelkorper kénnen nach erfolgter
OP oder RT weiter sintern und frakturieren, was ein nachtragliches Implantatversagen zur

Folge haben kann.
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Interessanterweise zeigte sich in derselben Studie auch fiur die SINS-Unterkategorie
.posterolaterale Beteiligung“, dass einseitige Veranderungen haufiger mit vertebralen
Frakturen assoziiert waren als beidseitige oder fehlende Beteiligungen - ein Befund, fir den
bislang keine eindeutige Erklarung vorliegt, der jedoch auf eine mogliche Relevanz
asymmetrischer Belastungsverhaltnisse hinweisen koénnte. Fir eine bessere Einordnung
dieser Ergebnisse erscheinen weitere Untersuchungen sinnvoll (100).

Der SINS bildet die strukturelle Stabilitat der Wirbelsaule zuverlassig ab. Je instabiler die
Ausgangslage, desto hoher ist die mechanische Anforderung an das Implantat, was das Risiko
eines Versagens deutlich erhéht. Es ist daher naheliegend, dass insbesondere héhere SINS-
Werte, also bei potenziell oder eindeutig instabilen Situationen, mit einem Implantatversagen
in Zusammenhang stehen. Ein solcher Trend zeigte sich auch in der vorliegenden Studie. In
der univariaten Regressionsanalyse verlor der SINS jedoch seine statistische Unabhangigkeit
als Pradiktor (univ. SINS instabil: p = 0,9140, SINS potenziell instabil: p = 0,5933).

Eine plausible Erklarung liegt in den konzeptionellen Grenzen des Scores: Er bildet mehrere
entscheidende biomechanische Faktoren, wie multisegmentale Metastasen, diffuse kortikale
Destruktion, Folgezustdnde nach Laminektomie oder Radiatio, eine verminderte
Knochenqualitdt sowie patientenspezifische Parameter wie Korpergewicht und
Aktivitatsniveau nur unzureichend ab (101). Der SINS bleibt ein wertvolles Instrument zur
Identifikation radiologisch instabiler Patienten, ist jedoch nicht isoliert zur Prognose eines
mechanischen Implantatversagens entwickelt worden. Eine umfassende Risikobewertung
muss zusatzlich patienten- und tumorbezogene Variablen sowie die globale Knochenqualitat
einbeziehen, um die primare Implantatwahl und den Umfang der Fixation adaquat an die
tatsachliche mechanische Herausforderung anzupassen.

Bezlglich des Auftretens einer postoperativen Blutung fand sich folgender Zusammenhang:
Lag bei Patienten ein normales Wirbelsaulenalignment vor, zeigte sich dies in unserer Studie
als ein protektiver Faktor in Bezug auf Blutungskomplikationen. Eine spinale Deformitat
hingegen erhdhte das Risiko. Diese Beobachtung deckt sich mit den Befunden weiterer
aktueller Studien. Eine erhaltene sagittale Ausrichtung ist haufig Ausdruck einer geringeren
Tumorprogression. Ohne Kollaps oder Kyphose ist seltener eine ausgedehnte Osteotomie
oder Korrekturspondylodese nétig. Bei fortgeschrittenen Lasionen mit Deformitat dagegen
muissen meist groRere Tumorvolumina reseziert und langere Schrauben-/Stabkonstruktionen
eingebracht werden, was die Eingriffsinvasivitat vervielfacht. Mohme et al. zeigten in einer
Serie von 430 onkologischen Stabilisationseingriffen, dass das Ausmal} der chirurgischen
Verfahren (ventrale Cage-Versorgung vs. rein dorsale Verfahren ohne Wirbelkorperresektion)
signifikant haufiger mit der Notwendigkeit der Gabe von Erythrozytenkonzentraten
einhergingen (57,7 % vs. 38,6 %, p = 0,017) (102). Auch in der Studie von Pennington et al.

54



Diskussion

war die chirurgische Invasivitdt mit Abstand der starkste Pradiktor fir eine

Transfusionspflichtigkeit und intraoperativen Blutverlust (OR = 1,08 pro Punkt) (103).

5.6 Metastasen in endstandig instrumentierten Wirbelkorpern

In der vorliegenden Studie zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem
Vorhandensein metastatischer Lasionen in den terminalen, also am weitesten kranial bzw.
kaudal gelegenen instrumentierten Wirbelkérpern, und dem Auftreten eines
Implantatversagens (x% 66,7 % vs. 17,9 %; p = 0,0013; univ. OR = 9,22, 95 %-KI: 2,27-45,97;
p = 0,0027; multiv. OR = 19,27, 95 %-Kl: 2,75-64,04; p = 0,0029). Dieser Befund lasst sich
sowohl biomechanisch als auch pathophysiologisch erklaren.

Mehrere aktuelle Studien und Modelle zeigen, dass die Endsegmente (die am proximalen und
distalen Ende fixierten Wirbel) einer dorsalen Wirbelsauleninstrumentierung hoheren
mechanischen Belastungen ausgesetzt sind als die mittleren, zentral gelegenen Segmente.
Eine Ursache der hoheren Belastung an den Randsegmenten liegt in der Kraftverteilung und
Steifigkeitsstruktur des fixierten Wirbelsaulenabschnitts. So beschreiben Oe et al. in einer
Finite-Element-Analyse, dass nach dem abrupten Ubergang von der starren Fusion zur mobil
bleibenden Wirbelsaule ein deutliches Steifigkeitsgefalle entsteht. Das direkt kraniale Segment
muss die gesamte Flexionsbewegung kompensieren, wodurch sich die hdchsten
mechanischen Gesamtspannungen (,von Mises-Spannungen®) an der Vorderkante, in den
Pedikeln und an der Schraubeneintrittsstelle des obersten instrumentierten Wirbels
konzentrieren (104). Bei Vorbeugebelastung wirkt die Krimmung des Verbindungsstabs als
mechanischer Hebelarm, wodurch zusétzliche Biege- und Zugmomente entlang des Stabs bis
hin zur kortikalen Deckplatte des obersten fixierten Wirbels Ubertragen werden, was wiederum
die lokale Spannung dort weiter erhoht (105).

Ist die Verankerung in diesen Bereichen durch eine tumorbedingte Knochendestruktion
geschwacht, steigt das Risiko fir Lockerungen und mechanisches Versagen erheblich.
Metastasen fuhren zu einer deutlichen Schwachung der trabekularen und Kkortikalen
Knochenfestigkeit und der Verankerungsqualitit der Schrauben. Metastatisch
durchwachsenes Knochenmaterial bietet den Implantaten weniger Widerstand, sodass bereits
moderate Lasten zu Mikrobewegungen, Schraubenlockerung oder -ausriss in den stark
belasteten Endsegmenten fihren kénnen (106, 107). Lee et al. quantifizierten die trabekulare
Dichte der terminalen Wirbelkérper anhand der in CT-Scans erhobenen Hounsfield-Units (HU)
und belegten, dass ein Schwellenwert von etwa 127 HU oder niedriger als Zeichen einer
deutlichen Knochendichteminderung am untersten instrumentierten Wirbel mit einem
signifikant erhdhten mechanischen Versagensrisiko verknlpft ist (p = 0,037) (108). Park et al.
analysierten retrospektiv die hier in Rede stehende Thematik, ob u.a. Schrauben in

osteolytisch-metastatisch befallenen Wirbeln haufiger versagten. Interessanterweise zeigte
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sich in diesem Kollektiv kein statistisch signifikanter Einfluss des Tumorbefalls eines
instrumentierten Wirbels auf die Versagensrate. Dennoch zeichnete sich ein Trend ab: Bei
64,3 % der Patienten mit Implantatversagen erfolgte die Schraubenverankerung in osteolytisch
veranderten Wirbelkdrpern, wahrend dies lediglich bei 47,7 % der Patienten ohne Versagen
zutraf (73). Die Autoren flihren das Ausbleiben einer signifikanten Assoziation im Wesentlichen
auf therapeutische und methodische Faktoren zuriick. Operativ wurden die eingeschrankten
Verankerungseigenschaften osteolytisch veranderter Wirbelkdrper haufig durch langere
Instrumentationsstrecken beziehungsweise eine PMMA-Augmentation kompensiert, sodass
der eigentliche Risikofaktor in der Analyse abgeschwacht erschien. Darlber hinaus war die
Untersuchung aufgrund der geringen Zahl an Versagensereignissen statistisch unterpowert,
und der Osteolysegrad wurde nur dichotom (vorhanden/nicht vorhanden) statt quantitativ, etwa
mittels Hounsfield-Einheiten, erhoben. Zusammengenommen sprechen diese Limitationen
daflr, dass der fehlende Zusammenhang vorrangig designbedingt ist; in der klinischen Praxis
sollten osteolytische Defekte daher weiterhin als wesentlicher Risikofaktor flr
Implantatversagen bericksichtigt und gegebenenfalls durch Zementaugmentation adressiert
werden (73)(107, 109).

Eine weitere Empfehlung, welche sich aus der beschriebenen Problematik ergibt, ist die
Anpassung der Konstruktlange. In der klinischen Praxis der Wirbelsdulentumorchirurgie gilt es
als etablierter Standard, bei einer posterioren Instrumentierung zwei Wirbelkérper ober- und
zwei unterhalb des Befallssegments mit Pedikelschrauben einzubeziehen, um die Last auf
mehrere Segmente zu verteilen und so die Endankerpunkte biomechanisch zu entlasten (110).
In Abhangigkeit der Instabilitdt und des Wirbelsdulenabschnittes kommen allerdings auch
kirzere oder langere Konstrukte zum Einsatz. Die biomechanischen Effekte einer langen
dorsalen Instrumentierung der Wirbelsaule sind komplex und missen im Einzelfall abgewogen
werden. Grundsatzlich kann eine Verlangerung der Instrumentierung die Stabilitat der
Wirbelsaule erhdéhen, indem sie Lasten auf eine groRere Anzahl von Implantaten und
Wirbelkorpern verteilt. Ming Xu et al. zeigen in ihrer Finite-Elemente-Studie, dass durch das
Verschrauben zusatzlicher Wirbelsegmente die Belastung auf einzelne Pedikelschrauben
reduziert wird. Ihr Modell fir ein- versus zweistufige Lendenwirbelsaulenfusion ergab, dass
eine erweiterte Fusion die Spannungsverteilung guinstiger gestaltet, wodurch Schrauben- und
Knochenbelastung sowie die verbliebene Beweglichkeit verringert werden. Dieser Zugewinn
an Stabilitdt wird durch weitere Mallnahmen erganzt: So berichten Xu et al., dass das
Einbringen eines Interbody-Fusionskafigs den vorderen Anteil der Last besser aufnimmt. Eine
kombinierte Anterior-Posterior-Fixation senkt demnach zusatzlich die Belastung auf die
hinteren Implantate.

Eine weite Ausdehnung der Fusion erhéht zwar die OP-Invasivitat, kann aber das Risiko

senken, genau am letzten Schraubenanker zu versagen. Wichtig ist hierbei, auch
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Ubergangsregionen (z.B. cervikothorakal, thorakolumbal) einzubeziehen, falls der Tumor in
deren Nahe endet, um kombinierten mechanischen Risiken vorzubeugen (111).
Nichtsdestotrotz kbnnen langere Instrumentierungen auch erhebliche Nachteile bergen. Xu et
al. weisen ausdricklich darauf hin, dass jede zusatzliche Verschraubung auch einen neuen
Stresskonzentrator auf dem Verbindungsstab erzeugt. Mit zunehmender Anzahl der
Schrauben haufen sich also die Krafteinleitungsstellen und die Biegebeanspruchung der Stabe
steigt. Dies kann langfristig zu Materialermiidung oder zum Bruch des Stabes beitragen.
Generell erhdhen sich durch eine sehr lange Fixation Hebelwirkung und Biegemomente,
sodass die Lasten an den Enden des starren Segments stark ansteigen (111).

Als kritische Konstruktlange identifizierten Amankulor et al. in einer grolen Analyse von
Patienten mit spinalen Tumoroperationen, dass insbesondere Fusionsstrecken Uber sechs
Wirbelsegmente ein signifikanter Risikofaktor fur Implantatversagen sind. Konkret berichteten
sie, dass Konstrukte mit sechs oder weniger fixierten Segmenten keinen einzigen
Versagensfall aufwiesen, wahrend bei Patienten mit sieben oder mehr fixierten Ebenen eine
Versagensrate von 3,5 % nach einem Jahr beziehungsweise 6,6 % nach zwei Jahren auftrat
(64).

Insgesamt ergibt sich somit ein differenziertes Bild: Aus biomechanischer Sicht bieten lange
dorsale Fusionen den Vorteil einer besseren Lastverteilung und gesteigerter Stabilitat durch
Mehrfachfixation. Dies kann die Zugkrafte auf einzelne Schrauben reduzieren und die
Beweglichkeit im operierten Abschnitt verringern. Gleichzeitig erhdhen sich jedoch die
Beanspruchungen an anderen Stellen: Die konzentrierte Kraftibertragung auf die langen
Stabe neigt zu hoheren Biegemomenten und mehreren Stressspitzen (111).
Wissend, dass die verlangerte Instrumentierung zwar die Primarstabilitat erhdht, zugleich aber
mit langeren Operationszeiten, groRerem Weichteiltrauma und Verlust zusatzlicher
Bewegungssegmente bezahlt wird, unterstreichen diese Ergebnisse die Notwendigkeit einer
sorgfaltigen praoperativen Beurteilung der terminalen Wirbelkdrper und gegebenenfalls einer
Erweiterung der Instrumentierung tber tumorbefallene Segmente hinaus.

Neben den bereits dargestellten mechanischen Belastungen und dem daraus resultierenden
Risiko eines Implantatversagens erwies sich in unserer Kohorte die terminale Verankerung in
metastatisch betroffenen Wirbelkérpern als starkster unabhangiger Pradiktor fur postoperative
Wundkomplikationen (univ. OR = 4,78, 95 %-KI: 1,60-14,32, p = 0,0044, multiv. OR = 5,23; 95
%-Kl: 1,71-16,00; p = 0,0037). Das Operieren in tumorinfiltriertem Knochen erhéht die
chirurgische Komplexitat, verlangert die Operationszeit und verstarkt das paraspinale
Weichteiltrauma, wodurch das Risiko fur Infektion und Dehiszenz deutlich ansteigt (112).
Beeintrachtigte Knochen- und Weichteilheilung, insbesondere nach Bestrahlung oder
systemischen Therapien, die aufgrund der metastatisch befallenen Wirbelkérper in diesem

Setting dringend indiziert sind, sowie das Vorhandensein von Implantaten als Nidus fur
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bakterielle Adhasion erhéhen die Vulnerabilitat weiter (113). Eine friihzeitige RT verbessert
zwar die lokale Tumorkontrolle, beeintrachtigt jedoch die proliferative Phase der Wundheilung.
lonisierende Strahlung kann Fibroblasten depletieren, eine lokale Hypoxie induzieren und die
Leukozytenantwort abschwachen, was letztlich Infektionen, Nekrosen und eine
Wunddehiszenz beglinstigen kann (113). So zeigten Jarvers et al., dass eine RT innerhalb
von 21 Tagen nach der OP die Rate wundbedingter Revisionen signifikant erhdht (p = 0,047).
Auch Schilling et al. beschrieben in einer systematischen Ubersichtsarbeit den negativen
Effekt einer praoperativen RT auf die Wundheilung (OR =2,51; 95 %-Kl: 1,76-3,57; p < 0,0001)
(114). In Bezug auf ein optimales Intervall zwischen Operation und RT herrscht nach wie vor
kein Konsens. Die Empfehlungen in der Literatur reichen von wenigen Tagen bis zu mehreren
Wochen (115, 116). Diese Befunde verdeutlichen ebenfalls, dass eine Verankerung in
metastatisch befallenen Wirbelkdrpern nach Moglichkeit vermieden oder durch eine
Verlangerung der Instrumentation in gesundes Segment zusammen mit einer sorgfaltigen
Abstimmung des Zeitpunktes adjuvanter Therapien erganzt werden sollte, um auch die

Inzidenz postoperativer Wundheilungsstérungen zu minimieren.

5.7 Reoperation aufgrund eines lokalen Tumorprogresses

In 11 der insgesamt 59 Falle erfolgte die Revisionsoperation aufgrund eines Tumorprogresses
im selben Wirbelsaulenabschnitt wie die Erstoperation. Eine solche Re-OP im selben
Wirbelsadulenabschnitt aufgrund von Tumorprogress zeigte sich signifikant mit einem
Implantatversagen assoziiert (x2: 33,3 % vs. 5,7 %, p = 0,0158; univ. OR = 8,25, 95 %-KI: 1,53-
38,19, p = 0,0080; multiv. OR = 11,1, 95 %-KI: 1,17-104,57, p = 0,036).

Der Zusammenhang zwischen lokalem Tumorprogress und einem erhohten Risiko fir
Implantatversagen ist in der Literatur gut beschrieben. In einer univariaten
Regressionsanalyse von Zaborovskii et al. wirkte sich ein lokales Rezidiv beziehungsweise
eine erneute Tumorprogression signifikant auf das Outcome eines Implantatversagens aus;
auch wenn dieser Zusammenhang in der multivariaten Auswertung statistisch nicht mehr
signifikant erschien, sollte er klinisch weiterhin als relevant eingestuft werden (76). Ein lokales
Tumorfortschreiten flhrt haufig zu pathologischen Wirbelkoérperfrakturen und anderen
strukturellen Schaden (15). Unkontrolliertes Tumorwachstum flhrt zu einer Instabilitat der
Wirbelsaule, was letztlich Implantatversagen begulnstigen kann, sofern Stabilisierungsmaterial
eingesetzt wird. Folglich besteht die Notwendigkeit einer konsequenten Ilokalen
Tumorkontrolle, etwa durch RT oder operative Resektion, um Schaden am Implantat
vorzubeugen. Eine retrospektive Kohortenanalyse von Wong et al. wies eine radiologische
Versagensrate von 10 % nach palliativer Stabilisierung nach; klinisch relevante Revisionen
waren jedoch selten. Diejenigen Patienten, die eine adjuvante RT vor oder nach der

Stabilisierung erhielten, wiesen signifikant weniger Implantatversagen auf. Die Autoren
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schlossen daraus, dass die lokale Tumorkontrolle durch Bestrahlung einen positiven Einfluss
auf die Implantatstabilitat hat. Dies stiutzt die Aussage, dass unkontrollierter lokaler
Tumorprogress (wenn z.B. keine Bestrahlung erfolgt) ein Risikofaktor fir Implantatversagen
sein kann, wahrend effektive Tumorreduktion das Versagensrisiko senkt (69). In einer
multizentrischen Studie von Yee et al. trat Hardware-Versagen signifikant haufiger bei
Patienten mit einem Uberleben > 5 Jahre auf. Lédngere Lebensdauer bedeutet einerseits
hohere kumulative Materialbelastung, andererseits mehr Zeit fir einen potenziellen lokalen
Progress, der die Haltestrukturen sukzessive schwacht (77).

Die konsistente Datenlage legt nahe, dass lokaler Tumorprogress ein wesentlicher
Risikofaktor flr Implantatversagen in der Wirbelsdulenchirurgie ist. Tumorinduzierte,
biomechanisch relevante Knochendestruktion muss daher bei der operativen Planung
(Implantatwahl, zementaugmentierte Schrauben, mogliche Fusion) und in der Nachsorge
(engmaschige Bildgebung, adjuvante Radio- oder Systemtherapie) als eigenstandiger

Parameter bertcksichtigt werden.

5.8 Komorbiditaten

In der vorliegenden Studie wurden verschiedene Komorbiditaten erhoben und gemall dem
ACE-27-Komorbiditaten-Score (siehe Kapitel 2.4.2.4) kategorisiert. Wahrend sich fir
Implantatversagen, wie auch in vergleichbaren Studien, kein signifikanter Zusammenhang mit
den verschiedenen Komorbiditaten darstellen lieR (67, 78), zeigte sich ein signifikanter
Zusammenhang zwischen einem ACE-27-Score von 1 und dem vermehrten Auftreten von
Wundkomplikationen (univ. OR = 3,54, 95 %-KI: 1,17-13,18, p = 0,0360; multiv. OR = 3,92; 95
%-KI: 1,15-13,30; p = 0,0290).

Dieses Ergebnis lasst sich zunachst durch die statistische Verteilung erklaren: Fast die Halfte
aller eingeschlossenen Falle weist lediglich milde Komorbiditaten auf, wahrend in der ACE-
Kategorie 3 nur sechs Personen vertreten sind, was zu einer statistischen Verzerrung im Sinne
eines R-Fehlers gefuhrt haben kann.

Noch entscheidender ist jedoch die unterschiedliche Qualitat der Begleiterkrankungen. Ein
Score von 2 oder 3 umfasst vor allem fortgeschrittene Organfunktionsstérungen, etwa
dekompensierte Herz- oder Niereninsuffizienzen. Diese Patienten werden im klinischen Alltag
entweder sehr viel intensiver pra- und perioperativ optimiert, bekommen beispielsweise
langerfristige Antibiotikaprophylaxen, oder sie werden aufgrund des hohen Gesamtrisikos gar
nicht mehr operiert. Hierdurch entsteht ein Selektions- bzw. Performance-Bias, der die
Inzidenz lokaler Komplikationen in dieser Gruppe kiinstlich verringert.

Demgegenuber liegen bei einem Patienten mit einem ACE-Score von 1 Uberwiegend milde,
haufig vertretene Begleiterkrankungen wie eine arterielle Hypertonie, ein Diabetes oder eine

chronisch obstruktive Lungenerkrankung (COPD) und damit haufig Nikotinkonsum vor -
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Faktoren, die auf unterschiedlichen Wegen und teils additiven Mechanismen kompromittierend
auf die Wundheilung wirken.

Ein arterieller Hypertonus schadigt tber eine endotheliale NO-Dysregulation und erhéhten
oxidativen Stress das kapillare Endothel, was zu einer reduzierten Mikrozirkulation und zu
einer lokalen Hypoxie im Gewebe fihrt (117). Durch den verminderten kutanen Blutfluss
kommt es zu einer verlangerten Entziindungsreaktion und flihrte in Ratten-/HMVEC-Modellen
zu einer verzogerten Re-Epithelialisierung (118). Sauerstoff wird fur die Prolin-/Lysin-
Hydroxylierung und damit die Triple-Helix-Stabilisierung von Kollagen bendtigt; bei
anhaltender Hypoxie wird nur Pro-Kollagen gebildet, dessen geringere Vernetzung die
Wundheilungsbedingungen verschlechtern (119).

Ebenfalls Uber den Mechanismus einer eingeschrankten Mikrozirkulation wirkt sich das
Vorliegen eines Diabetes mellitus negativ auf die Wundheilung aus. Durch eine chronische
Glukosebelastung kann es ebenfalls zu einer gestdérten NO-Homdostase und damit zu einem
Kapillarumbau bzw. einer gestérten Angiogenese kommen (120, 121). Aktuelle
Untersuchungen verdeutlichen dariber hinaus, dass Fehlregulationen des Immunsystems,
insbesondere eine gestdrte Chemotaxis, mal3geblich an der Chronifizierung von Wunden bei
Diabetikern beteiligt sind. Das dadurch aufrechterhaltene, persistente Entzindungsmilieu mit
hohen Spiegeln von TNF-q, IL-1p und IL-6 hemmt die Gefalineubildung und verlangsamt den
Gewebereparaturprozess (122, 123).

Die in Kapitel 5.1.4 geschilderten negativen Auswirkungen des Nikotinkonsums auf das Risiko
eines Implantatversagens Uber vaskulare Effekte beeintrachtigen gleichermalien die
Wundheilung: Nikotin-bedingte Gefalkverengung senkt den transkutanen
Sauerstoffpartialdruck, hemmt die Fibroblastenfunktion und steigert damit das Risiko
postoperativer Wundkomplikationen (124). Eine signifikante Assoziation zwischen
Nikotinkonsum und Wundkomplikationen wurde auch in weiteren aktuellen Studien, wie der
von Schilling et al. (OR = 4,34; 95 %-KI: 1,06-17,52; p = 0,041) und Sebaaly et al. (SSI-Rate
15,8 % vs. 3,9 % ; univariate Analyse : OR = 3,8 ; 95 %-Kl: 1,3-11,2; p = 0,012) festgestellt
(114, 125). Auch im hoch morbiditats behafteten Setting der Wirbelsdulenmetastasen bleibt
Nikotinexposition somit ein relevanter, potenziell veranderbarer Risikofaktor flr
Wundinfektionen, Wunddehiszenz und damit revisionspflichtige Komplikationen.

Die gezielte praoperative Optimierung modifizierbarer Risikofaktoren ist ein wesentlicher
Baustein zur Vorbeugung postoperativer Wundheilungsstérungen. So zeigte die
systematische Review-Metaanalyse von Mills et al.,, dass ein mindestens vierwochiger
Rauchstopp das Gesamtkomplikationsrisiko um 41 % reduziert (p = 0,01) (126).

In Bezug auf ein Implantatversagen konnte in der vorliegenden Studie kein signifikanter
Zusammenhang zu einzelnen Komorbiditdten oder ACE-27-Kategorien gezeigt werden.

Jedoch zeigte sich ein deutlicher Trend: Bei den neun Patienten mit dokumentiertem
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Implantatversagen (IV) lag die Pravalenz der Hypertonie bei 44,4 %. Auch in der Studie von
Pedreira et al. wurde eine erhdhte Pravalenz von Hypertonie bei Patienten mit
Implantatversagen berichtet (66,7 %), jedoch erreichte auch hier der Zusammenhang keine
statistische Signifikanz (p =0,262) (67).

Hypertonie gilt, wie bereits beschrieben, als ein bekannter Risikofaktor flr
Wundheilungsstérungen und kénnte auf diesem Weg indirekt zur Fehlintegration und zum
Versagen von Implantaten beitragen (10).

Zudem konnte in Studien belegt werden, dass Hypertonie die Mikrozirkulation in kleinen
GefaRen negativ beeinflusst, was wiederum die Knochenheilung und Integration von
Implantaten in den Knochen beeintrachtigen kann. Uber eine hypertoniebedingte vermehrte
renale  Calciumausscheidung kann es zur Entstehung eines  sekundaren
Hyperparthyreoidismus und einer vermehrten Calciumfreisetzung aus dem Knochen kommen.
In der Studie von Huang et al. war Bluthochdruck zudem mit niedrigen Spiegeln von 25-
Hydroxy-Vitamin D und Osteocalcin assoziiert. Diese beobachteten Prozesse legen nahe,
dass eine durch Hypertonie beeintrachtigte Knochenumbauaktivitdt ein mdglicher
Mechanismus bei der Entstehung osteoporotischer Verdnderungen im Rahmen einer
arteriellen Hypertonie sein kann (127).

Darlber hinaus wurde gezeigt, dass das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System eine
einschneidende Rolle als Verbindungsglied zwischen Hypertonie und dem
Knochenstoffwechsel einnimmt. Angiotensin Il steigert die Expression von RANKL (Receptor
Activator of NF-kB Ligand) in Osteoblasten, was eine verstarkte Aktivierung von Osteoklasten
zur Folge hat. Der Einsatz von RAS-Inhibitoren kann diesen Prozess hemmen und neben einer
Blutdruckreduktion auch das Risiko flir Osteoporose sowie osteoporotische Frakturen
entsprechend verringern (127, 128).

Die beobachteten Zusammenhange und pathophysiologischen Mechanismen deuten darauf
hin, dass der Einfluss von Hypertonie auf die Knochenheilung und Implantatintegration ein

klinisch relevantes Feld darstellt, das weiterer Forschung und genauerer Betrachtung bedarf.

5.9 Abhangige Ergebnisse fiir Wund- und Blutungskomplikationen

Ferner zeigte sich fur Blutungskomplikationen in der multivariaten Regressionsanalyse ein
signifikanter Zusammenhang zum Auftreten von Wundkomplikationen (x* 33,3 % vs. 8,8 %, p
< 0,05; univ. OR = 5,21; 95 %-KI: 1,25-19,33; p = 0,0157; multiv. OR = 4,51; 95 %-KI:1,02-
19,94; p = 0,0472). In der vorliegenden Kohorte traten Wundheilungsstérungen bzw.
Wundinfektionen bei 16 von 149 operierten Patienten auf (10,7 %), Blutungs-
/Hamatomkomplikationen in zwoIf Fallen (8,0 %). Vier Patienten (2,7 %) waren von beiden

Ereignissen gleichzeitig betroffen, sodass Blutungen in der Regel nicht isoliert, sondern als
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komplexes Wundproblem auftraten; die Ergebnisse sind daher nicht als unabhangig zu
interpretieren.

Dasselbe qilt fir eine in der univariaten festgestellte Assoziation zwischen
Wundkomplikationen und einem Implantatversagen (univ. OR = 4,88; 95 %-KI: 0,95-20,99; p

= 0,0380), welches in drei Fallen zeitgleich mit einer beeintrachtigten Wundheilung vorlag.

6 Limitationen der Studie

Verschiedene Limitationen der vorliegenden Studie sollten bei der Interpretation der
Ergebnisse berucksichtigt werden. Eine mogliche Verzerrung durch das retrospektive
Studiendesign, bei welchem die Daten nicht initial fir die Forschungsfrage generiert wurden,
ist nicht auszuschlie®en. Insbesondere kénnen fehlende oder unvollstindige Daten die
Aussagekraft der Ergebnisse limitieren. So gelang es leider nicht immer, alle relevanten Daten
zu rekonstruieren: Manche studienrelevanten Informationen wurden nicht explizit in den
Aufnahme- oder Entlassungsbriefen erwahnt, vor allem wenn die perioperative Therapie in
auswartigen Kiliniken erfolgte oder die Anamnese im Rahmen vieler Notfalloperationen
lickenhaft war. In der Untersuchung konnten beispielsweise bei einigen Patienten pra- oder
postoperative Angaben zur Mobilitdt, Ataxie oder zum neurologischen Status aufgrund
fehlender Dokumentation nicht vollstandig erhoben werden.

Eine weitere Limitation ergibt sich aus dem monozentrischen Charakter der Studie. Die
Datenerhebung beschrankte sich auf eine einzelne Institution, wodurch sich institutionelle oder
regionale Besonderheiten wie spezifische Therapiealgorithmen, Ressourcenverfligbarkeit
oder Patientenpopulationen auf die Generalisierbarkeit der Ergebnisse auswirken kénnen.
Beim chirurgischen Vorgehen unterlagen die individuellen Entscheidungen den verschiedenen
behandelnden Operateuren, was zu einem gewissen subjektiven Ermessensspielraum und
zusatzlichen Variationen im Behandlungskonzept flhrte und die Vergleichbarkeit der
Ergebnisse erschwerte. Darlber hinaus beeinflusst die relativ kleine Stichprobengrole,
insbesondere bei Subgruppenanalysen (z.B. Implantatversagen, spezifische Tumorentitaten
oder einzelne Komorbiditaten), die statistische Power der Studie. Hierdurch kdnnten kleinere
Effekte oder Zusammenhange nicht erkannt oder Uberschatzt werden. Implantatversagen
nach operativer Versorgung von Wirbelsaulenmetastasen stellt insgesamt ein seltenes
Ereignis dar, womit die Studie jedoch ein realistisches Abbild der klinischen Situation liefert.
Die Erhebung bestimmter Scores und Klassifikationen (z.B. Karnofsky Performance Status,
Frankel-Score, SINS) basiert auf subjektiven Beurteilungen verschiedener Untersucher, was
eine gewisse Inter-Observer-Variabilitat und moégliche Verzerrungen mit sich bringt. Trotz des
Einsatzes zweier unabhangiger Untersucher zur retrospektiven Bewertung kann diese

Variabilitat die Reliabilitat der erhobenen Parameter beeinflussen. Ein weiterer zu beachtender
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Aspekt ist der lange Beobachtungszeitraum, in welchem Fortschritte in den chirurgischen
Techniken die Behandlungsergebnisse beeinflusst haben kénnten. Speziell das Auftreten von
Spatkomplikationen konnte in der vorliegenden Studie aufgrund eines Fehlens von Langzeit-
Follow-Up-Daten nur eingeschrankt erhoben werden, was die Einblicke in die Nachhaltigkeit
der Interventionen einschrankt. Patienten, bei welchen ein asymptomatisches
Implantatversagen vorlag oder welche zu krank fiir eine Revisions-OP waren, waren nicht in
der Kohorte vertreten.

Insgesamt wurde in der vorliegenden Studie nur eine begrenzte Anzahl potenzieller
Risikofaktoren betrachtet. Um die Ergebnisse zu validieren und Risikopradiktionsmodelle
weiter zu verbessern, bedarf es weiterer multizentrischer, prospektiver Studien. Trotz der
genannten Einschrankungen finden sich in der vorliegenden Arbeit einige wertvolle
Ansatzpunkte, die in zuklnftigen Studien adressiert werden sollten, um weiterflihrende Fragen

systematisch zu beantworten.

7 Schlussfolgerung

Die vorliegenden Ergebnisse zu Risikofaktoren fur Implantatversagen sowie Wund- und
Blutungskomplikationen liefern wichtige Impulse flr zuklnftige Forschungsansatze in der
chirurgischen Versorgung von Wirbelsaulenmetastasen. Insbesondere konnte die
biomechanische Bedeutung metastatisch veranderter Wirbelkdrper an den Endpunkten der
Instrumentierung als unabhangiger Risikofaktor identifiziert werden. Dieser Aspekt sollte in
zukunftigen Studien vertieft untersucht werden.

Ein weiterer Schwerpunkt klnftiger Forschung sollte auf dem Zusammenhang zwischen
Tumorprogress und Implantatversagen liegen. Reoperationen infolge eines lokalen
Progresses wurden in unserer Kohorte als signifikanter Risikofaktor identifiziert. Daraus ergibt
sich die Notwendigkeit, Strategien zur Verbesserung der Ilokalen Tumorkontrolle
weiterzuentwickeln - etwa durch optimierte Strahlentherapieschemata, den gezielten Einsatz
moderner SRS/SBRT-Verfahren oder multimodale Therapiekonzepte. Auch die Integration
radiologischer Parameter, wie Hounsfield-Einheiten, in zuklnftige Risikomodelle koénnte
hierbei einen Mehrwert bieten.

Um die Generalisierbarkeit der Ergebnisse zu erhéhen und patienten- wie auch
institutionsspezifische Besonderheiten abzubilden, sind prospektive multizentrische Studien
erforderlich. Langfristig sollte die Entwicklung individualisierter, risikoadaptierter
Therapiealgorithmen angestrebt werden, in denen klinische, radiologische und funktionelle
Parameter systematisch in die chirurgische Entscheidungsfindung einflieRen. Die vorliegende

Arbeit leistet hierzu einen ersten Beitrag.
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8 Zusammenfassung

Die moderne Chirurgie metastatischer Wirbelsaulenlasionen ist zunehmend durch minimal-
invasive Verfahren gepragt. Dennoch bleiben komplexe offene Eingriffe unverzichtbar, da die
oft ausgedehnten metastatischen Destruktionen eine umfassende Stabilisierung erfordern. Als
zentrales Konzept hat sich in den letzten Jahren die Separation Surgery etabliert: Sie
verbessert sowohl das neurologische Outcome als auch die Uberlebensraten der Patientinnen
und Patienten. Mit ihrer breiteren Anwendung steigt zugleich die Zahl der operativ behandelten
Wirbelsdulenmetastasen, was die Bedeutung einer differenzierten Operationsplanung und

Komplikationsvermeidung weiter unterstreicht.

Vor diesem Hintergrund zielte die vorliegende Arbeit darauf ab, Risikofaktoren flr chirurgische
Komplikationen - insbesondere Wund- und Blutungskomplikationen sowie Implantatversagen
- systematisch zu analysieren. Als wesentlicher Risikofaktor konnte die Verankerung der
kranialen oder kaudalen Implantatenden in von Metastasen betroffenen Wirbelkérpern
identifiziert werden. Dieser Befund ist von hoher klinischer Relevanz, da er einerseits mit einem
erhohten Risiko flr mechanisches Implantatversagen sowie fur Wundkomplikationen
assoziiert war. Andererseits handelt es sich um einen chirurgisch beeinflussbaren Risikofaktor:
Durch die Identifikation dieses Zusammenhangs wird deutlich, dass Operationsstrategien, bei
denen die Konstrukte in metastatisch veranderten Wirbelkérpern enden, nach Maglichkeit zu

vermeiden sind.

DarUber hinaus zeigte sich, dass sowohl ein lokaler Tumorprogress als auch aktiver
Nikotinkonsum signifikant mit einem erhéhten Risiko fur Implantatversagen verbunden waren.
Interessanterweise erwies sich ein praoperativer Frankel Score von E, der voll gehfahige
Patientinnen und Patienten ohne neurologische Einschrankungen beschreibt, ebenfalls als
Risikofaktor fir ein Implantatversagen. Diese Beobachtung legt nahe, dass die erhaltene
postoperative Mobilitdt und damit einhergehende zyklische Belastung das Risiko eines

Implantatversagens erhdhen kann.

Fir Wundkomplikationen zeigte sich darlber hinaus das Vorhandensein von
Begleiterkrankungen als Risikofaktor, ein Befund, der gut mit bestehenden Angaben aus der

Literatur Ubereinstimmt.

Postoperative Blutungen korrelierten unabhangig mit Wundkomplikationen, einem hoheren
Alter und einem eingeschrankten praoperativen Funktionsstatus. Zwar war die
Instrumentierung in metastatisch veranderten Wirbelkérpern kein direkter Pradiktor fur
Blutungen, jedoch ein Ausldser fir Wundkomplikationen, die ihrerseits das Blutungsrisiko
erheblich steigern. Damit erwies sich dieser Faktor als klinisch doppelt relevant, da er sowohl

mechanische als auch lokale Gewebekomplikationen begunstigt.
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Wird aufgrund einer Instabilitdt der Wirbelsaule eine Instrumentierung erforderlich, erscheint
es daher sinnvoll, neben gut etablierten statisch-radiologischen Klassifikationssystemen wie
dem SINS auch patientenspezifische dynamische und biomechanische Uberlegungen in die
Therapieplanung einzubeziehen und bestehende Risikomodelle zu erweitern, um so
chirurgische Ergebnisse zuverlassig vorhersagen zu kénnen und eine personalisierte
Behandlungsstrategie zu ermdglichen. Ist eine Verankerung in metastatisch veranderten
Wirbeln unvermeidbar, sind eine prazise Operationstechnik sowie ein optimiertes
perioperatives Management essenziell, um Wundheilungsstérungen, Blutungskomplikationen

und Implantatversagen moéglichst zu verhindern.
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Anhang

10 Anhang

10.1 Sonstige Komorbiditaten

Komorbiditaten, welche in sieben oder weniger Fallen vorhanden waren, wurden unter der
Rubrik sonstige zusammengefasst. Dabei handelte es sich bei sechs (4,0 %) um eine COPD
und bei je sieben (4,7 %) ein zusatzlich zum Primartumor vorliegendes Krebsleiden oder eine
PAVK. Bei jeweils sechs Patienten fand sich eine neuromuskulare Erkrankung oder eine
Depression als Komorbiditat. In geringeren Haufigkeiten lagen dariber hinaus zuriickliegende
Schlaganfalle (3,4 %), Leberfunktionsstérungen (3,4 %), ein aktiver Alkoholabusus (2,0 %),
eine Bronchitis oder ein Asthma (2,0 %), eine Demenz (2,0 %), eine Hypothyreose (1,3 %)
oder eine vergangene Lungenarterienembolie (1,3 %) vor. Je ein Patient hatte eine
Pankreatitis, eine prothrombotische hdmatologische Erkrankung, eine rheumatoide Arthritis,
einen Morbus Parkinson, eine Epilepsie, eine Psoriasis, ein obstruktives Schlafapnoe-

Syndrom oder eine chronisch entzuindliche Darmerkrankung.

10.2 Sonstige Primartumorentitaten

Tumorentitaten, welche zu 2,0 % oder seltener vorlagen, wurden unter der Kategorie
~oonstige* zusammengefasst. Es handelte sich dabei um Primartumore des Pankreas (n = 3),
des Blinddarms (n = 3), des Urothels (n = 3), der Zervix (n = 3), einem Melanom als
Ausgangstumor (n = 3), einem Adenokarzinom (n = 1), einem Liposarkom (n = 2), einem
Neurofibrosarkom (n = 1), einem Keilbeinflugelmeningeom (n = 1) und einem Sarkom der

Scapula (n = 1). Die Verteilung wird in Abb. A1 in einem Kreisdiagramm verdeutlicht.

Tumor Entitaten

.Lunge )
"rostata 17,4%

Brust 14,1%

Sonstige 14,1%

CUP 3,4%

Schilddriise 4,0% \
Kolorektal 4,7% V

Leber 5,4%

Niere 8,7%

Abbildung A 1: Verteilung der Tumorentitéten
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10.3 Unsignifikante Variabeln aus statistischen Hypothesentests

10.3.1 Unsignifikante Variablen aus dem Chi-Quadrat-, Welch- und Wilcoxon-Rank-Sum-Test

fur Implantatversagen

Die nachfolgenden Tabellen zeigen die unsignifikante Ergebnisse aus dem Chi-Quadrat Test

mit Yates Kontinuitatskorrektur fir Nominal-skalierte Daten (siehe Tabelle A 1). Wiesen die

Daten deutliche Abweichungen von der Normalverteilung auf oder lagen nur ordinalskalierte

Merkmale vor, wurde der Wilcoxon-Rank-Sum-Test (Mann-Whitney-U) unter Anwendung

einer Kontinuitatskorrektur eingesetzt (siehe Tabelle A2). Fir metrische, normalverteilte Daten

wurde der Welch Two-Sample t-Test verwendet. Alle bivariaten Tests wurden zweizeitig

durchgefihrt.

Variable Statistik p-Wert
Weibliches Geschlecht 0,067103969 | 0,795601
Primartumor: Prostata 0,940716234 | 0,332094
Primartumor: Lunge 0,293607336 | 0,587918
Primartumor: Brust 9,17631E-30 | 1
Primartumor: Niere 0,758634656 | 0,383756
Primartumor: Leber 7,15519E-33 | 1
Primartumor: Kolorektal 0,015733488 | 0,900181
Priméartumor: Osophagus 4,01703E-31 | 1
Primartumor: Urothel 9,96174E-32 | 1
Primartumor: CUP 0,142931272 | 0,705384
Primartumor: Schilddriise 0,057921014 | 0,809813
Primartumor: Sonstige 0,189680268 | 0,663183
Synchrone Knochenmetastasen 3,099921018 | 0,078296
Metachrone Knochenmetastasen 3,099921018 | 0,078296
Viszerale Metastasen 1,40299E-30 | 1
Lungenmetastasen 0,156390873 | 0,692501
Lebermetastasen 0,342156043 | 0,558587
Hirnmetastasen 1,91201E-29 | 1
Nebennierenmetastasen 0,21534283 0,642612
Distale Lymphknotenmetastesen 0,628115662 | 0,428047
Weichteilmetastasen 0,707415037 | 0,400303
Sonstige Metastasen 0,086354912 | 0,768863
Anzahl der Wirbelkérpermetastasen bei OP: 1 0,469338273 | 0,493292
Anzahl der Wirbelkérpermetastasen bei OP 2-3 1,27499E-29 | 1

Anzahl der Wirbelkérpermetastasen bei OP mehr als 3 0,559473777 | 0,454472
HWS Knochenlasion bei OP 2,96402E-31 | 1

BWS Knochenlasion bei OP 4 ,86069E-30 | 1

LWS Knochenlasion bei OP 0,175840516 | 0,674972
SWS Knochenlasion bei OP 1,14785E-31 | 1
Karnofsky Performance_Score vor OP: 70 _oder >70_KPS 0,233806953 | 0,628715
Komorbiditaten ACE 27 Score vor OP: 1 0,003884604 | 0,950303
Komorbiditaten ACE 27 Score vor OP: 2 0,510153578 | 0,475072
Komorbiditaten ACE_27 Score vor OP: 3 0,057921014 | 0,809813
Komorbiditat:Nierenerkrankung 7,15519E-33 | 1
Komorbiditat: Kardiovaskuldre Erkrankung 0,013650902 | 0,906989
Komorbiditat: arterielle Hypertonie 0,010798353 | 0,917237
Komorbiditat: PAVK 0,015733488 | 0,900181
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Komorbiditat: Depression 4,01703E-31 | 1
Komorbiditat: Polyneuropathie 4,01703E-31 | 1
Komorbiditat: Rheuma 8,20586E-31 | 1
Komorbiditat: Prothrombotische Grunderkrankung 8,20586E-31 | 1
Komorbiditat: Diabete mellitus 9,17631E-30 | 1
Komorbiditat: COPD 0,057921014 | 0,809813
Komorbiditat: Lebererkrankung 4,33587E-29 | 1
Komorbiditat: Epilepsie 8,20586E-31 | 1
Komorbiditat: Adipositas 0,225524278 | 0,634863
Komorbiditat: Apoplex 4,33587E-29 | 1
Komorbiditat: Asthma 9,96174E-32 | 1
Komorbiditat: Bronchitis 9,96174E-32 | 1
Komorbiditat: Ulzerative colitis 8,20586E-31 | 1
Komorbiditat: LAE 4,4559E-28 1
Komorbiditat: Schlafapnoe 8,20586E-31 | 1
Komorbiditat: Hypothyreose 4,4559E-28 1
Komorbiditat: Demenz 9,96174E-32 | 1
Komorbiditat: Parkinson 8,20586E-31 | 1
Komorbiditat: Psoriasis 8,20586E-31 | 1

Aktiver Raucher 3,02537975 | 0,081971
Ehemaliger Raucher 1,27057E-29 | 1
Voroperiert auf selber Wirbelsadulenebene 2,44624E-28 | 1
Voroperiert auf anderer Wirbelsaulenebene 4 33587E-29 | 1
Voroperiert auf selber oder anderer Wirbelsdulenebene 5,29203E-31 | 1
Instabilitdt vor OP: ja 1,27057E-29 | 1
Instabilitdt vor OP: potenziell 0,026689264 | 0,870228
Instabilitat vor OP: nein 0,120812347 | 0,728155
Instabilitdt nach OP: ja 0,609156429 | 0,435106
Neurologische Symptome_vor OP 3,348853474 | 0,067252
Frankel Neuro Klassifikation vor OP fehlende Daten 8,20586E-31 | 1

Frankel Neuro Klassifikation vor OP E 3,518421143 | 0,06069
Frankel Neuro Klassifikation vor OP_D 1,401517007 | 0,23647
Frankel Neuro Klassifikation vor OP C 0,576763053 | 0,447584
Frankel Neuro Klassifikation vor OP B 4 4559E-28 1

Frankel Neuro Klassifikation vor OP A 4,68191E-31 | 1
Mobilitatsgrad vor OP: Selbststandig 9,02572E-32 | 1
Mobilitatsgrad vor OP: mit Hilfsmittel 4,212E-31 1
Mobilitatsgrad vor OP: immobil 0,013650902 | 0,906989
Mobilitdtsgrad vor OP: fehlende Daten 8,20586E-31 | 1

Ataxia vor OP: ja 4,86069E-30 | 1

Ataxia vor OP: fehlende Daten 8,58295E-05 | 0,992608
Neurologische Symptome nach OP 0,341329286 | 0,559063
Frankel Klassifikation nach OP fehlende Daten 8,20586E-31 | 1

Frankel Klassifikation nach OP E 0,341329286 | 0,559063
Frankel Klassifikation nach OP D 1,401517007 | 0,23647
Frankel Klassifikation nach OP C 1,905789399 | 0,167432
Frankel Klassifikation nach OP B 9,96174E-32 | 1

Frankel Klassifikation nach OP A 2,90849E-28 | 1
Neurologische Verbesserung nach OP 0,212091277 | 0,645133
Ataxia_nach OP: ja 4,08734E-29 | 1
Ataxia_nach OP: fehlende Daten 0,004076767 | 0,94909
Ataxia_nach OP Ansprechen: besser 1,17841E-29 | 1
Ataxia_nach OP Ansprechen: schlechter 4 ,4559E-28 1
Ataxia_nach OP Ansprechen: gleich 0,042984993 | 0,835754
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Ataxia_nach OP Ansprechen: Fehlende Daten 0,013650902 | 0,906989
Mobilitdtsgrad nach OP: selbststandig 1,07672E-30 | 1
Mobilitatsgrad nach OP: mit Hilfsmittel 0,052491266 | 0,818784
Mobilitatsgrad nach OP: immobil 0,324737307 | 0,568775
Mobilitdtsgrad nach OP: fehlende Daten 9,96174E-32 | 1
Mobilitdt nach OP Ansprechen: besser 1,17841E-29 | 1
Mobilitdt nach OP Ansprechen: schlechter 4,08734E-29 | 1
Mobilitat nach OP Ansprechen: gleich 0,000795991 | 0,977492
Mobilitat nach OP Ansprechen: fehlende Daten 9,96174E-32 | 1
Index Wirbelsdulensegment cervikal 0,133746448 | 0,714579
Index_Wirbelsdulensegment_thorakal 1,82753E-31 | 1
Index_Wirbelsdulensegment_lumbal 0,448103979 | 0,503237
Index Wirbelsdulensegment_sakral 8,20586E-31 | 1
Operiertes Wirbelsaulensegment_cervikal 2,0851991 0,148733
Operiertes_Wirbelsaulensegment_thorakal 0,177031964 | 0,673936
Operiertes Wirbelsdulensegment lumbal 2,96402E-31 | 1
Operiertes Wirbelsdulensegment_sakral 2,90849E-28 | 1
Nur Stabilisierung 0,029050597 | 0,864662
Dekompression und Stabilisierung 0,029050597 | 0,864662
Zweizeitige OP 0,097989269 | 0,754256
OP Art: dorsal 9,35184E-31 | 1
OP Art: ventral 1,91201E-29 | 1
OP Art: ventrodorsal 360° 1,40874E-29 | 1
OP Methode: Spondylodese 1,14785E-31 | 1
OP Methode: Laminektomie 0,067103969 | 0,795601
OP Methode: Kypho- oder Vertebroplastie 9,96174E-32 | 1
OP Methode: Korporektomie 1,729968083 | 0,188415
Schmerzen vor OP 0,131401194 | 0,716984
Schmerzen nach OP 2,08572E-30 | 1
Schmerzen nach OP: besser 7,41496E-31 | 1
Schmerzen nach OP: schlechter 9,96174E-32 | 1
Schmerzen nach OP: gleich 1,19228E-29 | 1
Schmerz Ansprechen nach OP: nein 1,19228E-29 | 1
Schmerz Ansprechen nach OP: teilweise 0,686266241 | 0,407437
Schmerz Ansprechen nach OP: komplett 0,707415037 | 0,400303
Schmerz Ansprechen nach OP: schlechter 9,96174E-32 | 1
ReOP andere Wirbelsdulenregion 2,41806E-29 | 1
Komplikation: Wundinfektion 2,901459471 | 0,088499
Komplikation: Implantatfehllage 4,01703E-31 |1
Komplikation: Blutungskomplikation 1,72189E-30 | 1
Komplikation: Blutungskomplikation 1,72189E-30 | 1
Komplikation: Liquorfistel 8,20586E-31 | 1
Komplikation: Pneumonie 8,20586E-31 | 1
Komplikation: N.Rekurrens Lasion 8,20586E-31 | 1
Komplikation: LAE 0,609156429 | 0,435106
Komplikation: Apoplex 9,96174E-32 | 1
Komplikation: Osophagusfistel 3,427966806 | 0,064101
Komplikation: Tod unmittelbar nach OP 4,4559E-28 1
C1 SINS 8,20586E-31 | 1
C2 SINS 0,142931272 | 0,705384
C3_SINS 9,96174E-32 | 1
C4 SINS 0,142931272 | 0,705384
C5 SINS 9,02866E-28 | 1
C6 _SINS 0,142931272 | 0,705384
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C7_SINS 0,003965262 | 0,94979
T1_SINS 4,33587E-29 |1

T2 _SINS 0,142931272 | 0,705384
T3_SINS 1,72189E-30 | 1

T4 SINS 2,90849E-28 | 1

T5 SINS 7,15519E-33 | 1
T6_SINS 0,02043922 | 0,886317
T7_SINS 9,02866E-28 | 1

T8 SINS 4,33587E-29 |1

T9 SINS 4,01703E-31 |1
T10_SINS 9,96174E-32 | 1
T11_SINS 0,142931272 | 0,705384
T12_SINS 0,000655219 | 0,979579
L1 _SINS 0,142931272 | 0,705384
L2 _SINS 4,01703E-31 |1

L3 SINS 0,046760174 | 0,8288
L4 SINS 2,90849E-28 | 1

L5 SINS 4,4559E-28 |1
S1_SINS 8,20586E-31 | 1

S2 SINS 8,20586E-31 | 1

Kein SINS Level bestimmbar 0,057921014 | 0,809813
Baseline Stabilitat: stabil 0,124641939 | 0,724053
Baseline Stabilitat: potenziell instabil 0,017476928 | 0,894826
Baseline Stabilitat: instabil 2,57681E-30 | 1
Baseline _Stabilitat: Erhebung nicht méglich 8,20586E-31 | 1
Lokalisation _baseline_SINS junktional 1,349568345 | 0,245354
Lokalisation_baseline_SINS mobile_ws 0,001700706 | 0,967105
Lokalisation baseline SINS semi rigide 0,466401816 | 0,494647
Lokalisation_baseline_SINS rigide 2,60496E-28 | 1
Schmerz_Baseline SINS ja 0,059247474 | 0,807689
Schmerz Baseline SINS nicht mechanisch 1,453244004 | 0,228008
Schmerz_Baseline SINS schmerzfrei 0,105975765 | 0,744773
Knochenlesion_Baseline_SINS lytisch 0,00273855 | 0,958265
Knochenlesion Baseline SINS gemischt 0,00925868 0,923344
Knochenlesion Baseline SINS blastisch 3,08005E-31 | 1
Knochenlesion Baseline SINS nicht erhebbar 4,4559E-28 1
Spinales

Alignment_Baseline_SINS _Subluxation/Translokation 5,23855E-28 | 1
Spinales Alignment_Baseline  SINS Deformation 0,214300973 | 0,643417
Spinales Alignment_Baseline SINS Normales Alignment 0,125020314 | 0,723652
Wirbelkorperkollaps_Baseline_SINS _mehr als 50 %

Hohenverlust 0,305159603 | 0,580666
Wirbelkdrperkollaps Baseline_SINS weniger als 50 % 0,985877964 | 0,320752
Wirbelkérperkollaps_Baseline_ SINS kein  Kollaps aber

mehr als 50 % Wirbelkérperbefall 1,550252183 | 0,213098
Verteb Wirbelkorperkollaps _Baseline_SINS kein Kollaps 0,331541861 | 0,564753
Posterolaterale

Wirbelkdrperbeteiligung_Baseline_SINS bilateral 1,34958E-29 |1
Posterolaterale

Wirbelkérperbeteiligung_Baseline_SINS unilateral 0,059247474 | 0,807689
Posterolaterale

Wirbelkdrperbeteiligung _Baseline_SINS_weder noch 0,274477388 | 0,600344
Tod 2,59669E-29 | 1

Tabelle A 1:Unsignifikante Variablen aus dem Chi-Quadrat-Test fiir Implantatversagen
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Variable Statistik p-Wert
Alter bei Diagnose der spinalen Metastasen 784,5 0,219552
Alter bei OP 757 0,313213
Zeit zwischen der Diagnose der spinalen Metastasen und

der OP 530 0,427437
Gewicht in kg 636 0,96503
Karnofsky Performance Score vor OP 555,5 0,54618
Karnofsky in_% nach OP 698,5 0,574444

Tabelle A 2: Unsignifikante Variablen aus dem Wilcoxon Rank Sum Test fiir Implantatversagen
GréBe in cm:

Teststatistik: 1,509831249,

p-Wert: 0,163463254,

Freiheitsgrade (df): 9,543110319,

Schatzwert = Mittelwertdifferenz: 3,748412698,

Mittelwert Gruppe 1: 173,1928571,

Mittelwert Gruppe 2: 169,4444444,

Untere Grenze des 95 %-Konfidenzintervalls: -1,819430344,
obere Grenze des 95 %-Konfidenzintervalls: 9,316255741
BMI:

Teststatistik: 0,045983586

p-Wert: 0,964360754

Freiheitsgrade (df): 8,706230595

Schatzwert = Mittelwertdifferenz 0,094603175

Mittelwert Gruppe 1: 25,90571429

Mittelwert Gruppe 2: 25,81111111

Untere Grenze des 95 %-Konfidenzintervalls: -4,583437413
obere Grenze des 95 %-Konfidenzintervalls: 4,772643762

10.3.2 Unsignifikante Variablen aus dem Chi-Quadrat-, Welch- und Wilcoxon-Rank-Sum-Test
fur Wundkomplikationen

Die nachfolgenden Tabellen zeigen die unsignifikante Ergebnisse aus dem Chi-Quadrat Test
mit Yates Kontinuitatskorrektur fur Nominal-skalierte Daten (siehe Tabelle A 3). Wiesen die
Daten deutliche Abweichungen von der Normalverteilung auf oder lagen nur ordinalskalierte
Merkmale vor, wurde der Wilcoxon-Rank-Sum-Test (Mann-Whitney-U) unter Anwendung

einer Kontinuitatskorrektur eingesetzt (siehe Tabelle A 4). FUr metrische, normalverteilte Daten
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wurde der Welch Two-Sample t-Test verwendet. Alle bivariaten Tests wurden zweizeitig

durchgefuhrt
Variable Statistik p-Wert
Weibliches Geschlecht 0,002169 0,962853929
Primartumor: Prostata 0,041429978 | 0,838710208
Primartumor: Lunge 0,153708299 | 0,695016468
Primartumor: Brust 1,45855E-30 | 1
Primartumor: Niere 4 51206E-31 | 1
Primartumor: Leber 4 94246E-31 | 1
Primartumor: Kolorektal 8,16155E-31 | 1
Primartumor: Osophagus 1,59416E-30 | 1
Primartumor: Urothel 0,112261873 | 0,737583576
Primartumor: CUP 0,002941762 | 0,956745536
Primartumor: Schilddriise 1,326623623 | 0,249406768
Primartumor: Sonstige 1,353526001 | 0,244662641
Synchrone Knochenmetastasen 0,136523272 | 0,71176211
Metachrone Knochenmetastasen 0,136523272 | 0,71176211
Viszerale Metastasen 0,502300942 | 0,478490849

Lungenmetastasen

0,018008406

0,893248062

Lebermetastasen

0,104120012

0,746940382

Hirnmetastasen

0,95414545

0,328666349

Nebennierenmetastasen

0,009483889

0,922420448

Distale Lymphknotenmetastasen

1,369717398

0,241860445

2 bis 3

Weichteilmetastasen 0,517436501 | 0,471937251
Sonstige Metastasen 0,580605021 | 0,44607527
Anzahl der Wirbelkérpermetastasen zum Zeitpunkt der OP: 0,684592941 | 0,408009634

mehr als 3

Anzahl der Wirbelkérpermetastasen zum Zeitpunkt der OP:

1,371448683

0,241563136

HWS Knochenlasion bei OP

0,184081561

0,667888824

BWS Knochenlasion bei OP

1,987064142

0,158648188

LWS Knochenlasion bei OP

0,011062792

0,916233133

SWS Knochenlasion bei OP

2,319380876

0,127770872

Karnofsky Performance_Score vor OP: 70_oder >70%

0,020163682

0,887080891

Komorbiditaten ACE_27 Score_vor OP: 1

3,755499446

0,052634069

Komorbiditaten ACE 27 Score vor OP: 2

0,252725792

0,61516227

Komorbiditaten ACE 27 Score vor OP: 3

0,037722831

0,846000756

Komorbiditat: Nierenerkrankung 0,177669594 | 0,673383651
Komorbiditat: Kardiovaskulare Erkrankung 0,924066378 | 0,336409535
Komorbiditat: arterielle Hypertonie 2,9280872 0,087050575
Komorbiditat: PAVK 8,16155E-31 | 1
Komorbiditat: Depression 0,037722831 | 0,846000756
Komorbiditat: Polyneuropathie 0,037722831 | 0,846000756
Komorbiditat: Rheuma 1,66149E-27 | 1
Komorbiditat: Prothrombotische Grunderkrankung 1,66149E-27 | 1
Komorbiditat: Diabetes Mellitus 0,329678348 | 0,56584855
Komorbiditat: COPD 1,59416E-30 | 1
Komorbiditat: Leber 0,002941762 | 0,956745536
Komorbiditat: Epilepsie 1,66149E-27 | 1
Komorbiditat: Adipositas 9,64679E-30 | 1
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Komorbiditat: Apoplex 3,74697E-31 | 1
Komorbiditat: Asthma 3,07485E-28 | 1
Komorbiditat: Bronchitis 3,07485E-28 | 1
Komorbiditat: Ulzerative Colitis 1,66149E-27 | 1
Komorbiditat: LAE 0,430175007 | 0,511903087
Komorbiditat: Schlafapnoe 1,66149E-27 | 1
Komorbiditat: Hypothyreose 5,67842E-31 | 1
Komorbiditat: Demenz 3,07485E-28 | 1
Komorbiditat: Parkinson 1,66149E-27 | 1
Komorbiditat: Psoriasis 1,66149E-27 | 1

Aktiver Raucher

0,064843747

0,798997798

Ehemaliger Raucher

0,012446616

0,911168797

Voroperiert auf selber Wirbelsdulenebene

0,351219287

0,553423731

Voroperiert auf anderer Wirbelsaulenebene

0,002941762

0,956745536

Voroperiert auf selber oder anderer Wirbelsdulenebene

3,0597E-31

1

Instabilitdt vor OP: ja

0,012446616

0,911168797

Instabilitdt vor OP: potenziell

0,148120426

0,700338056

Instabilitat vor OP: nein 4 51206E-31 | 1
Instabilitdt nach OP: ja 3,07485E-28 | 1
Neurologische Symptome vor OP 0,112522395 | 0,737290499

Frankel Neuro Klassifikation vor OP: fehlende Angabe 1,66149E-27 | 1

Frankel Neuro Klassifikation vor OP: E 0,154954389 | 0,693845026
Frankel Neuro Klassifikation vor OP: D 2,457E-31 1

Frankel Neuro Klassifikation vor OP: C 1,45855E-30 | 1

Frankel Neuro Klassifikation vor OP: B 5,57842E-31 | 1

Frankel Neuro Klassifikation vor OP: A 0,368240943 | 0,54396467
Mobilitatsgrad vor OP: Selbststandig 2,44478E-30 | 1
Mobilitatsgrad vor OP: mit Hilfsmitteln 2,591335812 | 0,10744968
Mobilitdtsgrad vor OP: immobil 2,71670913 | 0,099302558
Mobilitatsgrad vor OP: fehlende Angabe 1,66149E-27 | 1

Ataxia_vor OP: ja

2,928369473

0,087035354

Ataxia_vor OP: fehlende Angabe

2,393067434

0,121874279

Neurologische Symptome vor OP

0,425268838

0,514319636

Frankel Klassifikation nach OP: fehlende Angaben

1,66149E-27

1

Frankel Klassifikation nach OP: E 1,39628709 | 0,237346223
Frankel Klassifikation nach OP: D 0,002169 0,962853929
Frankel_Klassifikation_nach OP: C 0,268419281 | 0,604394108
Frankel Klassifikation nach OP: B 3,07485E-28 | 1

Frankel Klassifikation nach OP: A

0,099058283

0,752962671

Neurologische Verbesserug nach OP

0,002311762

0,96165186

Ataxia_nach OP: ja

0,010531639

0,918261573

Ataxia_nach OP: fehlender Angabe

2,5653392635

0,110057696

Ataxia_nach OP Ansprechen: schlechter 5,567842E-31 | 1
Ataxia_nach OP Ansprechen: gleich 3,69639E-30 | 1
Ataxia_nach OP Ansprechen fehlende Angabe 2,71670913 | 0,099302558

Mobilitdtsgrad nach OP: selbststandig 8,1992E-31 1
Mobilitdtsgrad nach OP: mit Hilfmittteln 1,23081185 | 0,267249211
Mobilitatsgrad nach OP: immobil 1,217099243 | 0,269930679
Mobilitdtsgrad nach OP: fehlende Angabe 3,07485E-28 | 1
Mobilitat nach OP Ansprechen: besser 1,217099243 | 0,269930679
Mobilitdt nach OP Ansprechen: schlechter 2,7644E-29 1
Mobilitat nach OP Ansprechen: gleich 1,397575344 | 0,237129959
Mobilitdt nach OP Ansprechen: fehlende Angabe 3,07485E-28 | 1

Index Wirbelsdulensegment_cervical

0,526703417

0,467996118
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Index_ Wirbelsdulensegment_thorakal

1,217375527

0,269876322

Index_ Wirbelsdulensegment_lumbal

0,171476687

0,67880275

Index Wirbelsdulensegment sakral

1,66149E-27

1

Operiertes Wirbelsaulensegment cervikal

0,265638996

0,606272288

Operiertes Wirbelsaulensegment lumbal

1,11452E-29

1

Operiertes Wirbelsdulensegment sacral

0,099058283

0,752962671

Nur Stabilisierung

3,297192657

0,069398395

Dekompression und Stabilisierung

3,297192657

0,069398395

Zweizeitige OP

0

1

OP-Art: dorsal

1,397575344

0,237129959

OP-Art: ventral

0,95414545

0,328666349

OP-Art: ventrodorsal/360°

0,075253202

0,78383628

OP-Methode: Spondylodese

1,083917629

0,297822806

OP-Methode: Laminektomie 2,93096477 0,086895551
OP-Methode:Kypho- oder Vertebroplastie 3,07485E-28 | 1
OP-Methode: Korporektomie 8,1992E-31 1
Schmerzen vor OP 9,64679E-30 | 1
Schmerzen nach OP 0,012171972 | 0,912150314
Schmerzen nach OP Ansprechen: besser 5,60007E-31 | 1
Schmerzen nach OP Ansprechen: schlechter 3,07485E-28 | 1
Schmerzen nach OP Ansprechen: gleich 1,1556E-31 1
Schmerzansprechen auf OP: nein 1,1556E-31 1
Schmerzansprechen auf OP: partiell 1,08011E-31 | 1
Schmerzansprechen auf OP: komplett 1,28395E-29 | 1
Schmerzansprechen auf OP: schlechter 3,07485E-28 | 1

Re-OP andere Wirbelsaulenregion

0,104071087

0,746997809

Re-OP selber Wirbelsaulenregion aufgrund 0,104071087 | 0,746997809
Tumorprogress

Komplikation: Implantatfehllage 1,59416E-30 | 1
Komplikation: Ligurofistel 1,66149E-27 | 1
Komplikation: Pneumonie 1,66149E-27 | 1
Komplikation: N.Rekurrens Lasion 1,66149E-27 | 1
Komplikation: LAE 0,112261873 | 0,737583576
Komplikation: Apoplex 3,07485E-28 | 1
Komplikation: Osophagusfistel 1,619066405 | 0,203222013
Komplikation: Tod unmittelbar nach OP 5,57842E-31 | 1
Implantatversagen 2,901459471 | 0,088499391
C1_SINS 1,66149E-27 | 1

C2_SINS 0,002941762 | 0,956745536
C3_SINS 3,07485E-28 | 1

C4 _SINS 3,74697E-31 | 1

C5_SINS 1,31337E-30 | 1

C6_SINS 3,74697E-31 | 1

C7_SINS 0,268419281 | 0,604394108
T1_SINS 3,74697E-31 | 1

T2 _SINS 2,002561906 | 0,157033596
T3 SINS 0,042260433 | 0,837124139
T4 _SINS 8,16155E-31 | 1

T5 SINS 0,177669594 | 0,673383651
T6_SINS 0,203117478 | 0,652216188
T7_SINS 1,31337E-30 | 1

T8 SINS 0,002941762 | 0,956745536
T9 SINS 0,037722831 | 0,846000756
T10_SINS 3,07485E-28 | 1
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T11_SINS 2,002561906 | 0,157033596
T12 SINS 0,177669594 | 0,673383651
L1 SINS 3,74697E-31 | 1
L2 SINS 1,59416E-30 | 1
L3 SINS 0,475198387 | 0,490605338
L4 SINS 0,099058283 | 0,752962671
L5 SINS 5,67842E-31 | 1
S1_SINS 1,66149E-27 | 1
S2 SINS 1,66149E-27 | 1
SINS fehlende Angabe 1,326623623 | 0,249406768
Baseline SINS: stabil 7,39141E-30 | 1

Baseline SINS: potenziell instabil

0,000583627

0,980726283

Baseline SINS: instabil

0,057454361

0,810565631

Baseline SINS nicht erhebbar

1,619066405

0,203222013

Lokalisation baseline SINS junctional

0,136563074

0,711721974

Lokalisation baseline SINS mobile ws

0,209025709

0,647532117

Lokalisation baseline SINS semi rigide

7,47858E-30

1

Losalization baseline SINS rigide 2,64281E-30 | 1
Schmerzen Baseline SINS ja 0,492251462 | 0,482924694
Schmerzen Baseline SINS nicht mechanisch 3,42696787 | 0,064139759

Schmerzen Baseline SINS schmerzfrei

0,184594378

0,667454277

Knochenlasion Baseline SINS lytisch

0,074803676

0,784466889

Knochenlasion Baseline SINS gemischt

0,016127275

0,898945775

Knochenlasion Baseline SINS blastisch

4,98776E-31

1

Knochenlasion Baseline SINS nicht erhebbar

0,430175007

0,511903087

Spinales
Baseline SINS Subluxation/translokation

Alignment

3,8213E-31

1

Spinal esAlignment_Baseline_ SINS Deformation

0,028858785

0,865105504

Spinales Alignment_Baseline_SINS_Normales Alignment

0,001224941

0,972080418

HOéhenminderung

Wirbelkérperkollaps_Baseline_SINS_>50 % 0,53154367 | 0,465958591
Hbéhenminderung
Wirbelkorperkollaps_Baseline_SINS <50 % 0,024728488 | 0,875045505

Wirbelkorperkollaps_Baseline_SINS_keine
Héhenminderung aber >50 % Wirbelkdrperbeteiligung

0,305440809

0,580491457

Vertebral body collapse Baseline  SINS none

4,98776E-31

1

Posterolaterale Wirbelkorperbeteiligung SINS bilateral

0,045874982

0,830403216

Posterolaterale Wirbelkdrperbeteiligung SINS _unilateral

0,017179166

0,895720473

Posterolaterale Wirbelkdrperbeteiligung_SINS_weder
noch

0,967923597

0,325198574

Tod 0,009065733 | 0,924144737
Tabelle A 3: Unsignifikante Variablen aus dem Chi-Quadrat-Test fiir Wundkomplikationen

Variable Statistik p-Wert

Alter bei Diagnose der spinalen Metastasen 937,5 0,43955509
Alter bei OP 897 0,307059446
Jahr der OP 896 0,300617572
Zeit zwische Diagnose der spinalen Metastasen und der

OP 991,5 0,658577409
Karnofsky Performance Score vor OP 1114 0,756080377
Komorbiditaten ACE_27 Score vor OP 1010 0,720755651
Gewicht in_kg 1163 0,545723538
Frankel Neuro Klassifikation vor OP 1219 0,31225952
Mobilitdtsgrad _vor OP 1156 0,538104566
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Ataxie vor OP 1110 0,750421856
Frankel Klassifikation nach OP 1317,5 0,086545209
Neurologisches Ansprechen nach OP 1011,5 0,726466329
Ataxie nach OP 1263,5 0,138978303
Mobilitdtsgrad _nach OP 1131 0,655241688
Mobilitat_nach OP 905 0,218963013
Karnofsky nach OP in % 1043 0,896361185
SINS Baseline 899,5 0,532769685

Tabelle A 4: Unsignifikante Variablen aus dem Wilcoxon Rank Sum Test fiir Wundkomplikationen

Unsignifikante Variablen aus dem Welch Two Sample t-Test:

GroRe in cm:

Teststatistik: 0,578040216

p-Wert: 0,570419909

Freiheitsgrade (df): 0,570419909

Schatzwert = Mittelwertdifferenz: 1,432800752

Mittelwert Gruppe 1: 173,1203008

Mittelwert Gruppe 2: 171,6875

Untere Grenze des 95 %-Konfidenzintervalls: -3,775922891
obere Grenze des 95 %-Konfidenzintervalls: 6,641524395
BMI:

Teststatistik: 0,561260577

p-Wert: 0,580980464

Freiheitsgrade (df): 19,60170904

Schatzwert = Mittelwertdifferenz 0,69318609

Mittelwert Gruppe 1: 25,97443609

Mittelwert Gruppe 2: 25,28125

Untere Grenze des 95 %-Konfidenzintervalls: -1,886447575
obere Grenze des 95 %-Konfidenzintervalls: 3,272819756

10.3.3 Unsignifikante Variablen aus dem Chi-Quadrat-, Welch- und Wilcoxon-Rank-Sum-Test
fur Blutungskomplikationen

Die nachfolgenden Tabellen zeigen die unsignifikante Ergebnisse aus dem Chi-Quadrat Test
mit Yates Kontinuitatskorrektur fur Nominal-skalierte Daten (siehe Tabelle A 5). Wiesen die
Daten deutliche Abweichungen von der Normalverteilung auf oder lagen nur ordinalskalierte
Merkmale vor, wurde der Wilcoxon-Rank-Sum-Test (Mann-Whitney-U) unter Anwendung
einer Kontinuitatskorrektur eingesetzt (siehe Tabelle A 6). Fir metrische, normalverteilte Daten
wurde der Welch Two-Sample t-Test verwendet. Alle bivariaten Tests wurden zweizeitig

durchgefihrt.
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Variable Statistik p-Wert
Weibliches Geschlecht 0,18878049 | 0,663933549
Primartumor: Prostata 1,243867299 | 0,264727031
Primartumor: Lunge 0,968535692 | 0,325045645
Primartumor: Brust 2,62367E-31 | 1
Priméartumor: Niere 0,340500232 | 0,559540621
Primartumor: Leber 1,306158031 | 0,253091445
Primartumor: Kolorektal 5,117E-29 1
Primartumor: Osophagus 7,64611E-33 | 1
Priméartumor: Urothel 0,306712732 | 0,579704425
Primartumor: CUP 0,026465979 | 0,870767499
Primartumor: Schilddriise 7,64611E-33 | 1
Primartumor: Sonstige 0,769579577 | 0,380347145

Synchrone Knochenmetastasen

0,294007447

0,587663835

Metachrone Knochenmetastasen

0,294007447

0,587663835

Viszerale Metastasen

1,68359E-29

1

Lungenmetastasen 0,081795925 | 0,774878223
Lebermetastasen 0,131361504 | 0,71702454

Hirnmetastasen 0,501872405 | 0,478678557
Nebennierenmetastasen 0,501872405 | 0,478678557

Distale Lymphknotenmetastasen 1,72087E-31 | 1
Weichteilmetastasen 0,24022317 0,624044976
Sonstige Metastasen 8,47063E-31 | 1

1

Anzahl der Wirbelkérpermetastasen zum Zeitpunkt der OP:

1,701225466

0,192127791

2-3

Anzahl der Wirbelkérpermetastasen zum Zeitpunkt der OP:

0,214430047

0,643317117

mehr als 3

Anzahl der Wirbelkérpermetastasen zum Zeitpunkt der OP:

0,21219721

0,645050677

HWS Knochenlasion bei OP

0,081795925

0,774878223

BWS Knochenlasion bei OP

2,711487851

0,099628032

LWS Knochenlasion bei OP 0,00020157 | 0,988672377
SWS Knochenlasion bei OP 1,387609435 | 0,238809224
Praoperativer Comorbidity ACE 27 Score: 1 1,68359E-29 | 1
Praoperativer Comorbidity ACE 27 Score: 2 1,64387E-31 | 1
Praoperativer Comorbidity ACE 27 Score: 3 7,64611E-33 | 1
Komorbiditat: Nierenerkrankung 0,037140887 | 0,847178485
Komorbiditat: Kardiovaskulare Grunderkrankung 1,19096E-31 | 1

Komorbiditat: arterielle Hypertonie 0,178522851 | 0,672645764
Komorbiditat: PAVK 1,774379397 | 0,182841022
Komorbiditat: Depression 7,64611E-33 | 1
Komorbiditat: Polyneuropathie 7,64611E-33 | 1
Komorbiditat: Rheuma 2,392118967 | 0,121948232
Komorbiditat: Prothrombotische Grunderkrankung 4,37001E-30 | 1
Komorbiditat: Diabetes mellitus 0,489586332 | 0,48411189
Komorbiditat: COPD 0,000660203 | 0,979501085
Komorbiditat: Lebererkrankung 0,026465979 | 0,870767499
Komorbiditat: Epilepsie 4,37001E-30 | 1
Komorbiditat: Adipositas 2,3188354 0,127815689
Komorbiditat: Apoplex 5,8193E-29 1
Komorbiditat: Asthma 9,16463E-28 | 1
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Komorbiditat: Bronchitis 9,16463E-28 | 1
Komorbiditat: Ulcerative colitis 4,37001E-30 | 1
Komorbiditat: LAE 7,11956E-31 | 1
Komorbiditat: Schlafapnoe 4 37001E-30 | 1
Komorbiditat: Hypothyreose 0,78617618 | 0,375258875

Komorbiditat: Demenz

0,306712732

0,579704425

Komorbiditat: Parkinson

4,37001E-30

1

Komorbiditat: Psoriasis

2,392118967

0,121948232

Aktiver Raucher

1,161512249

0,281152134

Ehemaliger Raucher 1,5083E-30 1
Voroperiert auf selber Wirbelsaulenebene 0,080724158 | 0,776318443
Voroperiert auf anderer Wirbelsdulenebene 5,8193E-29 1
Voroperiert auf selber oder anderer Wirbelsaulenebene 0,419223745 | 0,517324635

Instabilitdt vor OP: ja

2,192879129

0,138649932

Instabilitat vor OP: potenziell

0,006627993

0,935113918

Instabilitat vor OP: nein

2,402802062

0,121118131

Instabilitdt nach OP: ja

9,16463E-28

1

Neurologische Symptome vor OP: ja 2,606024721 | 0,106458326
Frankel Neuro Klassifikation praOP: fehlende Angaben 4,37001E-30 | 1
Frankel Neuro Klassifikation praOP E 2,460232725 | 0,116761481

Frankel Neuro Klassifikation praOP D 0,686756693 | 0,407269745
Frankel Neuro Klassifikation praOP C 2,62367E-31 | 1
Frankel Neuro Klassifikation praOP B 0,78617618 | 0,375258875

Frankel Neuro Klassifikation praOP A

3,80103E-29

1

Mobilitat vor OP: selbststandig

2,648457469

0,10365043

Mobilitat vor OP: mit Hilfe mobil

3,806574247

0,051051764

Mobilitat vor OP: immobil 1,19096E-31 | 1

Mobilitat vor OP: fehlende Angaben 4 37001E-30 | 1

Ataxia_vor OP: ja 1,425368051 | 0,232521865
Ataxia_vor OP: fehlende Angaben 2,32599E-30 | 1
Neurologische Symptome nach OP 2,648457469 | 0,10365043
Frankel_Klassifikation _postOP: fehlende Angaben 4,37001E-30 | 1

Frankel Neuro_Klassifikation_postOP_E 2,648457469 | 0,10365043
Frankel Neuro Klassifikation postOP D 0,03885217 0,843741819

Frankel Neuro Klassifikation postOP _C

0,959572689

0,327294562

Frankel Neuro_Klassifikation_postOP_B

0,306712732

0,579704425

Frankel Neuro_Klassifikation_postOP_A 5,117E-29 1
Ataxia_nach OP: fehlende Angabe 9,43094E-30 | 1
Ataxia_nach OP_Ansprechen besser 1,49948E-29 | 1
Ataxia_nach OP_Ansprechen schlechter 0,78617618 0,375258875
Ataxia_nach OP_Ansprechen_gleich 1,5051E-29 1
Ataxia_nach OP_Ansprechen_fehlende Angabe 1,19096E-31 | 1
Mobilitat nach OP: mit Hilfe 1,376076295 | 0,240770629
Mobilitat nach OP: fehlende Angabe 9,16463E-28 | 1

Mobilitdt nach OP Ansprechen: besser

0,677331291

0,410507202

Mobilitdt nach OP Ansprechen: schlechter

2,150861868

0,142489883

Mobilitat nach OP Ansprechen: gleich

0,006176287

0,937359252

Mobilitdt nach OP Ansprechen: fehlende Angaben

9,16463E-28

1

Index Wirbelsdulensegment_cervical

0,789042578

0,374389786

Index Wirbelsdulensegment Thorakal

2,182075321

0,139626072

Index_ Wirbelsdulensegment_Lumbal

1,262946315

0,261094129

Index  Wirbelsdulensegment Sakral

4,37001E-30

1

Operiertes Wirbelsaulensegment_cervikal

0,409462314

0,52224254

Operiertes Wirbelsdulensegment thorakal

1,040157821

0,30778477
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Operiertes_Wirbelsaulensegment lumbal

0,081795925

0,774878223

Operiertes Wirbelsdulensegment_sakral

0,008228966

0,927720124

Nur Stabilisierung

1,340942935

0,246867748

Dekompression und Stabilisierung

1,340942935

0,246867748

Zweizeitige OP

0,877074872

0,349004102

OP-Art: dorsal

1,586781463

0,207786576

OP-Art: ventra 3,41743E-32 | 1
OP-Art: ventrodorsal/360° 1,712781488 | 0,190624884
OP-Methode: Spondylodese 2,32229E-31 | 1
OP-Methode: Laminektomie 1,136541651 | 0,286384282

OP-Methode: Vertrebroplastie

9,16463E-28

1

OP-Methode: Korporektomie

0,668750655

0,413487525

Schmerzen nach OP

1,418844061

0,233593759

Schmerzen nach OP: besser

1,10845936

0,292417095

Schmerzen nach OP: schlechter

9,16463E-28

1

Schmerzen nach OP: gleich

1,831586885

0,175940225

Ansprechen auf Schmerzen: nein

1,831586885

0,175940225

Ansprechen auf Schmerzen: teilweise

0,748128412

0,387069434

Ansprechen auf Schmerzen: komplett

1,10808E-30

1

Ansprechen auf Schmerzen: schlechter

9,16463E-28

1

Re-OP an anderem Wirbelsaulenabschnitt

0,197400557

0,656827274

Re-OP am selben Wirbelsdulenabschnitt aufgrund eines

lokalen Tumorprogresses 3,04402E-31 | 1
Komplikation: Implantatfehllage 0,000660203 | 0,979501085
Komplikation: Ligour Leckage 4,37001E-30 | 1
Komplikation: Pneumonie 4,37001E-30 | 1
Komplikation: Lasion des N. Recurrens 4 37001E-30 | 1
Komplikation: LAE 9,16463E-28 | 1
Komplikation: Apoplex 9,16463E-28 | 1
Komplikation: Osophagusfistel 4,37001E-30 |1
Komplikation: Tod unmittelbar nach OP 0,78617618 0,375258875
Implantatversagen 1,72189E-30 | 1
Metastasen in endstandig instrumentierten Wirbelkérpern 2,20764595 0,137328085
C1 SINS 4,37001E-30 | 1
C2 SINS 5,8193E-29 1
C3 SINS 9,16463E-28 | 1
C4 SINS 0,026465979 | 0,870767499
C5 SINS 3,00378E-28 | 1
C6 SINS 5,8193E-29 1
C7 SINS 0,080724158 | 0,776318443
T1 SINS 5,8193E-29 1
T2 SINS 5,8193E-29 1
T3 SINS 2,87842588 | 0,089773742
T4 SINS 0,008228966 | 0,927720124
T5 SINS 1,68073E-28 | 1
T7 SINS 3,00378E-28 | 1
T8 SINS 0,026465979 | 0,870767499
T9 SINS 7,64611E-33 | 1
T10 SINS 9,16463E-28 | 1
T11 SINS 3,365018628 | 0,066594831
T12_SINS 0,037140887 | 0,847178485
L1 SINS 5,8193E-29 1
L2 SINS 7,64611E-33 | 1
L3 SINS 3,04402E-31 | 1
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L4 SINS 0,008228966 | 0,927720124
L5 SINS 7,11956E-31 | 1
S1 SINS 4,37001E-30 | 1
S2 SINS 4,37001E-30 | 1
SINS fehlende Angabe 7,64611E-33 | 1
Baseline Stabilitat stabil 2,36642087 | 0,123970992
Baseline Stabilitdt _potenziell instabil 0,00198178 | 0,964492148
Baseline Stabilitat instabil 2,220376047 | 0,136199882
Baseline Stbilitat nicht erhebbar 4 37001E-30 | 1

Lokalisation_baseline_SINS junktional 0,801742239 | 0,370572979
Lokalisation_baseline_SINS mobile_ws 0,365759826 | 0,545324647
Lokalisation_baseline_SINS semi_rigide 3,172813255 | 0,074873375
Lokalisation baseline SINS rigide 3,47798E-30 | 1

Schmerz Baseline SINS nicht mechanisch 0,4734592 0,491400064
Knochenlasion Baseline SINS gemischt 0,278714408 | 0,59754508
Knochenlasion Baseline SINS nicht erhebbar 7,11956E-31 | 1
Spinales_Alignment_Baseline_SINS_Subluxation/translok

ation 3,96594E-30 | 1
Wirbelkorpereinbruch _Baseline SINS >50 % 0,782564279 | 0,376358038

Wirbelkérpereinbruch Baseline SINS < 50%

0,120915033

0,728044174

Wirbelkorpereinbruch_Baseline_SINS kein Einbruch aber
>50% betroffen

1,00177E-30

1

Wirbelkorpereinbruch Baseline SINS keiner

0,013193692

0,908553079

Posterolaterale Beteiligung Baseline_SINS bilateral 0,375081099 | 0,540247578
Posterolaterale Beteiligung Baseline SINS unilateral 1,14407E-29 | 1
Posterolaterale Beteiligung Baseline  SINS weder noch 0,597876745 | 0,439389293

Tod

0,789042578

0,374389786

Tabelle A 5: Unsignifikante Variablen aus dem Chi-Quadrat-Test fiir Blutungskomplikationen

Variable Statistik p-Wert

Zeit zwischen Diagnose der spinalen Metastasen und der OP 948 0,380871555
Komorbiditat ACE_27 Score vor OP 831 0,948482808
Gewicht_in_kg 1018 0,172470818
Frankel Neuro_Klassifikation_vor OP 588 0,082297916
Mobilitat vor OP 638,5 0,161230409
Ataxia vor OP 688 0,288323457
Ataxia_nach OP 631,5 0,108000988
Ataxia_nach OP Ansprechen 854,5 0,783851875
Mobilitat nach OP 864 0,714222246
SINS Baseline 1069,5 0,073514733

Tabelle A 6: Unsignifikante Variablen aus dem Wilcoxon Rank Sum Test fiir Blutungskomplikationen

Unsignifikante Variablen aus dem Welch Two Sample t-Test:

GréBe in cm:
Teststatistik: 0,104792866
p-Wert: 0,918236592

Freiheitsgrade (df): 12,2492264
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Schatzwert = Mittelwertdifferenz 0,326034063

Mittelwert Gruppe 1: 172,9927007

Mittelwert Gruppe 2: 172,6666667

Untere Grenze des 95 %-Konfidenzintervalls: -6,437474968
obere Grenze des 95 %-Konfidenzintervalls: 7,089543094

10.4 Unsignifikante Variablen aus den Regressionsanalysen

10.4.1 Variablen ohne signifikanten Zusammenhang mit einem Implantatversagen

Variablen, die untersucht wurden, jedoch keinen signifikanten Zusammenhang mit einem
Implantatversagen aufwiesen, umfassten: Alter bei Diagnose der Wirbelsdulenmetastasen,
Alter bei Operation, Zeitraum zwischen Diagnose und Operation, weibliches Geschlecht,
Uberlebensstatus, Tumorarten (Prostata, Lunge, Brust, Niere, Leber, Kolon, (")sophagus,
Urothel, Plattenepithel/CUP, Schilddrise, Andere), Metastasierungsmuster
(synchrone/metachrone ossare, viszerale, pulmonale, hepatische, zerebrale, adrenale,
lymphatische, Weichteilmetastasen, andere), Anzahl der Wirbelkérpermetastasen, betroffene
Wirbelsaulenabschnitte (zervikal, thorakal, lumbal, sakral), Karnofsky-Performance-Status
(pré- und postoperativ), alle ACE-27-Komorbiditaten sowie spezifische Komorbiditaten
(Niereninsuffizienz, kardiovaskulare Erkrankungen, arterielle Hypertonie, pAVK, Depression,
Diabetes mellitus, Lebererkrankungen, Polyneuropathie, COPD, Epilepsie, Adipositas,
Schlaganfall, Asthma, Bronchitis, Kolitis, Lungenembolie, Schlafapnoe, Hypothyreose,
Demenz, Parkinson-Krankheit, Psoriasis), ehemaliger Nikotinkonsum, BMI, Kdrpergrdlie,
Kdrpergewicht, vorausgegangene  Operationen (am selben oder anderen
Wirbelsaulenabschnitt), pra- oder postoperative Instabilitat, Frankel-Klassifikation Grad A-D,
Mobilitdtsstatus vor der Operation (selbststandig, mit Hilfe, immobil), Ataxie (pra-
/postoperativ), operativer Zugangsweg (dorsal, ventral, 360°), Operationsmethoden
(Spondylodese, Laminektomie, Kyphoplastie/Vertebroplastie, Korpektomie), zweizeitige
Operation, alleinige  Stabilisierung,  postoperativer =~ Schmerzverlauf  (Besserung,
Verschlechterung, unverandert), Schmerzansprechen nach der Operation (teilweise,
vollstandig, verschlechtert), Fehllage von Implantaten sowie postoperatives Hamatom bzw.
Blutung. Die entsprechende statistische Auswertung findet sich in der nachfolgenden Tabelle

A7 (univariate logistische Regression).
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Variable

Alter bei Diagnose

Koeffizient

KI: unteres

KI: oberes

der spinalen -0.0283 09721 09218  1.028600e+00 0.3042
Metastasen
Alter bei OP -0.0237 09765 09255  1.034600e+00 0.3967
Zeit zwischen
Diagnosestellung
der spinalen 00009  1.0009 09996  1.002000e+00 0.0994
Metastasen und der
oP
Weibliches
Geohlocht 04274 15333 03650  6.053600e+00 0.5380
Primartumor:
roatata 17.0271  0.0000 NA 6.171500e+69  0.9936
Primartumor: Lunge 4 ga0e 03750 00199  2.148800e+00 0.3631
AU AL 02877 07500 00393  4.416500e+00 0.7914
priméartumor: Niere 12092 33506  0.4623  1.602840e+01 0.1603
Primérturnor: L

rimartumor: Leber 4 e805  0.0000 NA 1.350288e+44  0.9915
Primartumor:
ot 1.0266 27917 01391  1.935220e+01 0.3677
AU 14.8655  0.0000 NA 1.063485e+60 0.9927
Osophagus S : : € :
priméartumor: Urothel 14 a433 0,000 NA 1.891533e+72  0.9920
Primartumor:
ALl 12164 33750  0.1659  2.456150e+01 0.2920
Primértumor: 794 2214 12 1.0152 1 4
Sonstige 0.7949 2143 0.3120 015200e+01  0.3466
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Metachrone

Knochenmetastasen 1.9650 7.1351 1.2613 1.341365e+02 0.0673

Lungenmetastasen 05241 16889 04015  6.677700e+00 0.4507

Himmetastasen 01178 11250  0.0585  6.818400e+00 0.9145

Distale
Lymphknoten- -1.1979 0.3018 0.0160 1.721200e+00 0.2659
metastasen

Sonstige Metastasen —  ga01 539 0.0847  2.520800e+00 0.5125

Anzahl der

Wirbelkorpermetasta g g770 04160 00605  1.795200e+00 0.2849
sen zum Zeitpunkt

der OP: mehr als 3

fgy‘gg”"c”e”’as’on 00764  1.0794 02465  7.480900e+00 0.9263
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SWS Knochenlasion ) n108 10417 00542 6.272600e+00 0.9703
bei OP

Karnofsky

Performance Score 0.0133 1.0134 0.9698 1.064100e+00 0.5661
vor OP

Karnofsky

Performance Score 0.5694 1.7672 0.4493 7.407400e+00 0.4108
vor OP: 70 oder >70

Préoperativer

Comorbidity ACE 27 0.0167 1.0168 0.4025 2.287600e+00 0.9695
Score

Préoperativer

Comorbidity ACE 27 0.2803 1.3235 0.3368 5.541100e+00 0.6853
Score: 1

Préoperativer

Comorbidity ACE 27  -15.9758 0.0000 NA 2.978171e+46 0.9913
Score: 2

Préoperativer

Comorbidity ACE 27 1.2164 3.3750 0.1659 2.456150e+01 0.2920
Score: 3

Komorbiditéat:

Nierenerkrankung -14.8805 0.0000 NA 1.350289e+44 0.9915
Komorbiditéat:

Kardiovaskulare -0.6013 0.5481 0.0289 3.179200e+00 0.5786
Erkrankung

Komorbiditat:

arterielle Hypertonie -0.3089 0.7342 0.1754 2.885600e+00 0.6552
Komorbiditat: PAVK 1.0266 27917 01391  1.935220e+01 0.3677
Komorbiditat:

Depression -14.8655 0.0000 NA 1.963485e+60 0.9927
Komorbiditéat:

Polyneuropathie -14.8655 0.0000 NA 1.963485e+60 0.9927
Komorbiditét: 1.543062e+12

T -12.8288 0.0000 NA 3 0.9930
Komorbiditét:

Prothrombotische -12.8288  0.0000 NA 1'54303?29”2 0.9930
Grunderkrankung
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Komorbiditat COPD 4 2164 33750 01659  2456150e+01 0.2920

Komorbiditat: 1.543062e+12

Epilepsie -12.8288 0.0000 NA 3 0.9930

Komorbiditéat:

Schlaganfall -14.8580 0.0000 NA 8.196051e+72  0.9933

Komorbiditét:

Bronchitis -13.8433 0.0000 NA 1.891533e+72  0.9920

Komorbiditat: LAE 3.080770e+10

-13.8360  0.0000 NA 9 0.9935

Komorbiditéat: 3.080770e+10

Hypothyreose -13.8360 0.0000 NA 9 0.9935

Komorbiditét: 1.543062e+12

Parkinson -12.8288  0.0000 NA 3 0.9930

Ehemaliger Raucher o naor 10036 04573  4.816500e+00 0.9140
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Gewicht in kg

-0.0117 0.9883 0.9461 1.027100e+00 0.5737

Instabilitit vor OP:ja o naos 10036 01573  4.816500e+00 0.9140

Instabilitét vor OP:
nein

Frankel Neuro
Klassifikation vor -1.5226 0.2181 0.0116 1.237800e+00 0.1567
OP: D

-15.9191 0.0000 NA 2.419610e+59 0.9930

Frankel Neuro
Klassifikation vor 13.8360  0.0000 NA 3'0807509”10 0.9935
OP: B

Mobilitat vor OP:

selbststéndig 0.1660 1.1806 0.3004 4.942300e+00 0.8104

Mobilitat vor OP:

immobi -0.6013 05481  0.0289  3.179200e+00 0.5786

Ataxia vor OP: nein

-0.3346 0.7156 0.2014 1.739000e+00 0.5186
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Neurologische

Verbesserung nach -0.5787 0.5606 0.1147 2.213600e+00 0.4260
OP

OP-Art: dorsal 02584 07723 01936  3.799500e+00 0.7240
OP-Art: ventral 01178 11250  0.0585  6.818400e+00 0.9145
OP-Art:

ventrodorsal/360° 0.2733 1.3143 0.1883 5.833000e+00 0.7424
OP-Methode:

Spondylodese -0.0408 0.9600 0.1594 1.843690e+01 0.9703
OP-Methode:

L aminektomie -0.4274 0.6522 0.1652 2.739900e+00 0.5380
OP-Methode: Kypo-

oder Vertebroblastie -13.8433 0.0000 NA 1.891533e+72 0.9920
OP-Methode:

Korporektomie 1.1585 3.1852 0.8052 1.559010e+01 0.1116
Zweizeitige O ja 05232 16875 03413  6.782200e+00 0.4766
Nur Stabilisierung 03646 14400 03430  5.680300e+00 0.5991
Postoperativer 1 1.031 41
Karnofsky in % -0.0085 0.9915 0.9565 .031800e+00 0.65
Schmerzen nach

OP: besser -0.0541 0.9474 0.2384 4.647700e+00 0.9410
Schmerzen nach

OP: schlechter -13.8433 0.0000 NA 1.891533e+72 0.9920
Schmerzen nach

OP: gleich 0.2231 1.2500 0.2542 4.983000e+00 0.7603
Ansprechen der

Schmerzen nach -0.9359 0.3923 0.0571 1.691800e+00 0.2537
OP: teilweise

Ansprechen der

Schmerzen nach 0.8377 2.3111 0.5465 9.198300e+00 0.2301

OP: komplett

95



Anhang

Ansprechen der
Schmerzen nach -13.8433 0.0000 NA 1.891533e+72 0.9920
OP: schlechter

Komplikation:

Implantatfehllage -14.8655 0.0000 NA 1.963485e+60 0.9927

Tabelle A 7: Variablen ohne signifikanten Zusammenhang mit einem Implantatversagen

10.4.2 Variablen ohne signifikanten Zusammenhang mit Wundkomplikationen

Zu den in die Analyse einbezogenen, jedoch nicht signifikant mit postoperativen
Wundinfektionen assoziierten Variablen gehdrten das Alter bei der Operation, das Geschlecht,
der BMI und der Rauchstatus (aktuell oder ehemalig); auRerdem die Tumorentitdt — darunter
Prostata-, Lungen-, Brust-, Nieren-, Leber-, kolorektale, Schilddrisen-, urotheliale und
Osophaguskarzinome — sowie das Vorhandensein viszeraler und ferner Metastasen (Lunge,
Leber, Gehirn, Nebenniere, Lymphknoten, Weichteil oder Skelett). Ebenfalls ohne
signifikanten Zusammenhang blieben die Anzahl und Lokalisation der Wirbelmetastasen, die
betroffenen Wirbelsaulensegmente (zervikal, thorakal, lumbal, sakral), der pra- und
postoperative neurologische Status (Frankel-Grad, KPS, ECOG) sowie das Vorliegen einer
Ataxie. Gleiches gilt fur die Operationsindikation (Instabilitdt, Schmerz oder neurologisches
Defizit), das jeweils gewahlte operative Verfahren (Spondylodese, Laminektomie,
Kyphoplastie, Corpektomie oder ventraler, dorsaler bzw. 360°-Zugang), die postoperative
Schmerzreaktion, eine Implantatfehllage und samtliche weiteren operationsassoziierten
Komplikationen, einschlielich Duraldsionen und Hamatomen/Blutungen. Die entsprechende
statistische Auswertung findet sich in der nachfolgenden Tabelle A8 (univariate logistische

Regression).

Variable Koeffizient Odds Ratio KIl: unteres KIl: oberes

Alter bei
Diagnose der
spinalen
Metastasen

0.0245 1.024800e+00 0.9789 1.077800e+00 0.3163

Alter bei OP 0.0294 1.029800e+00 0.9827 1.084900e+00 0.2418

Zeit zwischen
Diagnosestellun
g der

0.0007 1.000700e+00 0.9996 1.001700e+00 0.1581
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Metastasen und

OoP
Weibliches 01843 8317000e-01 02497  2434700e+00 0.7461
Geschlecht

AEITEY: -0.4326  6.488000e-01 0.0978  2.530600e+00 0.5834
Prostata

LP gg;i’wmor : 04025  1.495600e+00  0.4435  4.457800e+00 0.4854
o martumor: 01542 8571000e-01 01282  3.404500e+00 0.8463
Srmartumor: 03972 6.722000e-01  0.0357  3.798800e+00  0.7121
" " "b’”’;ér'”“mor ’ 01823  1.200000e+00  0.0620  7.428600e+00 0.8688
Primartumor: 0.3444 1.411100e+00 0.0722 9.066200e+00  0.7572
Kolorektal

AL 0.5345  1.706700e+00  0.0861  1.155620e+01 0.6359
Osophagus

Primértumor: 14740  4.366700e+00  0.1961  4.829330e+01  0.2401
Urothel

Primértumor: 15276 4.607100e+00  0.6009  2.593010e+01  0.0934
Schilddrtise

Primértumor: 165937  0.000000e+00 NA 6.029640e+36 0.9914
Sonstige

Synchrone

Knochen- -0.3450  7.082000e-01 02295  2.019700e+00  0.5266
metastasen

Metachrone

Knochen- 0.3450  1.412000e+00 04951  4.357800e+00 0.5266
metastasen

Viszerale 05259  1.691900e+00  0.5936  5.220600e+00 0.3344
Metastasen

Lungen- 0.2278  1.255800e+00 0.4045 3.611100e+00  0.6780
metastasen
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Hirnmetastasen -16.5680 0.000000e+00 NA 3.136624e+39  0.9922

Distale
Lymphknoten- 0.7783 2.177800e+00 0.7292 6.289100e+00 0.1503
metastasen

Sonstige

0.5569 1.745300e+00 0.5876 5.005700e+00 0.3004
Metastasen

Anzahl der

Wirbelkérper-

metastasen zum 0.7581 2.134300e+00 0.7497 6.313900e+00 0.1563
Zeitpunkt der

OP: mehr als 3

BWS
Knochenlésion 1.6393 5.151500e+00 0.9860 9.488160e+01  0.1191
bei OP

SWS
Knochenlésion 1.2123 3.361100e+00 0.8409 1.149910e+01  0.0629
bei OP
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Karnofsky
Performance
Score vor OP:
70 oder > 70

-0.2231 8.000000e-01 0.2591 2.283600e+00 0.6824

Comorbidity
ACE 27 Score -0.0076 9.924000e-01 0.4924 1.877000e+00 0.9820
vor OP

Comorbidity
ACE 27 Score -0.9163 4.000000e-01 0.0215 2.159400e+00 0.3883
vor OP: 2

Comorbidity
ACE 27 Score -15.4945 0.000000e+00 NA 2.153332e+60 0.9923
vor OP: 3

Komorbiditéat:
Nieren- -15.5103 0.000000e+00 NA 3.101853e+44  0.9912
erkrankung

Komorbiditéat:
Kardiovaskuléare -1.2933 2.744000e-01 0.0148 1.451300e+00 0.2204
Erkrankung

Komorbiditét:
arterielle 1.1437 3.138500e+00 1.0339 1.167810e+01  0.0578
Hypertonie

Komorbiditéat:

PAVK 0.3444 1.411100e+00 0.0722 9.066200e+00 0.7572

Komorbiditéat:

; -15.4945 0.000000e+00 NA 2.153332e+60 0.9923
Depression

Komorbiditat:

. -15.4945 0.000000e+00 NA 2.153332e+60 0.9923
Polyneuropathie

Komorbiditat:

-13.4559 0.000000e+00 NA 8.774805e+122 0.9926
Rheuma

Komorbiditéat:
Pro-
thrombotisches
Grundleiden

-13.4559 0.000000e+00 NA 8.774805e+122 0.9926

Komorbiditéat:

Diabetes -0.9764 3.767000e-01 0.0203 2.025700e+00 0.3574

Komorbiditét:

COPD 0.5345 1.706700e+00 0.0861 1.1565620e+01  0.6359
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Komorbiditéat:

Leber- -15.4866  0.000000e+00 NA 7.762856e+72  0.9930
erkrankung

Komorbiditat: -13.4559  0.000000e+00 NA 8.774805e+122 0.9926
Epilepsie

Komorbiditat: .0.1892  8.276000e-01 01810  2.781400e+00 0.7789
Adipositas

Komorbiditét: 0.7655 2.150000e+00 0.1062 1.576420e+01  0.5060
Schlaganfall

Komorbiditét: 144711 0.000000e+00 NA 1.288780e+72  0.9917
Asthma

Komorbiditét: 14.4711  0.000000e+00 NA 1.288780e+72  0.9917
Bronchitis

Komorbiditat: 414 4520 (9.000000e+00 NA 8.774805e+122 0.9926
Ulcerative colitis

Komorbicitat 21748 8.800000e+00  0.3365  2.304027e+02  0.1310
Komorbiditét: 134559  0.000000e+00 NA 8.774805e+122 0.9926
Schlafapnoe

Komorbiditat: -14.4635  0.000000e+00 NA 2.031364e+109  0.9932
Hypothyreose

Komorbiditat: 144711 0.000000e+00 NA 1.288780e+72  0.9917
Demenz

Komorbiditét:

Parkinson -13.4559  0.000000e+00 NA 8.774805e+122 0.9926
Komorbiditat: -13.4559  0.000000e+00 NA 8.774805e+122 0.9926
Psoriasis

Aktiver Raucher 0.3202 1.377400e+00 0.4094 4.091300e+00 0.5779
Ehemaliger 0.2690 1.308600e+00 0.3448 4.101900e+00  0.6625
Raucher

GréBe in cm -0.0206 9.796000e-01 0.9173 1.041700e+00  0.5230
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Gewicht in kg -0.0085 9.916000e-01 0.9598 1.021300e+00 0.5899

BMI -0.0285 9.719000e-01 0.8702 1.078100e+00 0.5998

Instabilitat vor

OP: ja 0.2690 1.308600e+00 0.3448 4.101900e+00 0.6625

Instabilitét vor

) : -0.3689 6.915000e-01 0.2396 2.152800e+00 0.5027
OP: potenziell

Instabilitét vor

o -0.3972 6.722000e-01 0.0357 3.798800e+00 0.7121
OP: nein

Neurologische
Symptome vor -0.3185 7.273000e-01 0.2530 2.089000e+00 0.5479
OP

Frankel Neuro
Klassifikation -0.3785 6.849000e-01 0.3460 1.148200e+00 0.2090
vor OP

Frankel Neuro
Klassifikation 0.3494 1.418200e+00 0.4936 4.077500e+00 0.5098
vor OP: E

Frankel Neuro
Klassifikation 0.1264 1.134800e+00 0.3661 3.255800e+00 0.8174
vor OP: D

Frankel Neuro
Klassifikation -0.1542 8.571000e-01 0.1282 3.404500e+00 0.8463
vor OP: C

Frankel Neuro
Klassifikation -14.4635 0.000000e+00 NA 2.031364e+109 0.9932
vor OP: B

Frankel Neuro
Klassifikation -15.5265 0.000000e+00 NA 7.306899e+34  0.9901
vor OP: A

Mobilitét vor OP:

. -0.0752 9.275000e-01 0.3232 2.661500e+00 0.8870
selbststéandig

Mobilitét vor OP:

o 0.9912 2.694400e+00 0.9271 7.852000e+00 0.0648
mit Hilfe

Mobilitéat vor OP:

immobil -16.6752 0.000000e+00 NA 4.361696e+28 0.9894
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Ataxia vor OP:

i -0.2790 7.566000e-01 0.3292 1.511500e+00  0.4628
gtaX’a nach OP: 4149  4.427000e-01 01234  1.034500e+00 0.1126
Neurologische

Verbesserung 0.1658 1.180300e+00 0.4113 3.388600e+00  0.7541
nach OP

OP-Art: dorsal 1.1022 3.010800e+00 0.7922 1.973980e+01  0.1572
OP-Art: ventral ~ -16.5680  0.000000e+00 NA 3.136624e+39  0.9922
OP-Art:

ventrodorsal / -0.4827 6.171000e-01 0.0931 2.400500e+00  0.5401
360°

OP-Methode: 16.5765  1.581522e+07  0.0000  1.594673e+168 0.9919
Spondylodese

fP -Methode: 14391  4.216900e+00 11167  2.756750e+01  0.0640
aminektomie

OP-Methode:

Kypo- oder 144711 0.000000e+00 NA 1.288780e+72 0.9917
Vertebroplastie

OP-Methode: 01304  8.778000e-01 0.2841 2.508000e+00  0.8112
Korporektomie

jzawe’ze’t’ge OF: 0.0924 1.096800e+00 0.2905 3.408700e+00  0.8802
Nur -1.5027 2.225000e-01 0.0341 8.396000e-01  0.0530
Stabilisierung

PRI 0.0091 1.009100e+00  0.9795 1.043400e+00  0.5692
Karnofsky in %

Schmerz

postoperativ: 0.0498 1.051100e+00 0.3580 3.507700e+00  0.9303
besser

Schmerz

postoperativ: -14.4711 0.000000e+00 NA 1.288780e+72 0.9917
schlechter
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Schmerz
postoperativ:
gleich

0.1278

1.136400e+00

0.3394

3.352500e+00

0.8233

Ansprechen von
Schmerz auf
OFP: teilweise

0.1291

1.137900e+00

0.3855

3.237500e+00

0.8089

Ansprechen von
Schmerz auf
OP: komplett

-0.1074

8.981000e-01

0.2391

2.770100e+00

0.8601

Ansprechen von
Schmerz auf
OP: schlechter

-14.4711

0.000000e+00

NA

1.288780e+72

0.9917

Re-OP selbe
WS-Lokalisation
aufgrund eines
Tumor-
progresses

0.6771

1.968300e+00

0.2818

8.646600e+00

0.4152

Komplikation:
Implantat-
fehllage

0.5345

1.706700e+00

0.0861

1.155620e+01

0.6359

Tabelle A 8: Variablen ohne signifikanten Zusammenhang mit Wundkomplikationen
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10.4.3 Variablen ohne signifikanten Zusammenhang mit Blutungskomplikationen

Getestete Variablen, die nicht signifikant mit postoperativen Blutungen oder Hamatomen
assoziiert waren, umfassten das Geschlecht, den BMI, den Rauchstatus (aktuell/ehemalig),
die Tumorentitdten (Prostata, Lunge, Brust, Niere, Leber, Kolorektal, Osophagus, Urothel,
Plattenepithel/CUP, Schilddrise, andere) sowie das Ausmal} der Metastasierung (synchrone
oder metachrone Knochenmetastasen, viszerale Metastasen wie Lunge, Leber, Gehirn,
Nebenniere, Lymphknoten, Weichteil oder sonstige Lokalisationen). Ebenfalls ohne
signifikanten Zusammenhang blieben die Anzahl und Lage der Wirbelkdrpermetastasen, die
betroffenen Wirbelsaulenabschnitte (zervikal, thorakal, lumbal, sakral), die Komorbiditaten -
sowohl der ACE-27-Gesamtscore als auch die einzelnen Begleiterkrankungen
(kardiovaskular, renal, Lebererkrankung, COPD, Schlaganfall, Diabetes, Epilepsie, Adipositas,
rheumatologisch, psychiatrisch, hamatologisch), die pra- und postoperative Instabilitat, der
praoperative neurologische Status (Frankel-Grade, Ataxie), postoperative Schmerzverlaufe,
die Zugangswege (dorsal, ventral, 360°), die eingesetzten Techniken (Spondylodese,
Laminektomie, Kypho-/Vertebroplastie, Corpektomie), gestufte Operationen, reine
Stabilisierungseingriffe, erneute Wirbelsaulenoperationen, Implantatfehllagen sowie weitere
OP-bedingte Komplikationen wie Duralasionen oder Implantatversagen. Die entsprechende

statistische Auswertung findet sich in der nachfolgenden Tabelle A9 (univariate logistische

Regression).

Variable Koeffizient Odds Ratio Ki Kl oberes

unteres
Zeit zwischen
Diagnose der
spinalen 0.0006 1.000600e+00  0.9992  1.001600e+00  0.2959
Metastasen und
der OP
Weibliches -0.5131 5.986000e-01  0.1284  2.114000e+00  0.4572
Geschlecht
Primértumor: 0.9607 2.613600e+00  0.6524  9.089000e+00  0.1425
Prostata
fr’mé”“mor" -1.3283 2.649000e-01  0.0142  1.436900e+00  0.2113
unge
g;ﬁf’”“mo" 0.2168 1.242100e+00  0.1818  5.192800e+00  0.7897
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er.;’";’j”“mo” 16.2307  0.000000e+00  NA  2.850569e+51  0.9928
[mantumor: 14740  4.366700e+00  0.5889  2.205170e+01  0.0939
Primartumor: 0.6855  1.984800e+00  0.1004  1.315560e+01  0.5422
Kolorektal
Primartumor: -15.1758  0.000000e+00 ~ NA  2.320745¢+60  0.9925
Osophagus
Primartumor: 18142 6.136400e+00  0.2727  6.919710e+01  0.1513
Urothel
P 151758 0.000000e+00  NA  2.320745e+60  0.9925
Schilddriise
Primértumor: 162719 0.000000e+00 NA  4237173e+42  0.9916
Sonstige
Synchrone
Knochen- 05322  5.873000e-01 0.1510  1.957000e+00  0.4026
metastasen
Metachrone
Knochen- 0.5322 1.702700e+00 05110  6.624400e+00  0.4026
metastasen
Viszerale -0.0438  9.571000e-01  0.2862  3.200900e+00  0.9420
Metastasen
Lungen- -0.4164  6.594000e-01  0.1413  2.332400e+00  0.5466
metastasen
Leber-

0.4547 1.575800e+00  0.4000  5.347300e+00  0.4802
metastasen

Hirnmetastasen -16.2470 0.000000e+00 NA 2.496759%e+47 0.9923

Nebennieren-

metastasen -16.2470 0.000000e+00 NA 2.496759e+47  0.9923

Distale
Lymphknoten- -0.1772 8.376000e-01 0.1789 2.978400e+00 0.7982
metastasen

Weichteil-

metastasen -0.6519 5.211000e-01 0.0778  2.093200e+00  0.4138
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Sonstige

0.0553 1.056800e+00 0.2703 3.546900e+00 0.9311
Metastasen

Anzahl der
Wirbelkérper-
metastasen bei
OP: 2 bis 3

0.4797 1.615600e+00  0.4555  5.354000e+00  0.4347

Anzahl der
Wirbelkbrper-
metastasen bei
OP: mehr als 3

0.4605 1.584900e+00  0.4729  5.314800e+00  0.4453

HWS
Knochenlésion -0.4164 6.594000e-01 0.1413  2.332400e+00  0.5466
bei OP

BWS
Knochenlésion 17.4260 3.698424e+07 0.0000 NA 0.9924
bei OP

LWS
Knochenlésion 0.1904 1.209700e+00 0.3616  4.047600e+00  0.7520
bei OP

SWS
Knochenlésion 1.1567 3.179500e+00 0.6467 1.229740e+01 0.1119
bei OP

Comorbidity
ACE 27 Score -0.0826 9.208000e-01 0.4036  1.907500e+00  0.8329
vor OP

Comorbidity
ACE 27 Score 0.0438 1.044800e+00  0.3124  3.494200e+00  0.9420
vor OP: 1

Comorbidity
ACE 27 Score 0.2793 1.322200e+00  0.1931 5.553500e+00  0.7318
vor OP: 2

Comorbidity
ACE 27 Score -15.1758 0.000000e+00 NA 2.320745e+60  0.9925
vor OP: 3

Komorbiditéat:
Nieren- -15.1912 0.000000e+00 NA 2.985518e+44  0.9913
erkrankung

Komorbiditéat:
Kardiovaskulére -0.1098 8.960000e-01 0.1324  3.672700e+00 0.8916
Erkrankung
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Komorbiditéat:
arterielle
Hypertonie

-0.4388

6.448000e-01

0.1830

2.118000e+00

0.4720

Komorbiditét:
PAVK

1.6639

5.280000e+00

0.6965

2.822940e+01

0.0641

Komorbiditét:
Depression

-15.1758

0.000000e+00

NA

2.320745e+60

0.9925

Komorbiditéat:
Poly-
neuropathie

-15.1758

0.000000e+00

NA

2.320745e+60

0.9925

Komorbiditét:
Rheuma

18.0882

7.171094e+07

0.0000

NA

0.9901

Komorbiditéat:
Pro-

thrombotische

Grund-
erkrankung

-13.1383

0.000000e+00

NA

1.174240e+123

0.9928

Komorbiditét:
Diabetes

0.7901

2.203700e+00

0.4575

8.220000e+00

0.2678

Komorbiditéat:
COPD

0.8755

2.400000e+00

0.1197

1.673810e+01

0.4423

Komorbiditéat:
Leber-
erkrankung

1.1062

3.022700e+00

0.1478

2.277750e+01

0.3408

Komorbiditéat:
Epilepsie

-13.1383

0.000000e+00

NA

1.174240e+123

0.9928

Komorbiditéat:
Adipositas

-17.3970

0.000000e+00

NA

6.314402e+53

0.9927

Komorbiditéat:
Schlaganfall

-15.1682

0.000000e+00

NA

8.664131e+72

0.9932

Komorbiditét:
Asthma

-14.1531

0.000000e+00

NA

1.607633e+72

0.9918

Komorbiditéat:
Bronchitis

-14.1531

0.000000e+00

NA

1.607633e+72

0.9918

Komorbiditét:
Ulcerative
colitis

-13.1383

0.000000e+00

NA

1.174240e+123

0.9928
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fz’gor biatat: 141457  0.000000e+00  NA  2.560450e+109  0.9933
Komorbiditat: 134383 0.000000e+00  NA  1.174240e+123  0.9928
Schlafapnoe

Komorbiditat: 25148  1.236360e+01 04679  3.274724e+02  0.0826
Hypothyreose

Komorbiditat: 18142  6.136400e+00 02727 6.919710e+01  0.1513
Demenz

Komorbiditat: 134383 0.000000e+00  NA  1.174240e+123  0.9928
Parkinson

Komorbiditat: 18.0882  7.171094e+07  0.0000 NA 0.9901
Psoriasis

Aktiver Raucher ~ -1.4036  2.457000e-01  0.0132  1.330000e+00  0.1863
Ehemaliger -0.2946  7.448000e-01  0.1105  3.027600e+00  0.7135
Raucher

GréBe in cm .0.0046  9.954000e-01 0.9254  1.066000e+00  0.8982
Gewicht in kg -0.0295  9.710000e-01  0.9312  1.007200e+00  0.1383
BMI 0.1167  8.899000e-01  0.7719  1.010500e+00  0.0868
’(’)"’,it_a;.g””ét VOr  17.3875  0.000000e+00  NA  6.212966e+54  0.9928
Instabilitat vor 02824  1.326300e+00 0.3739  6.201500e+00  0.6832
OP: potenziell

et el vl 14430  4.233300e+00  0.8428  1.703920e+01  0.0522
OP: nein

Neurologische

Symptome vor 14191 4.133300e+00  1.0407  2.754450e+01  0.0737
OP: ja

Frankel Neuro

Klassifikation 03015  1.351900e+00  0.8466  2.057400e+00  0.1731
vor OP
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Frankel Neuro
Klassifikation
vor OP: E

-1.3896

2.492000e-01

0.0374

9.899000e-01

0.0799

Frankel Neuro
Klassifikation
vor OP: D

0.6822

1.978300e+00

0.5887

6.655100e+00

0.2595

Frankel Neuro
Klassifikation
vor OP: C

0.2168

1.242100e+00

0.1818

5.192800e+00

0.7897

Frankel Neuro
Klassifikation
vor OP: B

2.5148

1.236360e+01

0.4679

3.274724e+02

0.0826

Frankel Neuro
Klassifikation
vor OP: A

0.2569

1.292900e+00

0.0670

7.884600e+00

0.8153

Mobilitét vor
OF:
selbststéndig

-1.2595

2.838000e-01

0.0610

9.977000e-01

0.0673

Mobilitat vor
OP: immobil

-0.1098

8.960000e-01

0.1324

3.672700e+00

0.8916

Ataxia vor OP:
ja

0.3115

1.365500e+00

0.6350

2.780900e+00

0.3984

Ataxia nach
OP: ja

0.4059

1.500700e+00

0.7265

2.940600e+00

0.2445

OP-Art: dorsal

1.5471

4.697900e+00

0.8707

8.726820e+01

0.1448

OP-Art: ventral

-0.2248

7.987000e-01

0.0421

4.597000e+00

0.8354

OP-Methode:
ventrodorsal /
360°

-17.3505

0.000000e+00

NA

1.985397e+59

0.9933

OP-Methode:
Spondylodese

0.3019

1.352500e+00

0.2366

2.558360e+01

0.7798

OP-Methode:
Laminektomie

1.0556

2.873600e+00

0.7210

1.918000e+01

0.1841

OP-Methode:
Kypo- oder
Vertebroplastie

-14.1531

0.000000e+00

NA

1.607633e+72

0.9918
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OP-Methode:
Korporektomie

-0.7596

4.678000e-01

0.1005

1.647200e+00

0.2701

Zweizeitige OP:
ja

-1.2895

2.754000e-01

0.0148

1.495200e+00

0.2251

Nur
Stabilisierung

-1.1180

3.269000e-01

0.0490

1.301800e+00

0.1593

Schmerzen
nach OP:
besser

-0.8162

4.421000e-01

0.1311

1.489100e+00

0.1783

Schmerzen
nach OP:
schlechter

-14.1531

0.000000e+00

NA

1.607633e+72

0.9918

Schmerzen
nach OP: gleich

0.9943

2.702700e+00

0.7994

9.155500e+00

0.1023

Ansprechen
des Schmerzes
nach OP:
teilweise

-0.7896

4.540000e-01

0.0975

1.598100e+00

0.2516

Ansprechen
des Schmerzes
nach OP:
Komplett

-0.1044

9.009000e-01

0.1921

3.209900e+00

0.8804

Ansprechen
des Schmerzes
nach OP:
schlechter

-14.1531

0.000000e+00

NA

1.607633e+72

0.9918

Re-OP selber
Wirbelséulenab
schnitt aufgrund
eines lokalen
Tumorprogress
es

0.1437

1.154500e+00

0.0601

6.926400e+00

0.8956

Implantat-
versagen

0.3825

1.465900e+00

0.0755

9.125700e+00

0.7295

Komplikation:
Implantat-
fehllage

0.8755

2.400000e+00

0.1197

1.673810e+01

0.4423

Endsténdige
Implantate in
metastasierten
Wirbelkérpern

1.1150

3.049500e+00

0.8451

1.033190e+01

0.0743

Tabelle A 9: Variablen ohne signifikanten Zusammenhang mit Blutungskomplikationen
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10.5 Forest-Plot

10.5.1 Forest-Plot Uber signifikante Pradiktoren eines Implantatversagens aus der
multivariaten Regressionsanalyse

Multivariates Regressionsmodell: Préadiktoren eines postoperativen Implantatversagen

Endsténdig in Metastasen tragende
Wirbelkdrper eingebrachte
Instrumentierungen 1

Aktives Rauchen

Reoperation aufgrund eines I |
Tumorprogresses

Praoperativer Frankel-Score: E |

Odds Ratio

Signifikanz - P < 0,05

Abbildung A 2: Multivariates Regressionsmodell (Forest-Plot): Signifikante Prédiktoren fiir ein Implantatversagen
nach Operation spinaler Metastasen.

Odds-Ratios und 95 %-Konfidenzintervalle aus dem multivariaten Regressionsmodell, das signifikante Prédiktoren
fiir ein Implantatversagen nach Operation bei spinalen Metastasen identifiziert. Alle dargestellten Variablen waren
statistisch signifikant (p < 0,05) und rot hervorgehoben. Metastasen im terminalen Wirbelsegment mit
Instrumentierung stellten den stérksten Préadiktor fiir ein Versagen dar (OR = 19,27, 95 %-KI: 2,75-134,8), gefolgt
von einer Reoperation auf demselben Wirbelsegment aufgrund von Tumorprogression (OR = 11,10, 95 %-KI: 1,17—
104,57), einem préoperativen Frankel-Score von E (OR = 9,06, 95 %-KI: 1,88-69,04) und aktivem Rauchen (OR =
15,63, 95 %-Kl: 1,88-129,69). Die Achse wurde jenseits von OR = 25 komprimiert, um die visuelle
Interpretierbarkeit zu verbessern und gleichzeitig die vergleichende Skala beizubehalten
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10.5.2 Forest-Plot Gber signifikante Pradiktoren postoperativer Wundkomplikationen aus der
multivariaten Regressionsanalyse

Multivariates Regressionsmodell: Pradiktoren postoperativer Wundkomplikationen

Endsténdig in Metastasen tragende
Wirbelkdrper eingebrachte
Instrumentierungen *

Praoperativer ACE-27-Score: 1

Odds Ratio
Signifikanz - p < 0,05

Abbildung A 3: Multivariates Regressionsmodell (Forest-Plot): Signifikante Prédiktoren fiir Wundkomplikationen
nach Operation spinaler Metastasen.

Metastasen im terminalen Wirbelsegment mit Instrumentierung waren der stérkste Pradiktor (OR = 5,23, 95%-KI:
1,71-16,00, p = 0,0037). Ein prédoperativer ACE-27-Score von 1 war ebenfalls unabhédngig mit einem héheren
Risiko fiir postoperative Wundinfektionen assoziiert (OR = 3,92, 95%-KI: 1,15-13,30, p = 0,0290)
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10.5.3 Forest-Plot Uber signifikante Pradiktoren postoperativer Blutungskomplikationen aus
der multivariaten Regressionsanalyse

Multivariates Regressionsmodell: Pradiktoren postoperativer Blutungskomplikationen

Postoperative Wundkomplikationen — -

Alter zum Zeitpunkt der OP |

Praoperativer KPS

Odds Ratio
Signifikanz - P < 0,05

Abbildung A 4: Multivariates Regressionsmodell (Forest-Plot): Signifikante Prédiktoren fiir
Blutungskomplikationen nach Operation spinaler Metastasen.

Eine postoperative Wundinfektion war mit einer Odds Ratio (OR) von 4,51 (95%-KI: 1,02—19,94, p = 0,047) der
stérkste Pradiktor fiir Blutungen/Hamatome. Ein héheres Alter bei der Operation war ebenfalls signifikant mit einem
erh6hten Risiko verbunden (OR = 1,08, 95%-Kl: 1,01-1,16, p = 0,032). Im Gegensatz dazu war ein h6éherer
préoperativer Karnofsky Performance Score mit einem reduzierten Risiko fiir postoperative Blutungen verbunden
(OR = 0,96, 95%-KI: 0,92-0,99, p = 0,047).
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