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1 Einleitung

Ziele der modernen Tumorbehandlung im Wirbelsdulenbereich sind die korrekte
Operationsplanung in Abhangigkeit von Tumorlokalisation und Tumorausdehnung, der
bestmoégliche Erhalt neurologischer Funktionen sowie Erhalt beziehungsweise
Wiederherstellung der Stabilitat der Wirbelsdule nach Tumorentfernung. Die Prognose,
die resultierende Lebensqualitat und das Komplikationspotenzial der Patienten missen
in einem onkologisch sinnvollen und situationsgerechten Therapieverfahren
berticksichtigt werden. Die zugrunde liegende Tumorbiologie und die Prognose der
Uberlebenszeit  stellen die  wichtigsten  Faktoren fur die  individuelle
Entscheidungsfindung einer optimalen Behandlung dar.

Lange Zeit waren lediglich intralasionale Exzisionen wie Kurettage oder ,piecemeal
resections” von Tumormasse an der Wirbelsdule moglich, da haufig eine enge
topographische Beziehung der Tumormanifestation zu essentiellen neurovaskularen
Strukturen besteht. Diese chirurgischen Eingriffe stellen vor allem palliativen
Massnahmen bei drohenden oder bereits eingetretenen La&hmungserscheinungen durch
Metastasen bedingte neuronale Kompression dar. Hiermit verbunden ist ein hohes
Risiko einer Tumorzelldissemination der umgebenden Strukturen sowie des Belassens
von Resttumor in der betroffenen Lokalisation und folglich eine gesteigerte
Lokalrezidivrate sowie eine hdheres Metastasierungsrisiko. Selbst bei solitdren
Tumorlasionen waren diese Proceduren, trotz adaquater adjuvanter Therapie, nur mit
schlechten Resultaten hinsichtlich des onkologischen Outcomes verbunden [1, 2]. Die
Einfuhrung der totalen En-bloc-Spondylektomie (TES) als chirurgische Therapieoption
bot die Moglichkeit eines neuen therapeutischen Ansatzes, welcher die radikalen
onkochirurgischen Konzepte der Extremitatenchirurgie auf die Wirbelsaule tbertragbar
macht und somit das Erreichen von marginalen bis weiten Resektionsgrenzen
ermdglicht [3, 4, 5]. Der erste Fall hierzu wurde 1971 von Bertil Stener im Rahmen einer
3 Etagenresektion von T6 bis T8 bei einem Chondrosarkom veroffentlicht [5]. Roy-
Camille standardisierte dies weiter [4]. Erste grofRere Serien wurden von Tomita et al.,
Fiedler et al. sowie von Melcher et al. publiziert [6, 7, 8]. Die Indikationen fur diese neue
chirurgische Technik wurden auf primare Wirbelsdulentumore [1, 9, 10] und solitare
Metastasen biologisch geeigneter Tumorentitaten [11, 12, 13, 14] beschrankt. Hierbei
sind hochaufldsende radiologische Bildgebungsmethoden und prazise



histopathologische Begutachtungen in der Lage, das Tumorgrading sowie das Staging
als Entscheidungshilfe fir die adaquate onkochirurgische Therapiestrategie sowie die
chirurgische Planung zu spezifizieren [10, 15, 16, 17]. Die Standardisierung des
Procedere und die Fortschritte im chirurgischen Vorgehen fiihrten zu einer deutlich
verringerten Lokalrezidivrate, einer Erhohung der Lebensqualitat sowie zu einem
Ansteigen der Gesamtuberlebensrate [18, 19, 20]. Aus dem onkologischen Erfolg
resultierte eine ansteigende Zahl an durchgefiihrten TES mit mehreren Publikationen [7,
8, 9, 12]. Hierbei wurde die Indikationsstellung auch immer weiter auf Falle mit
multisegmentalem Tumorbefall ausgeweitet [8, 75]. Trotz erh6htem chirurgischem
Risiko und perioperativer Morbiditdt wurden sogar extrakompartimentale
Tumorinfiltrationen, wie beispielsweise Gefal3e, Thoraxwand, Duralsack und
abdominale Organe, nicht als AusschlulRkriterium fir eine radikale Resektion mittels
TES betrachtet. Uber dieses Vorgehen wurde jedoch nur in einzelnen Kasuistiken
berichtet. In solchen Fallen ist jedoch eine dezidierte praoperative Vorbereitung und
Planung von absoluter Notwendigkeit. Hierunter fallt zum Beispiel die Visualisierung der
Lokalisation der spinalen Blutgefal3e, vor allem der Arteria spinalis anterior
(Adamkiewicz), durch praoperativ durchgefiihrte Angiographie, um vaskular assoziierte
neurologische Defizite zu vermeiden. Bei thorakalem Befall sollten die pulmonale
Funktion sowie die Lagebeziehung zu Aorta, V. cava und V. azygos/hemiazygos sowie
zu weiteren Nachbarorganen evaluiert werden. Dies verdeutlicht die absolute
Notwendigkeit der genauen Analyse und Anwendung der diagnostischen Mittel als
Schlussel zur weiteren chirurgischen Planung mit Maximierung der Patientensicherheit.
Insgesamt gesehen gibt es jedoch nur wenige Publikationen, welche in erster Linie
multisegmentale En-bloc-Spondylektomien betrachten. Die Mehrzahl der Studien
bezieht sich auf Fallberichte. Dies resultiert in einem Mangel an suffizienten
onkochirurgischen Daten fiur die Anwendung der TES fur multisegmentale
extrakompartimentale, vertebrale Tumormanifestationen. Somit ist der onkologische
Nutzen der mit einer hoheren Risikorate behafteten multisegmentalen chirurgischen
Prozeduren nicht geklart, vor allem nicht im Vergleich zu monosegmentalen En-bloc-
Spondylektomien.

Rekonstruktionen der En-bloc-Defekte sind in herausragender Weise anspruchsvoll, da
alle ventralen und dorsalen lasttragenden Strukturen der betroffenen Segmente
reseziert werden. Die Instabilitdt erh6ht sich in Gberproportionaler Weise, wenn multiple

Segmente reseziert werden [102]. Um die ventralen Wirbelsaulenbereiche zu



stabilisieren, wurden unterschiedliche Arten an Wirbelkérperersatzen entwickelt,
wéahrenddessen die dorsale Stabilisation mittels eines Schrauben-Stab-Systems die
geeignete Methode zum Erreichen einer priméaren Stabilitat zu sein scheint. Sekundare
knécherne Konsolidierung kann in nicht-palliativen chirurgischen Rekonstruktionen
erwartet werden und wird durch Auffullen des Wirbelkérperersatzes (vertebral body
replacement system, VBR) mit autologer Knochensubstanz erreicht. Expandierbare
VBR sind aufgrund des Expandierungsmechanismus im Inneren des Cages in ihrem
technisch bedingten Volumen und damit in der Mdglichkeit der Knochenaufnahme
begrenzt. Im Gegensatz dazu kann man nicht-expandierbare Cages mit gentgend
knochernem Material beftllen. Carbon-Composite ist ein Material zur Cagekonstruktion,
welches bei Rekonstruktionen nach onkologischen Resektionen interessante Fakten fir
elastischen Knochenumbau, ,stress-shielding®, Réntgendichte und Artefakt freie lokale
Bildgebung bietet.

Diese Arbeit soll die chirurgische Technik der multisegmentalen En-bloc-
Spondylektomie beschreiben, das onkochirurgische Outcome dieses Verfahrens von
Patienten mit primaren Wirbelsaulentumoren und solitaren Metastasen analysieren und
die Methode der dorsoventralen Defektrekonstruktion mittels Carbon-Composite-

Cagesystemen untersuchen.

2 Epidemiologie, Radiomorphologie und Klinik primarer und

sekundéarer vertebraler Tumore

2.1 Primar maligne Wirbelsaulentumore

Epidemiologie: Primar maligne Tumore der Wirbelsdule sind ausgesprochen selten
auftretende Erkrankungsbilder. Mehrere Publikationen geben eine Inzidenz von
10 — 15 % unter allen primaren malignen Knochentumoren an [21, 22]. Von allen
Malignomen im Erwachsenenalter sind ca. 1% maligne Knochentumore [23]. Die
Verteilung und der Malignitatsgrad dieser Tumore variiert signifikant mit dem Alter. So
zeigen sich bei Kindern in 60% der Falle benigne Erkrankungen [24]. Hierbei spielen in
erster Linie Osteoidosteome/ Osteoblastome (12%) und aneurysmatische

Knochenzysten (10%) eine Rolle [25].
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Hingegen konnten bei Erwachsenen in 80% maligne Tumore nachgewiesen werden
[24] (Tab.1). Benigne Tumore im Erwachsenenalter sind in den meisten Fallen
Hamangiome [26]. Autopsie-Studien zeigten, dass 10 - 20% der allgemeinen
Bevolkerung asymptomatische vertebragene Hamangiome aufweisen [27]. Weitere
benigne Wirbelsaulentumore im Erwachsenenalter stellen die Osteoblastome und
Osteochondrome dar [28]. Unter den malignen Wirbelsdulentumoren stellt das
Plasmozytom mit 30% die haufigste Neoplasie dar [29]. Obwohl das Plasmozytom eine
lymphoproliferative  Erkrankung  darstellt, wird sie haufig als Knochen-
/Wirbelsaulentumor bezeichnet, da ein vermehrtes Auftreten im Knochenmark des
Wirbelkdrpers besteht. Die zweithdufigste maligne Entitat der Wirbelsaule stellt das
Chordom dar [30]. Chordome sind maligne Tumore, die aus Resten des embryonalen
Notochords entstehen. Sie kommen bei Mannern doppelt so haufig vor wie bei Frauen
mit einem Altersgipfel in der sechsten und siebten Lebensdekade [30]. Hieran schlie3en
sich die Sarkome als drittgrof3te Gruppe mit 25% an. Diese schliel3t die Osteosarkome
als eine haufigere Subentitat ein [31]. Jahrlich treten ca. 200 - 250 Neuerkrankungen im
deutschsprachigen Raum auf [32]. Die Inzidenz betréagt 2 bis 3 pro 1 Million Einwohner
[32]. Dies entspricht etwa 0,1% aller Krebserkrankungen [32] und unterstreicht das
seltene Auftreten dieser Tumorentitaten an der thorakolumbalen Wirbelsdule. Der
Tumor kommt bevorzugt bei Kindern und Jugendlichen vor, so dass er die
sechsthaufigste Neoplasie bei Kindern und dritthaufigste bei Jugendlichen im gesamten
Skelettsystem bildet [32]. Ein zweiter Altersgipfel tritt im 5. bis 6. Lebensjahrzehnt auf.
Das mannliche Geschlecht ist haufiger betroffen [99]. Gefolgt wird diese Gruppe von
den Chondrosarkomen [33], Fibro- und Ewingsarkomen [34]. Es besteht eine Inzidenz
von 3:100000 Einwohnern/Jahr [32]. Die Tumore kommen in jedem Lebensalter vor,
haufen sich aber zwischen der 5. und 7. Lebensdekade (J:Q = 3:1) [99]. Andere
histopathologische Sarkomgruppen sind sehr selten und werden zumeist nur in
Fallberichten beschrieben. Neben den primaren Wirbelsdulentumoren treten in erster
Linie als haufigste maligne Tumorerkrankung im Bereich der Wirbelsdule Metastasen
auf. Das Verhdltnis in der Inzidenz von primar malignen Wirbelsdulentumoren zu

Wirbelsaulenmetastasen betragt 1:256 [30].
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Tab. 1: Inzidenz prim&r maligner Wirbelsédulentumorentitaten [35]

Relative Haufigkeit der malignen
Tumorentitat Wirbelsdulentumore ohne Sakrum in
Prozent (%)
Myelom 32,5
Chordom 14,0
Malignes Lymphom 10,0
Malignes fibroses Histiozytom 2,8
Sarkome 28,9
Angiosarkom 14,3
Ewing-Sarkom 4,8
Fibrosarkom 4,1
Chondrosarkom 4,1
Osteosarkom 1,6

Atiologie: Die &tiologischen Ursachen fir die Entwicklung von Sarkomen sind
weitestgehend unbekannt. Bei Patienten mit einem Retinoblastom (Rb-Gen-Defekt)
oder einem Li-Fraumeni-Syndrom (p53-Gen-Defekt) wurde das Auftreten eines
Osteosarkoms als Ausdruck einer genetischen Erkrankung beobachtet [100].
Desweiteren bestehen exogene Faktoren als Ursache. So geht, wie zumindest in der
Literatur berichtet wird, eine Exposition gegeniber ionisierenden Strahlen oder
alkylierenden Substanzen vor allem bei alteren Osteosarkompatienten haufig voraus
[100]. Ebenfalls bestehen Vermutungen Uber Zusammenhange mit Simian-Virus-40-
Sequenzen [36]. Meist aber entstehen diese Tumore scheinbar spontan, so dass sich
eindeutige genetische oder exogene Risikofaktoren nur in 10% der Falle ableiten lassen
[100].

Auftreten: Die Sarkome weisen eine grof3e Variabilitat hinsichtlich der klinischen,

radiologischen und histologischen Merkmale auf. Hinsichtlich des Auftretens im

Skelettsystem ist die Verteilung jedoch sehr &hnlich. Sarkome kénnen grundsatzlich in
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jedem Skelettabschnitt des menschlichen Korpers vorkommen. Das topografische
typische Verteilungsmuster des Auftretens von Osteosarkomen zum Beispiel zeigt Tab.
2 [22].

Tab. 2: Topografische Verteilungsmuster des Auftretens von

Osteosarkomen [22]

Haufigkeit
Korperteil
in Prozent (%)
Schéadel 7,2 %
Schultergurtel (Clavicula, Scapula, Rippe) 1,3%
Humerus 10,1 %
Wirbelsaule 0,8 %
Pelvis 4.5 %
Femur 49,7 %
Tibia 26,5 %

Hinsichtlich des Tumorbefalls der Wirbelsédule ist am haufigsten die thorakale
Wirbelsaule, gefolgt vom sakralen, lumbalen und zervikalen Abschnitt involviert [24]. Die
verschiedenen Tumorentitdten zeigen hierbei unterschiedliche Bevorzugungen.
Chordome entstehen gehauft im Sakrum (50%), der Schéadelbasis (35%) und der
beweglichen Wirbelsaule (15%) [26]. Riesenzelltumore lassen sich gehauft im Sakrum
und thorakolumbalen Bereich nachweisen. Die Brustwirbelsdule wird sehr oft von
Plasmozytomen und Chondrosarkomen betroffen [33]. Das Osteosarkom zeigt keine
Praferenz. Beziglich des Vorkommens im Wirbelkorper treten Chondrosarkome zu 15%
im Wirbelkorper, zu 40% in den posterioren Elementen und zu 45% in beiden
Lokalisationen auf [37]. Osteosarkome zeigen ein exzentrisches Wachstum im
Wirbelkdrper mit gehéaufter Ausdehnung in die posterioren Strukturen [38]. Tumore, die
gehauft in den posterioren Strukturen vorkommen, sind Osteoblastome oder

Osteoidosteome. Generell sind nur 35% der in diesem Bereich auftretenden Lasionen

13



maligne Tumore [37]. Im Bereich des Wirbelkorpers sind hingegen zu 75% maligne

Tumore anzutreffen [37].

Klinik: Das Auftreten von primér malignen Wirbelsdulentumoren fthrt durch die haufig
schnelle Tumorprogression zu spinaler Instabilitat, durch eine Einbeziehung von
umliegenden neurovaskularen, viszeralen und mediastinalen Strukturen zu
entsprechenden Symptomen und letztendlich systemischer Tumoraussaat. Infolge von
Deformitaten, Instabilitat und pathologischer Frakturen in  Verbindung mit
Nervenwurzelkompression und Myelonbeteiligung treten schwere Einschrankungen in
der Lebensqualitat ein. Bereits in einem frihen Stadium der Erkrankung klagt die
Mehrheit der betroffenen Patienten (>90%) Uber lokalisierten oder ausstrahlenden
Ruckenschmerz [29]. Die Anamnesedauer kann stark variieren und nur wenige Wochen
bis mehrere Monate betragen [29]. Bei gut differenzierten Tumoren kann die
Symptomatik jahrelang bestehen. Hierbei reicht die Spanne von geringem lokalisiertem
Ruckenschmerz Uber neuropathischen Schmerz bis hin zu Belastungsschmerzen
infolge der biomechanischen Wirbelsauleninstabilitat [39]. Bei 5% aller betroffenen
Patienten stellt eine pathologische Fraktur das erste Symptom dar [39]. Insgesamt ist
die Angabe von Rickenschmerz nattrlich ein unspezifisches Zeichen. Tumorbedingte
Schmerzen zeigen sich haufig progressiv, belastungsunabhangig und verstarken sich
haufig Uber Nacht. Bei jedem zweiten Patienten zeigen sich zuséatzlich neurologische
Symptome [24]. Die Schwere der neurologischen Ausfalle reicht hierbei von lokalen
Lahmungen bis hin zu in-/kompletten Paresen und Blasen-/Mastdarmstérungen.
Weniger als 10% der Patienten fallen durch lokale Schwellung oder tastbares
Tumorsubstrat auf [24]. Allgemeinsymptome wie Fieber oder Gewichtsabnahme fehlen

in der Regel.

Lokale Diagnostik: Die frihzeitige Diagnostik eines Wirbelsaulentumors schlief3t die
detaillierte Anamnese und die ausfihrliche klinische Untersuchung mit besonderem
Augenmerk auf den neurologischen Funktionsstatus ein.

Der préaoperative neurologische Befund mit motorischem und sensiblem Status sowie
Blasen- und Mastdarmfunktion muss genau erhoben und gegebenenfalls durch
neurophysiologische Untersuchungen erganzt werden. Dies ermdglicht die Verifizierung
der betroffenen Region und eine Einschatzung sowie Verlaufskontrolle der weiteren

neurologischen Entwicklung. Da das klinische Bild bei spinalen Raumforderungen von
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geringen Beschwerdemustern Uber radikulare Symptomatiken und myelopathischen
Schmerzsyndromen bis hin zu fortschreitender Deformitat mit Verlust der Stabilitat
reichen kann, ist die Verwendung einer Einteilung der neurologischen Defizite mittels
Frankel-Klassifizierung sinnvoll [40].

Initiale bildgebende Untersuchungen zur lokalen Diagnosesicherung, die haufig erst die
weiterfihrende Diagnostik einleiten, umfassen lokale Rontgenaufnahmen in mindestens
zwei Ebenen (Abb. 1). Diese Aufnahmen dienen der ersten Identifizierung typischer
rontgenmorphologischer Charakteristika, ossarer Destruktionsmuster bestimmter
Knochentumore, aber auch der Diagnose pathologischer Prozesse, wie beispielsweise
pathologischer Wirbelkorperfrakturen oder Fehlstellungen (Abb. 2). Desweiteren lassen
sich erste Aussagen zu Verhaltensweisen und Ursprung von Lasionen machen. So
kdnnen zunéchst benigne von malignen L&sionen unterschieden werden. Gutartige
Tumore zeichnen sich durch glatte und scharfe Konturen, schmale Ubergangszonen
zum umgebenden Knochen und ein Bild mit Kammerungen und Septierungen aus.
Bdsartige Veranderungen weisen unscharfe, verwaschene Randbegrenzungen,
inhomogene Strukturen, Zerstérung der Kompakta, mottenfral3dhnliche Spongiolysen
und eine rasche Grol3enzunahme auf.

Desweiteren kdnnen osteoklastische oder osteoblastische Prozesse anhand der Dichte
im Rontgenbild voneinander unterschieden werden. In Bezug auf die Primartumore der
Wirbelsaule beispielsweise neigen Osteosarkome vorwiegend zu gemischten
Erscheinungsbildern aus Iytischen Prozessen mit MottenfralBnekrosen und
osteoblastischen Veranderungen mit ,elfenbeinartigen® Wirbelkérpern. Gehéuft sind
vertebrale  Einbriche, jedoch ohne Bandscheibenbeteiligung, nachweisbar.
Chondrosarkome hingegen weisen eine Knochendestruktion durch eine chondroide
Matrix, welche sich als Ringe und Bdgen abbildet, auf. Tupflige Kalzifikationen
prasentieren sich in 70% der Falle [30]. In ca. 30% ist ein Uberschreiten der
Bandscheiben nachweisbar [30]. Zudem geben RoOntgenaufnahmen einen ersten

Eindruck Uber spinale Deformitaten und Stabilitaten.
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Abb. 1: Die Rontgendarstellung des thorakolumbalen Uberganges in a) a.p.
und b) seitlichem Strahlengang zeigt einen fast vollstandigen,
tumorbedingten Wirbelkollaps des BWK 10 aufgrund eines

Metastasen bedingten Wirbelsaulenbefalls.

Abb. 2: Darstellung der Halswirbelsaule im a) a.p. und b) seitlichem
Strahlengang mit osteolytischer Destruktion des 4.Halswirbelkorpers

und folgender sekundarer Kyphosierung, Spinalkanalverlegung und

hochgradig spinaler, zervikaler Instabilitat.
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Eine Aussage Uber die genaue Tumorausdehnung und Tumorentitat ist anhand von
planen Rontgenprojektionsaufnahmen jedoch nicht méglich. Zur Einschéatzung der
befallenen Wirbelkdrperareale, speziell in Hinsicht auf die Invasion des Spinalkanals
sowie der Beteiligung des paraspinalen Weichteilgewebes, des Myelons und der
Nervenwurzeln dient die Magnetresonanztomographie (MRT) als
Standarduntersuchung [30]. Die Magnetresonanztomographie ist nicht invasiv und ohne
belastende Rontgenstrahlung. Sie bietet die exzellente Darstellung anatomischer
Strukturen, vor allem der Weichteile sowie des Markraumddems, und macht eine
Charakterisierung des Gewebes in verschiedenen Ebenen mdoglich. Kein anderes
diagnostisches Mittel visualisiert die nervalen Strukturen wie Nervenwurzeln, Myelon,
Duralsack und Epiduralraum in Relation zu den umgebenden Strukturen so detailiert.
Desweiteren lasst die  MRT-Untersuchung eine  Unterscheidung  bzw.
Lokalisationszuordnung der Tumore in intramedullar, intradural extramedullar,
extradural und ossar zu. Hieraus und aus den verschiedenen Signalintensitaten lassen
sich ebenfalls Ruckschliisse auf die Tumorentitat ziehen. So zeigen T1-gewichtete
Bilder vor allem die Knochenstruktur und Fettsignale. T2-Wichtungen geben Aufschluss
Uber abnormales Gewebe mit erhéhtem Wassergehalt. Osteosarkome zeigen in beiden
Sequenzen eine geringe Signalintensitat der mineralisierten  Matrix  [30].
Nichtmineralisierte Komponenten zeigen sich in den T2-Wichtungen hyperintens.
Chondrosarkome weisen eine lobulare chondroide Matrix mit geringen T1-gewichteten
Signalen und heterogenen T2-gewichteten Signalen auf. Im T2-Bereich geben
nichtmineralisierte Bereiche ein helles Signal, wéhrenddessen mineralisierte Anteile
sich dunkel prasentieren [30]. So kénnen gefalireiche, lipomatdse, liquide und solide
Areale unterschieden werden [30]. Diese Informationen lber das biologische Verhalten
eines Tumors geben ebenfalls Hinweise auf die vorliegende Dignitat. Durch die Gabe
von Kontrastmittel konnen vitale, gut perfundierte Tumoranteile besser vom
umgebenden Weichgewebe, v.a. aber von Nekrosen, abgegrenzt werden. Somit dient
das MRT nicht nur der initialen Diagnostik, sondern kann auch zur
Therapietberwachung bei neo- oder adjuvanten Therapien genutzt werden. Insgesamt
bietet die Magnetresonanztomographie eine gute Darstellung der Tumorausdehnung/-
gréfRe mit Einschatzung der Tumorinvasion benachbarter Strukturen und ist somit fur

die préaoperative Planung und Indikationsfindung unerlasslich (Abb. 3).
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Abb. 3: Darstellung der thorakalen Wirbelsaule in der Sagittalebene in a) T1-
und b) T2-Wichtung sowie in axialer Schnittfihrung in ¢) T1- und d)
T2-Wichtung. Abbildung eines groRen expansiv wachsenden
Tumors von Th6 bis Th9. Es besteht eine Infiltration des

Spinalkanals ohne ausgepragte Myelonkompression.

Eine klare Einschatzung der knéchernen Struktur und damit auch anteilig der Stabilitat
bietet das Nativ-Computertomogramm (CT) mit der Moglichkeit der 2D- und 3D-
Rekonstruktion [41]. Im CT ist eine Betrachtung der kndchernen Matrix hinsichtlich
sklerotischer Zonen, Vorhandensein von pathologischen Frakturen und Auftreten von
Osteoid beispielsweise beim Osteosarkom sehr gut mdglich [41] (Abb. 4). Auch hier
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kann eine Verlaufsbeobachtung beim Einsatz von neoadjuvanten Techniken
durchgefuhrt werden.

Das praoperativ durchgefihrte CT kann nicht nur fir die Planung genutzt werden.
Besonderen Stellenwert besitzt es im Zusammenhang mit navigationsgestitzten
Operationstechniken. Diese Technik ist vor allem in Hinblick auf schwierige
Tumorresektionen sowie korrekte Implantatpositionierung, z.B. fir transpedikulare

Schraubenplanung, nitzlich.

W

- h|.|.
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Abb. 4: CT-Darstellung eines riesenzellreichen Osteosarkoms Th6 bis Th7 in

a) sagittaler, b) axialer und c) koronarer Schnittfiihrung

Ergdnzend kann bei entsprechenden Fragestellungen eine CT-Angiographie
durchgefuhrt werden. FiUr die Darstellung der groBen Gefalle und deren
wirbelsaulennahen Abgange sowie hinsichtlich des Kontrastaufnahmeverhaltens von
Geweben kann das Kontrastmittel-CT fur die praoperative Planung hilfreich bzw.
unersetzlich sein. Neben der Darstellung der Gefal3versorgung des Tumors bietet die
transarterielle Tumorembolisation die Moglichkeit der Tumordevaskularisierung tber
das arterielle Gefal3system [42]. Alternativ kann die Tumorembolisation direkt tber
einen perkutan unter Durchleuchtungs- oder CT-Kontrolle eingefiihrten Trokar
durchgefuhrt werden [42]. Die Indikation im Bereich der Wirbelsaulenchirurgie fir diese
Verfahren stellen nach wie vor stark vaskularisierte, maligne Wirbelsaulentumore mit
dem Ziel der Reduktion des intraoperativen Blutverlustes bzw. Erleichterung der

Operation dar. Hierbei sollte die Operation innerhalo von 3 Tagen nach
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Tumorembolisation durchgefuhrt werden, um eine Revaskularisierung zu vermeiden
[42] (Abb. 5).

Abb. 5: Angiographie einer Nierenzellkarzinommetastase im thorakalen
Bereich bei bereits voroperiertem Patient mit anschlieBender
Embolisation.

Zum Ausschluss eines multiplen Wirbelkdrperbefalles und damit zum Beweis solitarer
Lasionen kann ferner eine Positronenemissionstomographie (PET) durchgefihrt
werden. Hierbei wird der erhdhte Glucosemetabolismus des Tumors genutzt, um die
Tumorlokalisation darzustellen. Auch das Ansprechen eines Tumors auf neoadjuvante
Therapien wie Chemotherapie kann sehr gut mit Hilfe dieser diagnostischen Mittel
gemonitort werden. In der Regel hat das PET eine vergleichbare Sensitivitdt wie das
MRT, ist jedoch meist eingeschréankter verfugbar und mit hdéheren Kostenfaktoren
verbunden [43].

Extraregionale Diagnostik: Neben der ,lokalen* Diagnostik ist entweder zur Abklarung
weiterer Lasionen (bei Wirbelsaulensarkomen) oder aber zum Ausschluss weiterer
Metastasen bei Verdacht auf solitaren Wirbelsdulenmetastasen, aber auch zur
Primartumorsuche und unklarem aktuellem Status zur Diagnosesicherung eine
extraregionale und systemische Abklarung unabdingbar. Als extraregionale Diagnostik

wird die Untersuchung der fir Metastasenmanifestation typischen Organe wie Lunge,
Leber, viszerale Organe sowie intrapelvine, paraaortale und mediastinale
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LymphabflulBbahnen verstanden. Weiterhin werden die primaren Manifestationsorte von
Metastasen untersucht. Als Umfelddiagnostik hat sich dabei die Durchfihrung eines
Thorax- und Abdomen-Kontrastmittelcomputertomogramms inklusive dem kleinen
Becken bewahrt (Abb. 6).

i

Abb. 6: Axiale CT-Schicht des Thorax im Lungenfenster zur Detektion
pulmonaler Rundherde bei grof3em ventral liegendem priméren

Osteosarkom ausgehend vom Wirbelkdrper Th7.

Zur naheren Organuntersuchung kommen Mammographie, Abdomen- und
Nephrosonographie, die Sonographie und Szintigraphie der Schilddrise sowie die
Endoskopie des Gastrointestinaltraktes in Betracht. Die systemische Diagnostik des
gesamten Skeletts sollte durch eine 3-Phasen-Skelettszintigraphie erganzt werden.
Hierbei stellt die Skelettszintigraphie (Abb. 7) eine hochsensitive, aber nicht spezifische
Methode zur Lokalisation von Primartumoren, Metastasen, Entzindungsherden und
Frakturen dar. Die Aufnahme von Tc-99m-MDP hé&ngt dabei von der lokalen
Durchblutung und der Osteoblastenaktivitat ab. Hoch aggressive Tumore mit
Uberwiegend osteoklastischer Aktivitdt konnen falsch negative Ergebnisse liefern (z.B.
Plasmozytom). Regionen mit erhdhtem Stoffwechselumsatz missen dann in einem
zweiten Schritt einer lokalen Bildgebung mit beispielsweise Rontgen, CT oder MRT

zugefihrt werden.
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Abb. 7: 3-Phasenskelettszintigraphie (mit 99m Tc-DPD) einer Patientin mit

diffus metastasiertem Mammakarzinom und Metastasen typischen
Befunden vorwiegend in der Wirbelsdule und im Becken.

Bei vorliegendem Verdacht kénnen erganzend entsprechende Tumormarker bestimmt
und Laboruntersuchungen initiiert werden. Diese sind jedoch von untergeordneter
Bedeutung, da spezifische Tumormarker bislang nicht beschrieben sind. Die alkalische
Phosphatase und die Laktatdehydrogenase sind bei 30% bis 40% der Patienten mit

Tumoren im Serum erhéht [42].

Biopsie: Die Biopsie reprasentiert den entscheidenden Schritt der Diagnosesicherung
und sollte nie vor Abschlu3 der bildgebenden Diagnostik durchgefuhrt werden. Dies
liegt in der moglichen Bildverfalschung begriindet, da die CT-gestiitzte Feinnadelbiopsie
sowie die Inzisionsbiopsie durch zugangsbedingte Hamatome nekrotische oder liquide
Tumoranteile sowie eine Tumorausdehnung vortduschen kénnen. Die Zielstellung der
Biopsie ist die ausreichende Gewinnung reprasentativen vitalen Tumorgewebes. Diese
Probe muss aufgrund einer Vielzahl von Untersuchungen wie Immunhistologie,
Molekularbiologie, ultrastrukturelle und zytogenetische Analysen eine ausreichende

Menge aufweisen (Abb. 8). Fur die Biopsieplanung muss somit exakt zwischen
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nekrotischen, reaktiven, gut und schlecht differenzierten Anteilen in den praoperativ
gewonnenen CT- und MRT-Bildern unterschieden werden. Unter den 3 traditionellen
Biopsietechniken — Exzisionsbiopsie, Feinnadelpunktion, Inzisionsbiopsie — werden vor
allem die beiden letzteren Verfahren fir die Diagnosesicherung von priméren
Wirbelsaulentumoren genutzt. Die Durchfiihrung einer Exzisionsbiospie ist nur in
Ausnahmefallen, beispielsweise bei dorsal gelegenen benignen L&sionen mit
pathognomonischer Bildgebung, zulassig. Die CT-gestltzte Feinnadelbiopsie bietet den
Vorteil der Zugangssicherheit in Hinblick auf die umgebenden neurovaskularen und
viszeralen Strukturen. Desweiteren ergibt sich der Eindruck eines minimalinvasiven
Verfahrens mit niedrigstem Kontaminationsrisiko [26]. Im Gegensatz dazu steht die
Gefahr der Fehldiagnose bei Sicherung von falschem oder zu geringem Material.
Nachuntersuchungen konnten eine Fehldiagnose in 25% der Falle nachweisen [44]. Im
Falle einer Inzisionsbiopsie sollte nach den allgemein gultigen Verfahrensweisen fir

Biopsien vorgegangen werden.
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Abb. 8: Histopathologisches Untersuchungsergebnis einer transpedikularen

Inzisionsbiopsie aus Th8 im HE-Schnitt in a) 2,5-facher und b) 10-

facher VergroRerung eines Chondrosarkoms (G II).
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2.2 Wirbelsaulenmetastasen

Epidemiologie: Berichten der American Cancer Society zufolge wird jedes Jahr bei 1,2
Millionen Menschen ein Malignom neu diagnostiziert [45]. Wenige Monate, je nach
Entitat des Primartumors, nach der Erstdiagnose entwickeln 20% bis 30% der Patienten
Knochenmetastasen. Bis zum Todeszeitpunkt steigt die Zahl der Betroffenen auf 70%
an, wobei die Mehrheit der metastatischen Lasionen im Bereich der Lunge, gefolgt von
der Wirbelsaule auftritt. Mindestens die Halfte aller spinalen Metastasen geht von
Mamma-, Prostata- und Lungenkarzinomen aus. Etwa 5% der Wirbelsaulenmetastasen
entwickeln sich infolge von Nierenzellkarzinomen und gastrointestinalen Malignomen,
gefolgt von Schilddrisenkarzinomen [34]. Die hdchste Inzidenz fur das Auftreten von
metastatischen Lasionen im Bereich der Wirbelsaule liegt im Altersbereich von 40 bis
65 Jahren. Dies entspricht der Altersgruppe mit der héchsten Inzidenz fir das Auftreten
einer Tumorerkrankung. Es besteht eine geringe Bevorzugung des mannlichen
Geschlechtes, welches in der hdheren Inzidenz des Prostatakarzinoms begriindet liegt.
Die Metastasierung erfolgt im Wesentlichen hdmatogen, seltener lymphogen oder per
continuitatem. Hierbei liegt die hohe Pradominanz von Wirbelsdulenmetastasen in der
physiologischen Blutversorgung der Wirbelkdrper begrindet. So ist der vendse Abfluss
aus dem priméaren Tumorgebiet fir 30% der Metastasen verantwortlich [44]. Der Batson
Plexus, ein ausgedehnter paraspinaler Venenplexus, stellt als hochvolumiges,
klappenloses Niederdrucksystem Dbeispielsweise bei Prostatakarzinomen die
Verbindung zur Wirbelsaule dar. Neben der vends bedingten Tumordissemination
kommt auch die arterielle Blutversorgung als Ursache der Metastasierung in Frage.
1889 propagierte Paget die ,seed and soil“ Theorie der Metastasierung [46]. Tatsachlich
ist die Tumorzelldisseminierung ein stufenweiser Prozess, ,metastatic cascade”,
welcher mehrschichtige Interaktionen zwischen dem Tumorgewebe und dem
~-Empfangergewebe” voraussetzt [46]. Ein wichtiger Teilfaktor ist die Angiogenese,
welche den Primartumor sowie die Mikroldsionen zum Wachstum beféhigt und den
Zutrittspunkt zum systemischen Blutkreislauf darstellt [46]. Zelladhasionsmolekile, z. B.
Laminin, Integrine und E-cadherin, geben den Tumorzellen die Mdglichkeit, sich mit
anderen Tumorzellen sowie extrazellularen Strukturen, beispielsweise den
Gefallmembranen, zu verbinden [46]. Weitere Enzyme — Metalloproteinasen und Typ IV

Kollagenase — fuhren zur Membraniberschreitung, wéhrenddessen die zellulare
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Proliferation durch Wachstumsfaktoren gesteuert wird. Osteolytische Metastasen
entstehen nicht nur infolge der Knochenverdrdngung durch Tumorgewebe, sondern
auch durch die Aktivierung von Osteoklasten, welche fir ein dysregulatorisches
Remodeling des Knochens verantwortlich sind. Osteoblastische Lasionen entstehen
durch eine Stimulation der Osteoblasten durch ,transforming growth factor* (TGF-[3),
.Fibroblastenwachstumsfaktor, ,prostataspezifisches Antigen* (PSA) und ,bone

morphogenic protein* (BMP) [44].

Nach der anatomischen Lokalisation des Tumors im spinalen System werden
extradurale, intradural extramedullare und intramedullare Lasionen unterschieden. Die
extraduralen spinalen Tumore konnen vom paravertebralen Weichteilgewebe
(Metastasen, Sarkome), von den Gelenken (Chondrome, Chondrosarkome), von den
knochernen Strukturen (Metastasen, Sarkome) oder vom epiduralen Gewebe (Lipom,
Teratom) ausgehen [47]. Etwa 15% der intraspinalen Tumore, d.h. der Tumore im
Ruckenmarkskanal, im Erwachsenenalter sind intramedullar lokalisiert [48]. Diese
Tumorgruppe entsteht in den Leitungsbahnen und in der zentralen grauen Substanz
des Myelons. 45% hiervon stellen Ependymome, 44% Astrozytome, 5% Hamangiome,
nur 2% Metastasen und 1% Lipome dar [48]. Sehr selten treten Desmoide, Epidermoide
und Teratome auf. Die meisten intramedullaren Tumore sind Gliome, welche mehrere
Segmente involvieren kénnen [48].

Intradurale extramedullare Tumore wachsen in den das Rickenmark umgebenden
Meningen, in den Raumen zwischen den Meningen, in den Nervenscheiden und
Nervenwurzeln. Dies betrifft 40% der intraspinal gelegenen Tumore. Die haufigsten
Entitditen sind Nervenscheidentumore, wie Neurofibome oder Neurinome, und
Meningeome, die jeweils einen Anteil von 40% darstellen [48]. Ependymome,
besonders im Filium-terminale-Bereich, sind fir 15% der Tumore verantwortlich [48].
Bis auf wenige Ausnahmen sind die intraduralen extramedullaren Tumore histologisch
gutartig und oft einer chirurgischen Exstirpation zuganglich.

Die Gruppe der extraduralen Tumore entsteht im Wirbelkanal auRerhalb der Dura und
macht 45% aller intraspinalen Tumore aus. Etwa 90% der extraduralen Tumore sind
Metastasen. Die restlichen Entitaten werden als primare Wirbelsdulentumore
bezeichnet. Vor allem die extraduralen Tumore sind Hauptangriffspunkt der hier

beschriebenen chirurgischen Intervention.
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Neben der anatomischen Einteilung sind histologische Einteilungen gebrauchlich.
Hinsichtlich der Lokalisation der metastatischen Prozesse findet sich die Mehrheit der
Wirbelsaulenmetastasen mit 70% in der Brustwirbelsdule. Hierauf folgen mit 20% die
lumbalen Abschnitte und mit 10% die zervikale Wirbelsaule [49]. Ein multilokulares
Auftreten wird in 10% bis 38% beschrieben [49]. Die kndchernen Anteile der
Wirbelsaule sind in Uber zwei Drittel der Falle von den metastatischen L&sionen
betroffen [49]. Die haufigste Lokalisation ist der Ubergang zwischen dem Pedikel und
dem Wirbelkérper [89]. Ein Drittel entfallt auf die paravertebralen Strukturen und den

Epiduralraum [50].

2.2.1 Diffuse spinale Lasionen

Wie bereits vorangehend beschrieben, kann die Disseminierung maligner Zellen auf
verschiedenen Wegen erfolgen. So kann eine Metastasierung in die Wirbelsaule tber
das arterielle oder vendse Gefaldsystem sowie Uber den Liqourfluss und Uber direkte
Tumorzelldisseminierung erfolgen. Aufgrund der guten Durchblutungssituation der
Wirbelkdrper spielt die hamatogene Metastasierung in erster Linie eine wichtige Rolle.
Die ,arterielle Aussaat” beginnt zunachst im vertebralen Knochenmark und schreitet bis
zum Ruckenmarkskanal vorwarts. Der vendse Metastasierungsweg und damit der
haufigste Metastasierungsweg erfolgt durch den Batson Plexus, welcher durch
klappenlose Venen mit vielen Organen verbunden ist. Dies erklart in erster Linie die
Metastasierung aus Organen wie Mamma, Prostata, Niere, Schilddrise und
Bronchialsystem. Eine direkte Tumorbesiedlung vom paraspinalen Gewebe in Richtung
des epiduralen Raumes ist eher selten und hauptséchlich bei Lymphomerkrankungen
vorzufinden [44]. Aggressive Tumore konnen auch eine direkte Invasion in die
Wirbelsaule bewirken. Ein diffuser Befall der Wirbelsaule mit mehreren

Metastasierungsorten liegt bei circa 35% der Patienten vor [44].
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2.2.2 Solitare Lasionen

Metastatische Dissemination von Tumoren in die kndchernen Strukturen tritt
Ublicherweise mit multiplen Knochenlasionen auf. Somit treten isolierte Metastasen im
Wirbelkdrper sehr selten auf. Die haufigsten Tumore, die solitare
Metastasierungsmuster  zeigen, sind das Schilddrisenkarzinom und das
Nierenzellkarzinom. Aufgrund der guten Screeningmdglichkeiten weisen die Patienten
bei der Diagnose haufig nur geringe Symptome auf. Auch bei epiduraler
Tumorausdehnung kdnnen nur geringe neurologische Symptome auftreten, wenn die
Myelonverdrangung limitiert bleibt oder langsam voranschreitet. Im Mittel treten
metastasenassoziierte Beschwerden 3 bis 6 Monate nach einem Progressionsschub
auf. Hierbei ist das Symptom des Schmerzes, ahnlich der Primartumore, das friheste
und haufigste Symptom, welches in 95% der Falle und zudem vor neurologischen
Beschwerden auftritt [30]. Der Schmerzcharakter differiert Schmerzen anderer
Ursachen. Meistens tritt der Schmerz als lokaler Riickenschmerz durch Tumorinfiltration
des Periostes und dahinter liegender Strukturen auf. Desweiteren kann sich
mechanisch induzierter Schmerz durch vertebralen Kollaps, Myelonkompression oder
Nervenwurzelbedrangung darstellen. Das zweithaufigste Symptom ist eine nervale
Dysfunktion. Meist wird diese Beeintrachtigung assymetrisch beobachtet. Sensible
Defizite kdnnen im Rahmen von Myelonkompressionen 1 bis 5 Dermatome unterhalb
auftreten. Ein schnelles Feststellen des neurologischen Status ist entscheidend fur das
weitere Outcome. Die weiteren diagnostischen Schritte entsprechen dem
diagnostischen Algorithmus bei priméren Wirbelsaulentumoren, wobei hier vor allem

das Positronenemissionstomogramm (PET) eine grof3e Rolle spielt.

3 Klassifikation spinaler Tumore

3.1 Primar maligne Wirbelsaulentumore

Detailliertes und korrektes onkologisches und chirurgisches Staging eines

Wirbelsaulentumors schliel3t die anatomische Lokalisation, die Festlegung der

Tumorentitat und das Grading in Verbindung mit dem Vorhandensein weiterer

27



Tumorlasionen ein. Diese Klassifizierung dient der Abschatzung des biologischen
Verhaltens, dem Kklinischen Outcome und letztlich der Festlegung des
Therapiekonzeptes. Das korrekte chirurgische Staging einer Lasion ist vor allem fur die
individuelle Operationsplanung notwendig. Enneking setzte dies bereits in seiner
Klassifikation fur Sarkome der Extremitaten um. Boriani und Weinstein tbertrugen und
modifizierten dieses System fir Tumore der Wirbelsaule weiter [51]. Abhangig von der
Tumorbiologie (low grade: type I; high grade: type 1) und der Tumorlokalisation in
Relation zum anatomischen Kompartiment werden die malignen Tumore in 6 Stadien
(1A, 1B, 1A, 1IB, HlIA und IlIB) unterteilt (Tab. 3). Diese Klassifikation definiert die A
Lasionen als intrakompartimentale, auf den Wirbel begrenzte Tumore. Typ B Lasionen
werden als extrakompartimentale Manifestationen gewertet. Dies bedeutet bereits eine
Uberschreitung der Wirbelkorperkortikalis. Entsprechend den unterschiedlichen
Subtypen werden unterschiedliche chirurgische Vorgehensweisen von Enneking
postuliert. Low Grade Tumore zeichnen sich durch das Fehlen einer richtigen Kapsel
aus. Es besteht eine Pseudokapsel aus reaktivem Gewebe, welche mit kleinen
mikroskopisch sichtbaren Tumorinseln durchsetzt ist. Eine an der Grenze der
Pseudokapsel durchgefiihrte Resektion kann mdglicherweise residuale Tumoranteile
zurtcklassen. Somit stellt die weite radikale Tumorresektion die Therapie der Wahl dar.
Die Subtypen Il A und II B sind durch ein schnelles Tumorwachstum gekennzeichnet,
so dass kein reaktives Gewebe ausgebildet werden kann. Im Falle eines Typ B kommt
es schnell zur epiduralen Besiedlung. Dies erklart die Notwendigkeit einer begleitenden
(neo-)adjuvanten Therapie auch nach erfolgter radikaler Exzision. Stadium Il ist durch

das Vorhandensein von Metastasen charakterisiert.
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Tab. 3: Onkologisches Stagingsystem nach Enneking bezogen auf priméar
maligne Tumore der Wirbelsdule (modifiziert nach Jacobs WB 2006)
[30]
Stadium Beschreibung Empfohlenes chirurgisches
Management

Low Grade | keine Kapsel weite En-bloc-Resektion

I A auf den Wirbelkérper

I B begrenzte paravertebrale
Weichgewebsinfiltration

High Grade Il Pseudokapsel vom Tumor weite En-bloc-Resektion und
infiltriert, ggf. Vorliegen von (neo-)adjuvante Therapie
~Skip-Metastasen* (Polychemotherapie oder

Bestrahlung entsprechend des

A auf den Wirbelkérper Tumortyps)

1B begrenzte paravertebrale
Weichgewebsinfiltration

High Grade palliative Chirurgie und

mit adjuvante Therapie

Fernmetastasen (Polychemotherapie oder

11 Bestrahlung entsprechend des

Tumortyps)

A auf den Wirbelkérper

B begrenzte paravertebrale
Weichgewebsinfiltration




Um eine genauere Einbeziehung der Tumorlokalisation und damit eine bessere
chirurgische Planung zu erzielen, fihrte Weinstein 1991 eine Klassifikation zur
Differenzierung eines Wirbelsaulentumors in verschiedene Lagetypen ein [52]. Hierbei
teilte er den Wirbel in 4 Zonen ein. Zone | entspricht den dorsalen Strukturen, Zone I
umfasst die Pedikel und Querfortsatze, Zone Il betrifft den Wirbelkdrper und Zone IV
die Hinterkante des Wirbels. Zusatzlich erfolgt Gber die Buchstaben A, B und C die
Unterscheidung, ob der Tumor im Knochen (intraossar = A) oder aullerhalb des
Knochens (extraosséar = B) liegt. Ist bereits eine Metastasierung eingetreten, wird der
Buchstabe C verwendet (Abb. 9).

Weinstein, Boriani und Biagini veroffentlichten 1997 ein noch genaueres Stagingsystem
fur Tumore der Wirbelsaule [51,53]. Hierbei wird ein Wirbel in der transversalen Ebene
analog dem Ziffernblatt einer Uhr in 12 Zonen, im Uhrzeigersinn bei der Aufsicht von
dorsal an der linken Halfte beginnend, unterteilt (Abb. 10). In der transversalen Ebene
werden 5 konzentrische Schichten/Regionen (A-E) unterschieden, die von extraossar
paravertebral bis zentral intradural reichen. Zusatzlich wird die longitudinale
Ausdehnung des Tumors dokumentiert, da in Abh&ngigkeit von der TumorgréRe nicht
nur ein, sondern mehrere Wirbel betroffen sein kénnen. Diese Einteilung erlaubt eine
klare Abgrenzung der Tumorausdehnung in der transversalen Ebene und legt damit
auch die Resezierbarkeit und die Lokalisation eines tumorfreien Areals zur Mdglichkeit

der En-bloc-Resektion fest.

B A I A [ ] mA [ ]ivA

Abb. 9: Unterteilung des Wirbels in 4 Regionen und zuséatzliche Angabe der

Tumorausbreitung mittels Buchstaben nach Weinstein [52].
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Abb. 10: Unterteilung des Wirbels in der transversalen Ebene in 12 Zonen
und konzentrische Regionen (A = paraspinal, B = intraossar,
C = spinalkanalnah, D = epidural, E = intradural) nach Weinstein und
Boriani [54]

Auf Grundlage dieses Systems ist eine zuverlassige Beschreibung der transversalen
Tumorausdehnung mit Beriicksichtigung der Pedikelinfiltration mdglich. Hieraus ist die
Durchfihrbarkeit einer En-bloc-Resektion ablesbar. Somit stellt das Weinstein-Borinani-
Biagini (WBB)-System eine Klassifikation dar, welche die spezielle Anatomie der
Wirbelsaule einbezieht und die Entscheidungsfindung fir eine En-bloc-Resektion
ermaglicht.

Ahnlich dem WBB-System ist die chirurgische Klassifikation fir Wirbelsaulentumore
nach Tomita [55]. Hierbei werden Typ | Lasionen als auf den Wirbelkérper begrenzte
Tumore klassifiziert. Typ Il fallt durch eine Ausdehnung des Tumors vom Wirbelkdrper
auf den Pedikel auf. Typ Il ist charakterisiert durch eine tumordse Wirbelkorper-
Pedikel-Lamina-Ausdehnung und Typ IV zeigt epidurale Tumorbeteiligung. Typ V
infiltriert das paraspinale Weichgewebe, Typ VI involviert 2 bis 3 benachbarte
Wirbelkdrper. Typ VII steht far ,multiple skip® Lasionen auf verschiedenen
Wirbelkdrperhbhen. Tomita betrachtet dabei Typ I, Il und Ill als intrakompartimental,
hingegen Typ IV-VII als extrakompartimental (Abb. 11).
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Abb. 11: Schematische Darstellung der Tomita Klassifikation aus Tomita et al.
“Total en bloc spondylectomy for spinal tumors: improvement of the
technique and its associated basic background” [56].

3.2 Wirbelsdulenmetastasen

Spinale Metastasen stellen eine systemische Erkrankung mit limitierten

Behandlungsoptionen dar [57]. Demzufolge ist die Abschatzung der verbleibenden
Uberlebenszeit der wichtigste und ausschlaggebende Faktor fur die Festlegung des
weiteren Therapieregimes [57]. Danach muss sich alles weitere und v.a. die Planung
invasiver Verfahren richten. Hierfir wurden verschiedene prognostische Scores und
Klassifikationen entwickelt, welche mit unterschiedlichen Kriterien und auf Grundlage
verschiedener Patientenanzahlen versuchen, die wahrscheinlich verbleibende
Lebenszeit und damit die Prognose relativ genau abzuschatzen.

Hierzu z&hlen der Tumorscore nach Tokuhashi [49] und Tomita [58].
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Tokuhashi Score: Dieser 1989 von Tokuhashi et al. entwickelte Score berticksichtigt
den Allgemeinzustand des Patienten, die Anzahl extraspinaler Knochenmetastasen, die
Anzahl der Wirbelsdulenmetastasen, das Vorhandensein von Metastasen in grof3en
inneren Organen, die Lokalisation des Primartumors und den Schweregrad der
Querschnittslahmung (Tab. 4) [59]. Insgesamt hat die zugrunde liegende Tumorbiologie
in diesem Evaluationssystem das Hauptgewicht. In 118 prospektiv und 246 retrospektiv
erfassten Patienten mit Wirbelsaulenmetastasen zeigte sich eine signifikante
Korrelation zwischen der Anzahl der Punkte und der Uberlebenszeit sowohl gesamt als
auch innerhalb der einzelnen Behandlungsgruppen [49]. In dieser Form konnte eine
Zuverlassigkeit der Prognose von 63,3% bei Patienten mit Metastasen der Wirbelsaule
nachgewiesen werden [60]. Basierend auf dieser prognostischen Einschatzung wurden
Therapiempfehlungen ausgesprochen, weite En-bloc-Resektionen bei Patienten mit
einem Score von 9 bis 12 Punkten und konservative, allenfalls palliativ-chirurgische
Therapien (bei potentiellem Uberleben von unter 6 Monaten) bei 0 bis 5 Punkten
durchzufiihren [49]. Palliative intraldsionale Resektionen sind demnach bei 6 bis 8
Punkten indiziert, wobei auch hier im Falle solitarer skeletaler Lasionen ohne weitere
pulmonale oder viszerale Metastasenmanifestationen En-bloc-Exzisionen erwogen

werden kdnnen [60].
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Tab. 4: Auflistung der unterschiedlichen Parameter

mit

zugehorigem

Punktescore entsprechend des Scores nach Tokuhashi [60]

Merkmal Score

1. Allgemeinzustand

schlecht (mehr als die Hélfte des Tages bettlagerig) 0

mafig (weniger als die Halfte des Tages bettlagerig)

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

drei und mehr 0

ein bis zwei

keine 2
3. Anzahl der Metastasen in der Wirbelsaule

drei und mehr 0

zwei

eine 2
4. Vorhandensein von Metastasen in grol3en inneren

Organen

inoperabel 0

operabel

keine Metastasen 2
5. Lokalisation des Primartumors

Lunge, Magen 0

Niere, Leber, Uterus

Schilddrise, Prostata, Mamma, Rektum 2
6. Schweregrad der Querschnittslahmung

komplett 0

inkomplett 1

keine 2
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Tomita Score: 2001 stellten Tomita et al. ausgehend von 67 retrospektiv analysierten
Patienten ein neues Scoreverfahren zur operativen Behandlung von Patienten mit
Wirbelsaulenmetastasen vor [58]. Auf Grundlage der 3 prognostisch relevanten
Faktoren - Malignitatsgrad, viszerale Metastasenmanifestation und Vorhandensein
skeletaler Metastasen einschliel3lich Wirbelséule, - werden nach Auspragung Punkte
zugeordnet (Tab. 5). Die Summe dieser Punkte ergibt einen prognostischen Score
zwischen 2 und 10, auf dessen Basis dann entsprechend der zu erwartenden
Uberlebenszeit verschiedene Therapieziele definiert und damit unterschiedliche
chirurgische Behandlungsverfahren favorisiert werden (Tab. 6) [58]. So besteht
Ubereinstimmung darin, dass bei Patienten mit 2 bis 3 Punkten langfristige lokale
Tumorkontrolle das Ziel ist, welches eine weite bis marginale En-bloc-Resektion
rechtfertigt. Bei Patienten mit 4 bis 5 Punkten soll eine mittelfristige lokale
Tumorkontrolle durch intraldsionale bis maximal marginale Resektionsverfahren
gewahrleistet sein. Fur Patienten mit 6 bis 7 Punkten sind nur palliative Eingriffe mit
kurzfristiger Kontrolle méglich. Patienten mit einem Scorewert von 8 bis 10 weisen eine
hoch palliative Situation mit massiv reduzierter mittlerer Uberlebenszeit auf. Hier sind
keine  chirurgischen Interventionen  sondern  unterstitzende  konservative

Pflegemalinahmen indiziert [49].
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Tab. 5: Parameter/Kriterien des Scoresystems nach Tomita [58] mit a)

Wertung und b)

Ausbreitungsstadiums

Punkteverteilung entsprechend des

Parameter

Karzinomentitdten

1. Malignitatsgrad des Primartumors:

- langsam wachsender Tumor

- moderat wachsender Tumor

- schnell wachsender Tumor

Mamma-, Prostata-,
Schilddriisenkarzinom

Nieren-, Cervixkarzinom

Bronchial-, Leber-, Magen-, Colon-

karzinom, CUP

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

- keine viszeralen Metastasen

- viszerale Metastasen, die durch Operation oder transarterielle Embolisation

behandelt werden kdnnen

- viszerale Metastasen, die nicht behandelt werden kdnnen

3. Knochenmetastasen

- solitare oder isolierte Metastasen der Wirbelsaule

- multiple Knochenmetastasen (solitare oder isolierte Metastasen der Wirbelsaule

zusammen mit anderen Knochenmetastasen oder multiple

Wirbelsaulenmetastasen mit oder ohne Knochenmetastasen)
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Punkte Prognose Faktoren Metastasen
Primartumor Viszerale Knochenmetastasen
Metastasen
1 langsam wachsend - solitar
2 moderat wachsend heilbar multipel
4 schnell wachsend unheilbar -
Tab. 6: Prognosescore nach Tomita [58]
Score Therapieziel Chirurgisches Vorgehen
Langfristige lokale Kontrolle weite oder marginale
3 Metastasenresektion
4 Mittelfristige lokale Kontrolle marginale oder intralé&sionale
Metastasenentfernung
6 Kurzfristige Palliation palliative chirurgische Eingriffe
7 (z.B. Kypho-/Vertebroplastie)
8 Terminale Versorgung unterstitzende Behandlung
9
10
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Die Scores zeigen eine gute Ubereinstimmung in der pradiktiven Prognose und der
aktuell eingetretenen Uberlebenszeit [49]. Ulmar et al. gab nach Analyse von 217
Patienten mit vertebralen Metastasen eine signifikante Aussagekraft des Tomitascores
hinsichtlich der zu erwartenden Lebenserwartung an [61]. Jedoch war die Reliabilitat,
das heil3t, die Korrelation zwischen der vorhergesagten Prognose und der tatséchlichen
Lebenserwartung, gering [61]. Hinsichtlich des Tokuhashiscores gab Ulmar et al. nach
Analyse von 217 Patienten eine signifikante Vorhersagemoglichkeit sowie eine gute
Reliabilitat an [62].

Insgesamt stellen die Scores von Tokuhashi und Tomita wichtige Entscheidungshilfen

in der Therapie von Wirbelsdulenmetastasen dar.

4 Onkochirurgische Resektionstechniken vertebraler Tumore

Die chirurgische Strategie fur primare Wirbelsdulentumore wurde ausgehend vom
Enneking-Konzept fur muskuloskeletale Tumore abgeleitet. Die vorrangige Modifikation
ist die Unterscheidung zwischen dem potentiellen Risiko eines Lokalrezidivs bedingt
durch residuelles Tumorgewebe oder durch Tumorzellkontamination nach
tumorchirurgischen Eingriffen. Dies wird vor allem im Stadium 3 der benignen
Wirbelsaulentumore, wie beispielsweise des Riesenzelltumors, klar. Komplette
Tumorresektion inklusive der Tumorkapsel durch En-bloc-Resektion oder ,piecemeal®
Resektion ist obligat, ansonsten entwickelt sich ausnahmslos ein Lokalrezidiv aus dem
residualen Tumorgewebe. Revisionsoperationen fir Lokalrezidive der Wirbelséule
stellen eine grol3e Schwierigkeit dar, da rezidivierendes Tumorgewebe im
postchirurgischen Narbengewebe entsteht, welches den umgebenden kritischen
Strukturen anhaftet. Aus diesem Grund ist die primare En-bloc-Exzision mit Einschluss
des gesamten Tumorgewebes erstrebenswert. Das vorrangige Ziel sollte aus diesem
Grund bei primaren Wirbelsaulentumoren ohne metastatische Absiedlungen die initiale,
kurative weite chirurgische Intervention sein.

Die chirurgische Strategie fur spinale Metastasen basierte in der Vergangenheit
hauptséachlich auf klinischen Zeichen wie neurologischen Ausfallen, starken Schmerzen
sowie spinaler Instabilitdt. Zunachst wurden nur intraldsionale Techniken mit hoher

Rezidivrate verwendet. Mit Entwicklung neuer Techniken und bildgebender Verfahren
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zur Diagnosesicherung stehen auch fir solitdre metastatische Wirbelséulenlasionen

kurative chirurgische Verfahren zur Verfigung. Die adaquate Therapieplanung erfordert

desweiteren eine interdisziplindre Beurteilung der oft komplexen Krankheitssituation des

Patienten. Folgende Gesichtspunkte missen dabei bertcksichtigt werden:

klinische Symptomatik
Wirbelsauleninstabilitat

Anzahl der Wirbelsdulenmetastasen
Mobilitdtsanspruch des Patienten

Strahlen- oder Chemosensibilitat des Tumors
Prognose quoad vitam

Fur die Abschatzung der Prognose wurden neben den bereits beschriebenen Scores

nach Tomita und Tokuhashi auch von Bauer und Wedin et al. Kriterien erarbeitet, die

abhangig von ihrem Auftreten eine Aussage Uber die zu erwartende Uberlebenszeit
zulassen (Tab. 7) [63].

Tab. 7: Abschatzung der Uberlebenswahrscheinlichkeit entsprechend Bauer

und Wedin [63]

- fehlende viszerale Metastase
- keine pathologische Fraktur

- solitare Skelettmetastase

- kein Lungenkarzinom

- Primartumor= Mamma, Niere, Lymphom, Myelom

4-5 positive Kriterien 1-Jahres-Uberleben 50%
2-3 positive Kriterien 1-Jahres-Uberleben 25%
0-1 positive Kriterien 1-Jahres-Uberleben 0%
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Neben den spezifischen Prognosescores fur Wirbelsdulentumore und —metastasen ist
in der klinischen Handhabung die Einschétzung des Leistungsvermégens des Patienten
mittels des Karnofsky-Index weit verbreitet. Dieser stellt eine Skala dar, mit welcher
symptombezogene  Einschrankungen  der  Aktivitat,  Selbstversorgung  und
Selbstbestimmung bei Patienten mit bésartigen Tumoren bewertet werden kénnen [64].
Sie reicht von maximal 100 Prozent (keinerlei Einschrankung) bis zu O Prozent (Tod).
Die Abstufung erfolgt in der Regel in 10-Punkte-Schritten. Somit kann letztlich der
abstrakte und schwer fassbare Begriff der Lebensqualitdit mit einer gewissen
Annaherung standardisiert werden. Neben diesem Index wird im klinischen Alltag auch
der Index zur Lebensqualitat der ,Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG)”

verwendet (Tab. 8).

Tab. 8: Darstellung des Karnofsky-Index sowie des ECOG Index
Karnofsky- ECOG Index Beschreibung
Index
100% 0 keine Beschwerden, keine Krankheitszeichen
90% 0 fahig zu normaler Aktivitat, geringe Symptome
80% 1 normale Aktivitdt mit Anstrengung mdoglich, deutliche
Symptome
70% 1 Selbstversorgung, normale Aktivitat nicht moglich
60% 2 einige Hilfestellung noétig, selbststdndig in  den

meisten Bereichen

50% 2 Hilfe und medizinische Versorgung wird oft in

Anspruch genommen

40% 3 behindert, qualifizierte Hilfe benotigt
30% 3 schwer behindert, Hospitalisation erforderlich
20% 4 schwer krank, intensive medizinische MalRnahmen

erforderlich

10% 4 moribund, unaufhaltsamer korperlicher Verfall

0% 5 Tod
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Generelle Indikationen fir chirurgische Interventionen von Wirbelsdulenmetastasen
sind:

- schmerztherapeutisch nicht beherrschbare Schmerzen

- Progress spinaler Kompression oder neurologische Befundverschlechterung

unter Chemotherapie oder Radiatio

- Deformitat und Instabilitat betroffener Wirbelsdulensegmente

- Progress bei Erreichen maximaler Strahlendosis des Meylons

- fur Radiatio oder Chemotherapie insensitive Tumore

- Notwenigkeit der histologischen Befundsicherung

4.1 Intralasionale Resektionen

Die intralasionale Exzision von Tumormasse an der Wirbelsdule ist eine palliative
Massnahme, um bei drohenden oder bereits eingetretenen Lahmungserscheinungen
eine neurale Dekompression zu erzielen. Mehrere Studien, wie beispielsweise Bilsky et
al. konnten zeigen, dass es durch dorsale Dekompression und Stabilisation zu einer
Verbesserung der neurologischen Defizite bei 50% bis 79% der Patienten kommt [65].
Weiterhin zeigte er nach intralasionaler Resektion bei 59 Patienten mit
Wirbelsaulensarkomen gleichwertige Ergebnisse zu grofRen Serien intraldsionaler
Resektionen bei Karzinompatienten. Desweiteren konnte nachgewiesen werden, dass
98% der bereits ambulanten Patienten ambulant blieben und 71% der nicht ambulanten
Patienten postoperativ ambulantisiert werden konnten [65].

Um die Stabilitdt nach erfolgter Laminektomie wiederherzustellen, schliel3t sich in der
Regel eine Instrumentation der Wirbelsdule von dorsal oder ventral an. Haufig besteht
auch durch eine alleinige Instabilitat infolge Wirbelkérperdestruktion die Indikation zur
palliativen Stabilisierung. Diese kann mittels Schraubenosteosynthese oder aber auch
mittels minimalinvasiver Kypho- oder Vertebroplastie erfolgen. Bei multipel in die
Wirbelsaule metastasierten Tumoren st ein intraldsionales Vorgehen als
kleinstmdglicher palliativer Eingriff gerechtfertigt. Chirurgisch ist ein kurativer
Therapieansatz nicht moglich. Haufig besteht bei den betroffenen Patienten bereits ein
schlechter Karnofski-Index. Kurzfristig fuhren die intralasionalen Resektionen zur

schnellen Schmerzfreiheit durch Dekompression oder stabilisierende Effekte. Im
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Hinblick auf eine langfristige und vor allem lokale Tumorkontrolle konnte in vielen
Studien jedoch nur ein extrem schlechtes Resultat nachgewiesen werden [15,68]. So
konnte mit Hilfe des Tumorregisters des Rizzoli-Institutes in Bologna gezeigt werden,
dass die 5-Jahres-Uberlebensrate primarer Osteosarkome an der Wirbelsaule bei

intralasionaler Tumorexzision nur bei 17% lag [14].

4.2 Onkologisch suffiziente weite/marginale Resekti  onen

Die optimale chirurgische Behandlung von primar malignen Wirbelsaulentumoren sowie
solitaren Wirbelsdulenmetastasen biologisch glnstiger Entitdten, wie Mamma- oder
Nierenzellkarzinom, ist die weite Resektion mit angemessenen tumorfreien
Resektionsrdndern. Im Rahmen der modernen chirurgischen Therapie von
Extremitatensarkomen ist dieses Therapiekonzept sine qua non geworden. Hierbei gilt
das Erreichen von tumorfreien Resektionsrandern als Vorrausetzung fur eine suffiziente
lokale und systemische Tumorkontrolle. Die praktische Umsetzung dieses
grundlegenden Konzeptes auf die chirurgische Therapie von Wirbelsdulentumoren
gestaltet sich aufgrund der besonderen anatomischen Gegebenheiten schwierig.
Hierbei sind vor allem die enge topographische Néhe zum Rickenmark und die
angrenzenden grof3en vaskuldren und viszeralen Strukturen urséchlich fur die friher
zumeist angewendeten ,piecemeal resections” und intraldsionalen Kirretagen. Es
konnte gezeigt werden, dass diese operativen Techniken zur Tumorzelldissemination
mit residualer Tumormasse fuhren. Hierbei steigt das Risiko eines lokalen sowie
systemischen Tumorrezidives.

Die geforderte radikale Resektion im Bereich der Wirbelsdule mit Entfernung des
gesamten Kompartiments, d.h. mit Resektion des Riuckenmarkes, ist auf diese Weise
nicht maglich. Murakami et al. fuhrte eine solche komplette Kompartimentresektion mit
segmentaler Rickenmarksentfernung bei 2 Patienten mit bereits eingetretener in- oder
kompletter Parese der unteren Extremitat seit einem Monat aufgrund eines
teleangiektatischen Osteosarkoms durch [21]. Dies ist natirlich bei Patienten mit
intakter Neurologie kein suffizienter Therapiepfad. Laut Boriani et al. [10] und
Sundaresan et al. [15] gibt es dennoch 3 Wege einer ,En-bloc-Resektion” eines
Wirbelsaulentumors: Vertebrektomie, sagitale Resektion und Resektion des dorsalen

Bogens. Somit wird die ,En-bloc* - Entfernung des gesamten Tumors als ein Stck,
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beispielsweise als ,En-bloc* — Laminektomie gefolgt von totaler Vertebrektomie, als ,En-
bloc-Spondylektomie“ bezeichnet. Dieses Verfahren ist derzeit das aggressivste und
bevorzugte chirurgische Therapieregime zur kurativen Behandlung von primaren

Wirbelsaulentumoren und solitdren Wirbelsaulenmetastasen [66].

421 En-bloc-Resektion

Die systematische Wirbelséaulenchirurgie begann im 19. Jahrhundert mit Versuchen der
Laminektomie zur Ruickenmarksdekompression. Die erste Beschreibung dieser Technik
lasst sich ins Jahr 1814 zurlckverfolgen und wurde zunachst hauptsachlich bei
Patienten mit Querschnittssyndromen infolge von Wirbelséulenfrakturen mit nur wenig
Erfolg durchgefuhrt [67]. Nach der nur sehr langsamen Etablierung des Verfahrens
folgten in  den kommenden Jahrzehnten Modifikationen und technische
Verbesserungen, wie beispielsweise das Laminotom. Die ersten stabilisierenden
Wirbelsaulenoperationen begannen im spaten 19. Jahrhundert. Die Hauptindikationen
waren zu dieser Zeit in erster Linie kurzstreckige Fusionen im Rahmen der damals weit
verbreiteten ,Pott’'schen Erkrankung® (tuberkuldse Spondylodiszitis). Hadra et al.
beschrieb 1889 als erster eine Wirbelsdulenfusion durch Silberdrahtumwicklung der
Dornfortséatze [67]. In den kommenden Jahren wurden zahlreiche andere Methoden, wie
beispielsweise Langstrager aus Stahl (Lange 1910), autologes Knochenmaterial (Albee,
Hibbs 1911) oder Trager aus Vitalliumlegierung (Stuck 1939) vero6ffentlicht [67]. Einen
Aufschwung erfuhr die instrumentelle Wirbelsaulenchirurgie in den 1960er Jahren durch
das Implantatsystem von Paul Harrington, welcher durch unter die Laminae
eingehangte Haken auf beiden Seiten der Dornfortsatzlinie Langstrager befestigte [67].
1984 stellte Magerl den Fixateur extern (ESSF) zur Stabilisierung vor, welcher durch
Weiterentwicklung zum Fixateur intern wurde. Revolutionar und Grundlage der heutigen
Wirbelsaulenchirurgie war die Entwicklung der Pedikelschraube von Roy-Camille,
welche von ihm erstmals 1979 in San Francisco vorgestellt und in den achtziger Jahren
publiziert wurde [101]. Diese Innovation bahnte den Weg zur spinalen Tumorchirurgie.
Zunachst bestand die einzige Moglichkeit in palliativen ,piecemeal“ Resektionen zur
Dekompression mit anschlieRender Stabilisation. In den frihen 80ern beschrieben
Stener und Roy-Camille als erste die Technik de En-bloc-Spondylektomie Uber einen

dorsalen Zugang nach kompletter Resektion der dorsalen Strukturen [4]. Sie konnten
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damit addquate onkologische Resektionsgrenzen fur primare Wirbelsaulentumore, die
nicht uber den Wirbelkérper hinausgingen, nachweisen. Basierend auf dieser
Erstbeschreibung begannen verschiedenste Autoren die Technik der En-bloc-
Vertebrektomie  einschlieBlich  der Indikationsstellung, Zugangsmoglichkeiten,
Stabilisationstechniken und den Resultaten hinsichtlich Lokalrezidivrate und
Gesamtuberleben weiterzuentwickeln [71, 31, 55]. Tomita et al. beschrieb eine Technik
der dorsalen En-bloc-Resektion mittels transpedikularer  Osteotomie und
anschlieBender durchgefihrter ventraler Vertebrektomie, welche heute als Grundlage
der Therapie primar maligner Wirbelsaulentumore sowie solitarer

Wirbelsaulenmetastasen gilt und im nachfolgenden beschrieben wird [55].

Die En-bloc-Resektion eines Wirbels kann lber verschiedene Zugange durchgefihrt
werden. Zum einen ist ein Vorgehen von posterior uber einen erweiterten
posteriolateralen Zugang oder zum Anderen Uber einen kombinierten anterioren
(transthorakalen, transperitonealen/retroperitonealen) und posterioren Zugang maoglich.
Die Entscheidung, welcher Zugang favorisiert wird, hangt vom betroffenen Segment
(thorakal/lumbal) und vom jeweiligen Wirbelkérperanteil (Bogen, Lamina, Corpus) ab.
Der posteriore Zugangsweg stellt hierbei eine Erweiterung des klassisch genutzten
Zuganges der dorsalen Stabilisation bei Wirbelsaulenmetastasen dar [69]. Insgesamt ist
hiermit ein Erreichen der mehr lateral gelegenen Strukturen wie Proc. transversus,
Facettengelenke und Rippen mdoglich. Uber eine Kostotransversektomie ist eine
Darstellung des Spinalkanals unilateral oder bilateral mdglich.

Der anteriore Zugang ist im Gegensatz zum bereits beschriebenen dorsalen Zugang mit
einer erhoéhten Morbiditat aufgrund postoperativer pulmonaler und viszeraler
Komplikationen verbunden [70]. Bei kombinierten Zugangswegen kann der anteriore
Zugang vor oder nach dem dorsalen Eingriff durchgefiihrt werden, je nachdem, ob ein
verbessertes Tumorrelease oder eine Rekonstruktion erfolgen soll. Der grof3te Vorteil
des Vorgehens von ventral liegt in der besseren Mdglichkeit der Préaparation mit
visueller Kontrolle des Tumors und der umgebenden Blutgefal3e sowie der einfachen
Unterbindung der segmentalen Blutgefal3e. Viele Studien, wie beispielsweise Roy-
Camille et al. [71], Boriani et al. [72], Mazel et al. [73] oder Melcher et al. [8], konnten
nachweisen, dass eine sichere  Tumorentfernung bei ausgedehnten
extrakompartimentalen und circumferenten Tumoren mit genauer Préaparation von den

vaskularen (Aorta, Vena cava, Nierengeféal3e) und pulmonalen Strukturen in sicherer
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und kontrollierter Weise nur von ventral umsetzbar ist und sicher kontrolliert werden

kann.

Chirurgische Technik: Die dorsomediane Hautinzision erfolgt Gber den Dornfortsatzen
und wird in der Regel auf zwei Segmente ober- und unterhalb des betroffenen
Segments erweitert. Dies ist fur das Erreichen einer ausreichenden, insbesondere
lateralen Exposition wichtig. Die paraspinale Muskulatur wird subperiostal prapariert
und lateral weggehalten, um sowohl den betroffenen als auch alle anderen fir die
Pedikelschraubenplatzierung und zur dorsalen Stabilisierung bendtigten Wirbelkorper
darstellen zu kdnnen. Die dorsalen Rippenanteile missen nur auf Hohe des betroffenen
Segments um mindestens 6 bis 8 cm exponiert werden. AnschlieRend erfolgt die
Laminektomie, deren Ausmald sich nach der Ausdehnung des Tumors innerhalb des
Wirbelkdrpers richtet. Hierbei kann die Osteotomie sowohl durch den Pedikel als auch
die Lamina gelegt werden. Bei Ausdehnung des Tumors in einen der beiden Pedikel
kann auch eine Hemilaminektomie auf der zum Tumor Kkontralateralen Seite
durchgeflihrt werden. Bei tumorfreien Pedikeln sollte komplett laminektomiert werden,
einschlie3lich Kostotransversektomie und Resektion der Facetten. Bei fehlendem
Uberschreiten  der  Wirbelkorperkortikalis,  sogenannter  intrakompartimentaler
Lokalisation, und Tumorausdehnung in die Pedikel muss eine En-bloc-Laminektomie
vorgenommen werden. Die Osteotomieflachen werden sofort mit Knochenwachs
abgedichtet. Bei Vorhandensein einer thorakalen Lokalisation werden die Rippen auf
Hohe der Spondylektomie beidseits auf mindestens 5 bis 7 cm lateral zu den
Kostovertebralgelenken reseziert. Eine weitere Moglichkeit ist das Belassen der Rippen
im Verbund am Praparat auf der Tumor tragenden Seite. Analog mussen im Bereich der
LWS die ventralen Anteile der Querfortsatze von allen Muskelanséatzen befreit werden.
Dieser Schritt ist fur eine sichere digitale Praparation und Kontrolle nach ventral
notwendig.

Nach Laminektomie und Resektion des Ligamentum flavum sowie Erreichen des epi-
/extraduralen Raumes werden die Nervenwurzeln beidseits aufgesucht. Sind
Nervenwurzeln vom Tumor eingeschlossen, thorakal sowie lumbal, werden diese
duralsacknah ligiert. Ein Erhalt der Wurzeln hingegen durch intralasionale
Tumorpréaparation wirde zwangslaufig zur Tumorzelldissemination und folglich einem

erhohten Rezidivrisiko fihren. Im thorakalen Bereich kdnnen auch unbefallene
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Nervenwurzeln reseziert werden, um eine bessere Exposition und ausreichend Raum
fur das ,Herausdrehen® des Wirbelkérpers zu erreichen.

Sind Laminektomie und die Nervenwurzelpraparation komplettiert (Abb. 12), wird
subpleural, in der Schicht zwischen der parietalen Pleura auf thorakalem Niveau oder
dem Musculus iliopsoas im Ilumbalen Bereich und der lateralen/ventralen
Wirbelkdrperkortikalis, prapariert. Hierbei ist ein Einreil3en der Pleura unbedingt zu
vermeiden. Dies gelingt durch stumpfe Praparation mittels kleinen Tupfern. Die
segmentalen GefalRe, sogenannte Interkostalarterien, werden bilateral ligiert. Zur
Exposition des subpleuralen Raumes werden schmale bezogene, biegsame Spatel
eingesetzt.

Anschliel3end erfolgen in dieser Schicht schrittweise die sehr vorsichtige, stumpfe,
zumeist digitale Dissektion und Praparation (Abb. 13), um die Vena azygos, den
Osophagus, die Aorta, die Vena cava und den Ductus thoracicus von der
Wirbelkdrpervorderseite zu losen. Der entscheidenste und geféhrlichste Schritt der
Operation ist die sehr sorgfaltige, bilateral digitale Praparation der ventral gelegenen,
grof3en vaskularen Strukturen vom Periost der Wirbelkdrperkortikalis. Dies erfolgt rein
palpatorisch, nicht unter Sicht, so dass insbesondere die Vena azygos leicht einreil3en
und zu von dorsal schwer stillbaren Blutungen fuhren kann. Berihren sich die von
dorsal beidseits eingeschobenen Finger ventral der Wirbelsdule, ist der
Operationsschritt der stumpfen Praparation abgeschlossen. Der Wirbelkdrper l&asst sich
nun zirkumferent umfassen. Die Gefal3e sind somit auf H6he des Wirbelkdrpers sowie
der angrenzenden Bandscheiben abgeldst und mobilisiert. .

Daraufhin ist es mdglich, spezielle, analog der Wirbelkérperanatomie biegbare Spatel
einzusetzen (Abb. 14). Diese dienen dem Schutz der groRen Gefal3e bzw. des
Mediastinums wahrend der Diskektomie/Osteotomie und Dissektion des vorderen und
hinteren Langsbandes.

Vor der weiterfihrenden Pr&paration erfolgt zunéchst die Instrumentierung der
Pedikelschrauben. Diese dorsale bilaterale Pedikelschraubeninstrumentierung wird in
der Regel 2 Etagen kranial und kaudal des Spondylektomiesegmentes durchgefihrt,
ggf. auch navigationsgestutzt (Abb. 15). Unilateral, also kontralateral zur Seite, nach
welcher der Wirbelkodrper herausrotiert wird, wird eine Verbindungsstange montiert, um
eine Destabilisierung der Wirbelsaule und Myelonschadigung wahrend der
Spondylektomie zu verhindern. Anschlielend kann die subtile Mobilisierung und das

Release des Duralsackes vom hinteren Langsband erfolgen. Hierbei méglicherweise
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auftretende Blutungen aus dem epiduralen Venenplexus sind zum Teil nicht
unerheblich. Im seitlichen Strahlengang erfolgt im Anschlufd die Bildwandlerverifizierung
der kranial und distal zum betroffenen Segment liegenden Bandscheibenfacher durch
einen in den Anulus fibrosus vorgeschobenen 2,0 mm Kirschner-Draht. Unter leichter
Retraktion des Duralsacks mit einem Durahaken kdnnen das hintere Langsband und
die dorsal gelegenen Bandscheibenanteile mittels eines Skalpells oder schmalen
Meil3els durchtrennt werden. Die Durchtrennung der ventralen 2/3 des
Bandscheibenfaches kann mittels eines Skalpells, einem schmalen Meil3el oder einer
geraden Schere erfolgen. Wird die Resektion nicht Uber ein Bandscheibenfach, sondern
als Osteotomie durch einen benachbarten Wirbelkérper vorgenommen, kann auch eine
Gigli-Sage verwendet werden. Mit dieser wird von ventral nach dorsal nur 80% der
sagitalen Schnittflache durchtrennt, um einer Schadigung des Myelons/Duralsacks
vorzubeugen.

Ist der Anulus fibrosus der angrenzenden Bandscheibenfacher komplett durchtrennt
und der Wirbelkdrper zirkumferent von den paraspinalen muskularen, ligamentéaren und
vaskularen Strukturen befreit, kann der Wirbelkérper um die Langsachse des Myelons
herausgedreht und ,en bloc* entfernt werden (Abb. 16, 17 und 19). Der
Laminektomiebereich dient dabei als Korridor, durch den der Duralsack verletzungsfrei
hindurch mandgvriert wird. Hierfur, aber auch schon wahrend der Diskektomie, bietet es
sich an, mit der unilateral montierten Fixateur-interne-Instrumentierung des
Spondylektomiesegmentes temporar leicht zu distrahieren (Abb. 18). Dadurch werden
die Dissektion der Bandscheibenraume und das Herausrotieren des Wirbelkorpers,
aber auch die spatere Rekonstruktion und der Wirbelkdrperersatz erleichtert. Nach
Platzierung des Cages wird die Distraktion wieder nachgelassen, um die Verankerung
wahrend der Cageexpansion (expandierbarer Cage) zu ermdglichen oder aber eine
ventrale Kompression zur ,Press-fit* Verankerung des Cages (nicht expandierbarer
Cage) zu erreichen (Abb. 20 und 21).

Nach radiologischer Befundkontrolle des Operationsergebnisses (Abb. 22) wird der
Situs mit 2 tiefen 14-F- und 2 oberflachlichen 12-F-Redon-Dranagen versehen. Im Fall
einer Er6ffnung des Pleuraraumes wird eine 24-F- bis 28-F-Bullau-Drainage eingelegt.
GroRRere Thoraxwanddefekte infolge von onkologisch notwendigen Rippenresektionen
werden mit einem fortlaufend eingenahten Goretex-Patch verschlossen. Die

paraspinale Muskulatur wird nur gegeneinander und an verbleibenden Dornfortsatzen
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adaptiert. Die oberflachliche Faszie, die Subkutis und Kutis werden in
Einzelknopfnahttechniken verschlossen.

Im Bereich der Lendenwirbelsdule koénnen aufgrund der fur die Gehfahigkeit
essenziellen Nervenwurzeln L3 und auch der Wurzeln L4 und 5 keine Durchtrennung
und Ligatur der Nervenwurzeln ohne motorische Defizite durchgefuhrt werden. Daher
werden fur die Spondylektomie von L3 bis L5 kombinierte dorsale und nachfolgend
ventrale Zugange gewahlt. Diese kdnnen retroperitoneal oder aber transperitoneal
erfolgen und erlauben eine bilaterale Ligatur der segmentalen GefalRe, eine
Ubersichtliche Visualisierung des Plexus lumbalis sowie eine Mobilisation der Aorta, der
Vena cava und der iliakalen GefalRe. Desweiteren ist eine subperiostale Praparation
des Ansatzes des Musculus iliopsoas von der ventralen und lateralen
Wirbelkdrperkortikalis maglich.

Fur die Spondylektomie von L5 mit notwendiger Praparation zwischen der aortokavalen

Bifurkation kann der transperitoneale Zugang gewahlt werden.

7

Abb. 12: Intraoperatives Bild nach Vervollstandigung des dorsalen Zuganges.
Mit vessel loops angeschlungen, sind die Interkostalnerven bzw.

thorakalen Nervenwurzel dargestellt.
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Abb. 13: Stumpfe Praparation digital, extrapleural nach ventral.

Abb. 14: Darstellung des zu resezierenden Tumors nach lateraler
Rippenresektion, ventraler Praparation und Einsetzen der
Hakenprotektoren zwischen Wirbelsdule und ventralen grof3en
GefalRen.

Abb. 15: Intraoperativer Aufbau mit an den Proc. spinosi fixierter

Referenzbasis zur dorsalen Navigation der Pedikelschrauben.
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Abb. 16 u. 17:  Beginn der Tumorrotation nach erfolgter unilateraler Fixation mittels

Schrauben-Stab-System.

Abb. 18: Intraoperativer Situs nach Tumorentfernung mit Darstellung des
Myelons.
Abb. 19: Rontgenologische a.p.-Darstellung des Resektates einer 3-Etagen

En-bloc-Spondylektomie Th5 bis Th7.

Defektrekonstruktion  (dorsale und ventrale Spondylodese): Die dorsale
Instrumentierung sollte mindestens immer 2 Segmente kranial und kaudal des
Spondylektomiesegmentes einschliel3en. Werden mehr als 2 Wirbelkdrper thorakal ,en
bloc* reseziert, sollten zur besseren Stabilisierung auch jeweils 3 benachbarte
Segmente in die dorsale Stabilisierung einbezogen werden (Abb. 23). Die
Rekonstruktion der ventralen Saule erfolgt standardmalig Uber

Wirbelsaulenersatzsysteme (VBR). Die Cages werden mit autologem (aus dem
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Beckenkamm oder den resezierten Rippen) oder homologem Knochen bzw.
Knochenersatzstoffen zur besseren Fusion gefullt.

Abb. 20: Intraoperative Demonstration in a) axialer und b) seitlicher Aufsicht
des modularen Carbon-Composite-Cages (Firma coLigne AG,
Zurich) nach Spongiosaauffullung.
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Abb. 21: Komplette Rekonstruktion mittels dorsaler Stabilisation und
Cageinterposition.
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Abb. 22: Postoperative RoOntgenkontrolle in a) a.p. und b) seitlichem
Strahlengang mit regelrechter Lage der Implantate und des Carbon-

Composite-Cagesystems.
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Abb. 23: Postoperative 3D-Darstellung der CT-Kontrolle der Instrumentierung.
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4.2.2 Monosegmentale Resektionen

Die Anwendung der En-Bloc-Resektion im Bereich monosegmentaler Lasionen der
Wirbelsaule ist bereits ein anerkanntes und erprobtes Verfahren. In der Literatur sind in
erster Linie Fallberichte dokumentiert.

Die frihesten Beschreibungen stammen, wie bereits, erwdhnt von Bertil Stener [5]. So
veroffentlichte dieser beispielsweise 1971 die komplette En-bloc-Tumorresektion des 7.
Brustwirbels mit partieller Resektion Th6 und Th8 aufgrund eines Chondrosarkoms bei
einem 49-jahrigen Farmer. Die Defektrekonstruktion erfolgte mit zwei ,A.O.%-12-Loch-
Stahlplatten, an welchen mit Stahldrahten die zur ventralen Abstlitzung eingebrachten
Beckenkammblocke verankert wurden. Postoperativ kam es in diesem Fall zu einer
Ulkusblutung, welche operativ therapiert werden musste. Neurologische Komplikationen
oder schwere intraoperative Komplikationen wurden nicht beobachtet. Der Patient war
ohne Hilfsmittel gehfahig. Rontgenkontrollen zeigten 6 Monate postoperativ eine gute
beginnende kndcherne Konsolidierung. Bei der Veroffentlichung der Arbeit 15 Monate
nach stattgefundener Operation bestanden keine Hinweise auf Metastasierung oder ein
Lokalrezidiv.

So beschrieb Kawashima et al. 2004 [74] die En-bloc-Resektion eines 48-jahrigen
Patienten, welcher im Bereich Th8 singulér an einem Angiosarkom erkrankt war. Die
Defektrekonstruktion erfolgte mit einer ,apatite wollastonite glass ceramic prothesis".
Innerhalb des Nachbeobachtungszeitraumes von 5 Jahren gab es keine Anzeichen
eines lokalen Rezidivs oder einer Metastasierung. Die extraldsionale Resektion im
Halswirbelsédulenbereich wurde durch Bradford et al. [75] publiziert. Hier erfolgte die
radikale Tumorexzision des 5. Halswirbelkdrpers bei Chordombefall mit nachfolgender
Stabilisierung mittels Beckenkammspan. Auch in diesem Fall konnte ein Zeitraum von 9
Jahren ohne erneutes Auftreten der Erkrankung erzielt werden. Grof3ere Populationen
flr primare Wirbelséaulentumore wurden zunachst von Boriani et al. veroffentlicht [68].
Dieser fuihrte bei 21 Patienten mit Chordombefall monosegmentale Resektionen durch.
Hinsichtlich der onkologischen Ergebnisse verstarben 10 Patienten nach einem
mittleren Zeitraum von 65 Monaten, 4 zeigten ein Lokalrezidiv oder eine Metastasierung
und 7 waren ohne jeglichen Tumornachweis. Weitere Serien wurden von Junming et al.
[76] und Liljengvist et al. [77] veroffentlicht. Junming et al. konnte an 22 Patienten mit
Riesenzelltumor nach mono- bzw. bisegmentaler Resektion eine mittlere

Uberlebenszeit von 67,8 Monaten zeigen. Die Gruppe um Liliengvist konnte 21
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Patienten mit primaren Wirbelsaulentumoren einschlielen. Die Mehrzahl dieser
Patienten erhielten monosegmentale Resektionen. Die Ergebnisse dieser Studie gehen
mit den bereits vorgestellten Resultaten konform.

Wie bereits erwahnt, erfahrt die radikale Resektion mittels En-Bloc-Resektion nicht nur
im Therapiemanagement der primaren Wirbelsdulentumore, sondern auch zunehmend
in der Behandlung solitarer Wirbelsdulenmetastasen ihre Anwendung. Dass in diesem
Fall ebenfalls gute Langzeitergebnisse erreicht werden konnten, veroffentlichte die
Arbeitsgruppe um Delgado-Lopez et al. [78]. Ein 37-jahriger Patient mit Thll
Meningeommetastase wurde einer onkologisch weiten Resektion unterzogen. Zur
Defektrekonstruktion wurde ein Carbon-Cage verwendet. Grof3ere Studien, die die
lokale Tumorkontrolle mittel En-Bloc-Resektion im Rahmen von
Wirbelsdulenmetastasen ebenfalls evaluieren, wurden unter anderem von Tomita et al.
fur 20 Patienten publiziert [7]. Er konnte eine Verbesserung von neurologischen
Defiziten sowie eine komplette Lokalrezidivireiheit nachweisen. Sakaura et al.
vertffentlichte ebenfalls eine grél3ere Fallzahl [79]. Hier erfolgte die radikale Resektion
bei 12 Patienten mit 4 unterschiedlichen Primartumoren — Bronchial-, Mamma-,
Schilddriisen- und Nierenzellkarzinom. In allen Fallen wurde eine monosegmentale
Resektion  vorgenommen. 7 Patienten waren nach einem  mittleren

Nachbeobachtungszeitraum von 61 Monaten am Leben.

4.2.3 Multisegmentale Resektionen (En-bloc-Resektio  nen)

Die En-bloc-Resektion bei mono- oder bisegmentalen Wirbelsaulenlasionen lasst sich
als ein bereits gut etabliertes Verfahren betrachten. Multisegmentale Resektionen
jedoch wurden bisher mehrheitlich nur als Fallberichte vorgestellt. So stellten Matsuda
et al. [80] sowie Nishida et al. [81] die Ergebnisse nach 3-Etagenresektion bei 2
Patienten mit primarem Sarkom der Wirbelséaule vor. In beiden Fallen konnten gute
Langzeitergebnisse (2 und 5 Jahre) ohne Auftreten von Metastasen oder Lokalrezidiven
gezeigt werden. Eine gro3ere Studie mit 13 Patienten wurde von Hasegawa et al. [81]
vorgestellt. Primare Wirbelsaulentumore sowie solitdire Metastasen wurden erfolgreich
mittels multisegmentalen Resektionen, von 1 bis 5 Etagen reichend, therapiert. In 2
Patienten war das Auftreten eines Lokalrezidivs zu verzeichnen. Alle weiteren Patienten

zeigten keine erneute Erkrankung. 2 Patienten galten sogar nach 14 Jahren als
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erkrankungsfrei. Liljenqvist et al. vertffentlichte in seiner Arbeit 2008 unter anderem 4
Mehretagenresektionen von primaren Wirbelsaulentumoren [77]. Die
Resektionsergebnisse waren hierbei einmal weit, zweimal marginal und einmal
intraldsional.  Hinsichtlich des onkologischen Outcomes zeigte sich eine
Fernmetastasierung sowie ein Tod durch Erkrankung. Auch in der Arbeit von Melcher et
al. wurden neben monosegmentalen Resektionen 2 multisegmentale En-bloc-
Spondylektomien beschrieben [19]. Hierbei wurden im ersten Patienten 3 Wirbelkdrper
thorakal bei Sarkomdiagnose und im zweiten Patienten 2 Wirbelkdrper lumbal aufgrund
eines Leiomyosarkoms reseziert. In beiden Féllen konnten weite Resektionsrander
erreicht werden. Trotzdessen verstarb ein Patient aufgrund der Erkrankung. Der andere
blieb ohne Lokalrezidiv oder Metastasierung. Nach unserem Wissen sind bis auf einige
Studien mit ahnlichen Patientenpopulationen bisher keine Studien mit einem grél3eren
Patientenkollektiv, in welchem ausschlieB3lich multisegmentale En-bloc-
Spondylektomien durchgefihrt wurden, verdffentlicht.

5 Fragestellung

Ziel der vorgelegten Arbeit ist die retrospektive Evaluierung der onkologischen
Ergebnisse von 20 Patienten mit vertebralen Sarkomen und solitdren Metastasen der
Wirbelsaule, welche mit einer mehrsegmentalen En-bloc-Resektion behandelt wurden.
Als Fragestellungen der vorliegenden Studie wurden folgende Punkte erarbeitet:

1. Erlaubt die multisegmentale En-bloc-Spondylektomie das Erreichen einer mittel-
/langfristigen lokalen und systemischen Tumorkontrolle, und kann sie zu einer
Verbesserung der onkologischen Prognose von Patienten mit multisegmentalen
vertebralen Sarkomen oder spinalen Metastasen fiihren?

2. Detaillierte Beschreibung der Indikationsstellung und Patientenselektion, der
onkochirurgischen Resektionstechnik, maoglicher intra- und postoperativer
Komplikationen und Strategien des postoperativen Managements der

multisegementalen En-bloc-Spondylektomie.
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3. Auswertung der chirurgischen Resektionsgrenzen und Identifizierung von

prognostisch relevanten Faktoren.

4. Langzeitanalyse der biomechanischen Ergebnisse der Defektrekonstruktion mit

einem der dorsalen Instrumentierung verbundenen Carbon-Composit-Wirbelkorper-

ersatzsystem.
6 Material und Methoden
6.1 Patientencharakteristika
6.1.1 Alters- und Geschlechtsverteilung

In diese Studie wurden 9 Manner und 11 Frauen aufgenommen. Das mittlere Alter des
Patientenkollektivs lag bei 54 +16 Jahren (range: 25-74 Jahre). Das mittlere Alter der
weiblichen Patienten betrug 51 Jahre und war im Vergleich zum mittleren Alter der
Manner mit 57 Jahren etwas, aber nicht signifikant, geringer. Die Patienten wurden
entsprechend ihres Alters zum Operationszeitpunkt in 7 verschiedene Altersgruppen
eingeteilt. Die meisten Patienten (n=6) hatten zum Zeitpunkt der Operation ein Alter von
51 bis 60 Jahren (Tab. 9).

Tab. 9: Einteilung der Patienten in Altersgruppen
Altersgruppen (Jahre) Anzahl n Prozent %

1 21-30 3 15
2: 31-40 0 0
3: 41-50 4 20
4: 51-60 6 30
oS! 61-70 4 20
6: 71-80 3 15
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In der Altersverteilung zwischen den einzelnen Primé&rtumoren zeigten sich

erwartungsgemal Unterschiede.

6.1.2 Tumorentitaten und - lokalisationen

Tumorentitdten: In der vorliegenden Studiengruppe konnten 10 verschiedene
Tumorentitaten unterschieden werden. Insgesamt erkrankten 15 Patienten an einem
primaren Wirbelsaulentumor. 5 Patienten erlitten solitdre Wirbelsaulenmetastasen eines
aul3erhalb der Wirbelséule lokalisierten Primartumors.

Hinsichtlich der Geschlechtsverteilung (weiblich/mannlich) zeigten sich sowohl fur die
primar malignen Tumore (8/7) als auch fur die vertebralen Metastasen (3/2) keine
nennenswerten Unterschiede (Tab. 10).

Tab. 10: Verteilung der einzelnen Tumorentitdten und Primartumore von allen
Patienten mit primaren malignen Wirbelsdulentumoren und solitaren

vertebralen Metastasen

Primartumore Anzahl n Median Min. Max.
Alter Alter Alter
Maligne Tumore Anzahln =15
Osteosarkom 3 (15%) 60 48 70
Chordom 5 (25%) 55 25 71
Chondrosarkom 3 (15%) 41 27 54
Pleomorphes Sarkom 1 (5%) 66 - -
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Primartumore Anzahl n Median Min. Max.
Alter Alter Alter
Fortsetzung
Maligne Tumore
Synovialsarkom 1 (5%) 56 - -
Neurofibrosarkom 1 (5%) 55 - -
solitares Plasmozytom 1 (5%) 50 - -
Metastasen Anzahln=5
Nierenzellkarzinom 2 (10%) 62 53 71
Mammakarzinom 2 (10%) 59 54 64
Teratom 1 (5%) 27 - -

Tumorlokalisationen: Die Lokalisation der Tumore wurde in 3 Gruppen unterteilt:
Brustwirbelsaule, thorakolumbaler Ubergang (Th 12 — L 1) und Lendenwirbelsiule. Am
haufigsten waren die Tumore hierbei im Bereich der BWS (n = 13) vertreten, gefolgt von
der LWS (n=4) und dem thorakolumbalen Ubergang (n = 3) (Tab. 11).

58



Tab. 11: Haufigkeit der Tumore in den einzelnen Wirbelsaulenabschnitten

Wirbelsauleabschnitt Anzahl n Anteil % Medianes Alter
thorakal 13 65 55
thorakolumbaler 3 15 49

Ubergang (Th12-L1)

lumbal 4 20 53

Eine signifikante Alters- oder Geschlechtsverteilung hinsichtlich der unterschiedlichen
Tumorbesiedlung konnte in dem hier vorliegenden Patientenkollektiv nicht

nachgewiesen werden.

6.1.3 Praoperative chirurgische Klassifikationen

Da das Ziel der vorliegenden Untersuchungen eine retrospektive Analyse der
multisegmentalen Spondylektomien ist, wiesen alle Patienten eine
extrakompartimentale Tumorlokalisation (Typ 6) auf. 6 Patienten zeigten zudem eine
Tumorbeteiligung der umliegenden Strukturen. Im Rahmen des praoperativen Stagings
konnte bei 3 Patienten eine Tumorbeteiligung des Zwerchfells und bei 2 Patienten eine
Invasion des Thoraxwand diagnostiziert werden. In einem Fall war eine pulmonale, im

Verlauf konstante Lasion (stable disease) bekannt.

Tokuhashi-Score: In der vorliegenden Studienpopulation ergaben sich fir die 5
Patienten mit Wirbelsdulenmetastasen zweimal Punktwerte von 10, zweimal von 11 und
einmal von 12. Folglich war bei diesen Patienten das oben beschriebene chirurgische

Vorgehen indiziert (Tab. 12).
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Tomita-Score: Die vorliegenden Patienten mit Wirbelsdaulenmetastasen hatten
ausnahmslos einen Score < 3 Punkten. Genauer betrachtet, konnte bei einem Patienten
ein Score von 1 und bei 3 Patienten ein Score von 2 erzielt werden. Ein Patient erhielt
einen Scorewert von 3 Punkten. Demnach wurde fur diese Patienten eine gute
Prognose und damit die Notwendigkeit der weiten oder marginalen Tumorresektion
angegeben (Tab. 12).

Tab. 12: Prognostische Scores der Patienten mit solitéaren
Wirbelsdulenmetastasen entsprechend ihrem Alter und Geschlecht
nach Tomita- und Tokuhashi [58, 60]

Geschlecht Alter Primartumorentitaten Tomita- Tokuhashi-
Score Score
M 27 Teratom 3 10
M 71 Nierenzellkarzinom 2 10
F 54 Mammakarzinom 1 12
F 64 Mammakarzinom 2 11
F 53 Nierenzellkarzinom 2 11
6.1.4 Praoperative Diagnostik

Das onkologische Staging zur Bestimmung des Tumorstadiums ist, wie bereits, erlautert
zentraler Bestandteil der interdisziplindren Entscheidungsfindung, einer stadien- und
prognoseorientierten multimodalen Therapieplanung und dient letztendlich auch als
Voraussetzung fur die Indikationsstellung der chirurgischen Therapie und der

praoperativen Planung.
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Alle Patienten wurden praoperativ mit einer CT-Thorax/Abdomen-Bildgebung sowie
einer Skelettszintigraphie auf systemische Tumormanifestationen untersucht. Zur
lokalen Bildgebung wurden alle Patienten mit konventionellen Réntgenaufnahmen im
Stehen und einer MRT-Bildgebung diagnostiziert. Desweiteren erfolgte die

Durchfiihrung eines fusionierten FDG-Positronenemissionstomographie (FDG-PET-CT).

6.1.5 Neo-/adjuvante Zusatztherapien

Embolisation: Bei stark vaskularisierten Tumoren, wie zum Beispiel hAmangiomatdsen
Tumoren, Nebennieren-, Nierenzell- oder Schilddrisenkarzinommetastasen, wird die
praoperative selektive Embolisation tumoreigener und tumorzufiihrender GeféalRe zur
Reduktion des intraoperativen Blutverlustes und Erleichterung der Operation
durchgefuhrt. Allein angewandt, kann durch Embolisation das Tumorwachstum
gehemmt und oft eine Reduktion der Tumorgefal3e erreicht werden [83]. Ein weiterer
Vorteil der praoperativen spinalen Angiographie mit optionaler Embolisierung ist die
Darstellung der Arteria spinalis anterior (Adamkewiecz) und deren neuroforaminaler,
segmentaler Eintrittspunkte zumeist von links im Bereich der unteren thorakolumbalen
Wirbelsaule (haufig Th9). Insbesondere bei multisegmentalen Resektionen und der aus
onkologischen und chirurgischen Griinden notwendigen einseitigen Durchtrennung
spinaler Nervenwurzeln ist die Kenntnis der Seite des neuroforaminalen Eintrittspunktes
und die segmentale Hohe nicht unerheblich, um der Gefahr einer eventuellen
Meylonischamie vorzubeugen.

Alle Patienten mit Wirbelkérperbefall durch eine Nierenzellkarzinommetastase erhielten

in der vorliegenden Studie eine praoperative Embolisation.

Voroperationen: Als Voroperationen wurden Eingriffe im Bereich des tumorbefallenen
Wirbelsaulenabschnittes aufgrund des diagnostizierten Tumors, welcher spater einer
En-bloc-Resektion unterzogen wurde, gewertet. Bei 7 Patienten erfolgte in der
Anamnese ein entsprechender Eingriff im zu resezierenden Wirbelsdulenbereich. Bis
auf einen Patienten erhielten all diese Patienten Uber einen dorsalen Zugang
durchgefiihrte intralésionale Kirretagen mit Dekompression des Myelons und
anschlieBender dorsaler Stabilisation mit einem Pedikelschrauben-Stab-System. Bei

einer Patientin wurde eine CT-gestlutzte Tumorbiopsie auswartig durchgeftihrt. Hierbei
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betrug das kirzeste und langste Zeitintervall zwischen vorhergehender Operation und
nachfolgender En-bloc-Resektion jeweils 5 und 27 Monate.

Chemotherapie und Radiatio: Entsprechend der unterschiedlichen Tumorentitaten
erhielten Patienten nach Vorstellung im interdisziplinaren Tumorboard der beiden an
der retrospektiven Analyse beteiligten Wirbelsaulenzentren vor Durchfihrung der En-
bloc-Resektion neoadjuvante Therapien. Diese wurden entweder als alleinige
Chemotherapie (C), alleinige Radiatio (R) oder in Kombination (C+R) entsprechend
etablierter Protokolle oder aber in Analogie zu laufenden Studien durchgefihrt.
Insgesamt erhielten 13 Patienten, dies entspricht 65%, eine neoadjuvante Therapie
(Tab. 13).

Tab. 13: Haufigkeitsverteilung der Patienten mit neoadjuvanter
Chemotherapie (C), Radiatio (R) oder Radiochemotherapie (C+R)

C R C+R
Anzahl n 3 2 8
Anteil in % 23 15 62

Die Mehrheit der Patienten des Patientenkollektivs erhielt demnach eine neoadjuvante
Therapie mit Chemotherapie und Radiatio. Alle Patienten mit metastatischen L&sionen
erhielten eine neoadjuvante Radiochemotherapie.

6.2 Chirurgische Resektionstechnik

6.2.1 Inzisionsbiopsie

Alle Patienten erhielten vor Durchfihrung des definitiven operativen Eingriffes eine

definitive histologische Sicherung in Form einer transpedikuléaren Biopsie. Patienten, die
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bereits eine Voroperation erhielten, wurden bei bestehender Histologie keiner erneuten
Biopsie unterzogen.

6.2.2 Chirurgische Zugange

Zur operativen Therapie wurden verschiedene posteriore oder anterior-posterior
kombinierte Zugange entsprechend der Tumorlokalisation, des Tumorvolumens sowie
der Ausbreitung, insbesondere in Hinsicht der ventralen zentralen Gefal3e und
benachbarter mediastinaler, viszeraler, pulmonaler oder diaphragmaler Strukturen
gewahlt. Hierbei wurde bei 8 Patienten eine Resektion rein von dorsal durchgefihrt. 12
Patienten benétigten zum ventralen Release einen kombinierten, sequentiellen
ventrodorsalen Zugangsweg und wurden dann von dorsal reseziert. Resektionen von

ventral erfolgten in diesem Patientenkollektiv nicht (Tab. 14).

Tab. 14: Haufigkeit der verwendeten operativen Zugéange
Zugangsweg Anzahl n
Dorsal 8
Ventrodorsal 12
- anteriore Thorakotomie 5
- anteriore Thorakolumbotomie 3
- anteriore Lumbotomie 2
- retroperitoneal 2
6.2.3 Anzahl resezierter Segmente

Zusammenfassend wurden in dieser Studie insgesamt 51 Wirbelkdrpersegmente
reseziert. 7 mal erfolgte die Resektion von 2 Segmenten. Am haufigsten mit
n = 9 erfolgte die En-bloc-Resektion von 3 Segmenten. Die Exzision von 4 Segmenten

wurde nur bei 3 Patienten, von 5 Segmenten bei 1 Patienten durchgefuhrt (Tab. 15).
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Tab. 15: Anzahl, Lokalisation und absolute/ relative Haufigkeitsverteilung der

resezierten Wirbelkoérpersegmente

Segmentanzahl
Lokalisation 2 3 4 5
Thorakal 4 (20%) 6 (30%) 2 (10%) | 1(5%)
Thorakolumbaler Ubergang 1( 5%) 1( 5%) 1( 5%)
Lumbal 2 (10%) 2 (10%) -
6.2.4 Intraoperative Datenerfassung

Operationszeit und Blutverlust: Die mittlere Operationsdauer lag insgesamt bei 10 h. Mit
im Mittel 8 h (range: 6-11 h) waren die rein dorsalen Resektionen kirzer als die
kombinierten ventrodorsalen Resektionen mit im Mittel 13 h (range: 6-15 h).

Der mittlere in OP-Saugern erfasste und in Bauchtichern und Kompressen
abgeschatzte Blutverlust betrug 6100 ml (range: 500 — 19000 ml).

Komplikationen: Bei 11 Patienten traten im intra- und postoperativen Verlauf
Komplikationen auf. Hierbei kam es in einem Fall zu einer Wundheilungsstérung. Bei
zwei Patienten wurde eine Verletzung des Ductus thoracicus mit konsekutiver
Chylusfistel diagnostiziert, welche bei erfolgloser konservativer Therapie durch Revision
und Ligatur/Uberndhung chirurgisch behandelt wurden. Revisionsoperationen waren
ebenfalls bei einem Patienten mit tiefer Wundinfektion notwendig. Nach dreimaligen
Eingriffen wurde in diesem Fall ein Latissimus dorsi Muskellappen durchgefihrt.
Zweimal zeigte sich postoperativ ein Hamatom, welches in einem Fall zu einer
passageren Paraplegie fuhrte, die nach Revision komplett regredient war. Weitere
postoperative neurologische Defizite traten bei einem Patienten mit Myelonischamie

auf, die auf eine Frankel C Klassifizierung rucklaufig waren. In einem anderen Fall
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zeigte sich eine gestorte Tiefensensibilitdt der Beine, welche jedoch unter intensiven
physiotherapeutischen Betibungen regredient war. Als weitere Komplikationen waren
eine Durafistel mit Liqour Leckage ohne Revisionsbedarf, eine Pankreatitis sowie

Obstipation durch Magenatonie zu verzeichnen.

6.2.5 Postoperatives Management

Dauer der intensivmedizinischen Uberwachung: Im Mittel betrug die Dauer der
intensivmedizinischen Betreuung 3,5 +/- 3,0 Tage (range: 2-9 Tage). Die etwas langere
intensivmedizinische Betreuung bei einem Patienten mit 9 Tagen war begriindet durch
die Notwendigkeit einer Revisionsoperation bei Ductus thoracicus Verletzung mit
Chylothorax. Die kurzesten Aufenthalte betrugen lediglich 2 Tage. 6 Patienten
bendtigten keinerlei postoperative intensivmedizinische Uberwachung.

Resektionsrdnder: Neben den vorlaufigen Schnellschnittuntersuchungen wurden die
Resektionsrander mittels ausfihrlicher histologischer Untersuchung beurteilt. Hierbei
wurden Resektionen als weit beschrieben, wenn ein onkologisch suffizienter Abstand
zwischen Resektionsrandern und dem Tumorgewebe bestand oder eine intakte
anatomische Barriere nachweisbar war. Intraldsionale Lasionen wurden als
Resektionen mit sichtbarem Tumorgewebe im Bereich der Resektionsrédnder oder
Tumorverletzungen intraoperativ sowie mikroskopisch nachgewiesener
Tumorbesiedlung des Resektionsrandes bezeichnet. Wenn eine Resektion mit nur sehr
geringem tumorfreiem Resektionsrand (z.B. bei Tumorkontakt zur Dura) vorlag, erfolgte
die Klassifikation als marginal. Aufgrund der intraspinalen Ausdehnungen und Nahe der
meisten Tumormanifestationen zum Duralsack konnten in 2/3 der Féalle nur eine
marginale Resektion erfolgen. Hierbei konnten aber per Schnellschnittdiagnose jeweils

tumorfreie Resektionsrander zur Dura hin abgeklart werden (Tab. 16).
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Tab. 16: Ergebnisse der Beurteilung der Resektionsrander

Resektionsrander Patientenanzahl n Anteil in %
weit 7 35
marginal 13 65
intral&sional 0 0

Postoperativer neurologischer Status: Wahrend der postoperativen Evaluierung zeigte
ein Patient aufgrund einer Myelonischamie eine Verschlechterung des neurologischen
Status um einen Grad von Frankel C auf Frankel B. Beide verstorbenen Patienten
waren bis zum Tod ohne Gehhilfe gehfahig. Alle restlichen 17 Patienten hatten aul3er
den neurologischen Defiziten, welche aus der onkologisch/chirurgisch geplanten und
notwendigen Nervenwurzeldurchtrennung resultierten, keine sensomotorischen

Auffalligkeiten und waren ohne Unterstitzung gehfahig.

6.3 Dorsoventrale Defektrekonstruktion mittels Carb on-Composite-

Cage und Schrauben-Stab-System

6.3.1 Implantate

Zur Defektrekonstruktion wurde in allen Fallen dorsale Schrauben-Stab-Systeme der
Firma ColLigne (CcoLigne AG, Zirich) benutzt. Entsprechend der resezierten
TumorgrofRe wurde zur zuséatzlichen ventralen Abstltzung ein Carbon-Composite-Cage
verwendet. Dieser wurde zur besseren kndchernen Konsolidierung mit Spongiosa
aufgefullt. Zur zusatzlichen Stabilisierung wurden im Cage Schrauben eingebracht,
welche — gleichsam einer Art ,Neopedikel* — diesen an der dorsalen Instrumentierung

Uber Verbindungssysteme konnektieren.
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6.3.2 Anzahl stabilisierter Segmente

Die dorsale Stabilisierung schloss je nach Anzahl der resezierten Segmente entweder 2
oder 3 Wirbelkorper kranial und kaudal ein. Aufgrund der Tumorlokalisation und im
Bereich junktionaler (thorakolumbaler/lumbosakraler) Ubergange wurden die Defekte
teilweise auch mit 3 Wirbelkérpern kranial und 2 Wirbelkérpern kaudal, bzw.

entgegengesetzt, stabilisiert (Tab. 17).

Tab. 17: Anzahl und segmentale Zuordnung der dorsal instrumentierten und

stabilisierten Segmente

Anzahl stabilisierter Segmente Anzahl n
2 kranial und kaudal 8
3 kranial und kaudal 6
2 kranial und 3 kaudal 3
3 kranial und 2 kaudal 3
6.4 Onkologische Outcomeparameter

Das vorliegende Patientenkollektiv wurde im Mittel 21,3 Monate nachbeobachtet (range:
5 — 49 Monate). Hierbei wurden die Ereignisse wie tumorbedingtes Versterben (dead of
disease, DOD), lokales oder systemisches Tumorrezidiv (alive with disease, AWD) und

tumorfreies Uberleben (no evidence of disease, NED) festgehalten.

6.5 Statistik

Bei allen Patienten wurden die onkologischen, pathologischen und Kklinischen/
perioperativen Daten retrospektiv gesammelt. Die Patienten wurden bis zum Oktober

2009 bzw. ihrem Todestag nachbeobachtet. Uberleben und tumorfreies Uberleben
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(lokalrezidiv- und metastasenfreies Intervall) wurden mit der ,produkt-limited“-Methode
nach Kaplan und Meier berechnet.

7 Ergebnisse
7.1 Lokale und systemische Tumorkontrolle
7.1.1 Gesamtuberleben

Im Nachbeobachtungszeitraum verstarb kein Patient an anderweitigen Erkrankungen
(Abb. 24).
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Abb. 24: Kaplan-Meier-Kurve des Gesamtuberlebens

7.1.2 Krankheitsspezifisches Uberleben
Zum Ende der Nachuntersuchung waren 18 Patienten am Leben. Hierbei verstarb eine

27-jahrige Patientin nach 28 Monaten an einem Nierenzellkarzinom und ein weiterer

Patient nach 12 Monaten aufgrund eines Chondrosarkoms (Abb. 25).

68



5 | _
o
QL 8- _
o *eo—0 L
o
HED) ,6 -
n
)
= 4 n
©
S _— Patientengruppe der primaren Tumore
E 27 I
e Patientengruppe der solitaren Metastasen
S
v 0 - L
0 10 20 30 40 50
Zeit in Monaten
Abb. 25: Kaplan-Meier-Kurve des krankheitsspezifischen Uberlebens
7.1.3 Lokalrezidivfreies Uberleben

Das lokalrezidivfreie Uberleben wird als Zeit bis zum Auftreten eines Lokalrezidivs
gekennzeichnet. Hierbei erlitt ein Patient mit Neurofibrosarkom, welcher eine marginale
Resektion erhalten hatte, 8 Monate nach Indexoperation ein lokales Rezidiv im Bereich
der Thoraxwand (Abb. 26).
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Abb. 26: Kaplan-Meier-Kurve des lokalrezidivfreien Uberlebens
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7.1.4 Metastasenfreies Uberleben

Insgesamt entwickelten 7 Patienten im Verlauf der Nachbeobachtung metastatische
Absiedlungen, vor allem im Bereich der Lunge. Hiervon traten 5 Falle in der Gruppe der
Primartumore und 2 Falle bei Patienten mit Metastasen auf. Im Mittel wurde dies nach
9,7 Monaten (range: 3 bis 23 Monate) beobachtet (Abb. 27).
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Abb. 27: Kaplan-Meier-Kurve des metastasenfreies Uberlebens.
7.2 Funktionelle Zusammenhange und Prognosefaktore n

Es existierten keine tumor- oder behandlungsassoziierten Faktoren, die die lokale
Kontrolle neben der Durchfihrung der En-bloc-Resektion entscheidend beeinflussten.
Es konnte keine Korrelation zwischen den erreichten Resektionsrdndern und dem
resultierenden onkologischen Status (r=0,32) nachgewiesen werden. Auch die
durchgefiihrten Voroperationen hatten mit r=0,12 keinen signifikanten Einflu3 auf das
onkologische Outcome. Ebenfalls keine Korrelation (r=0,21) bestand zwischen den

adjuvanten Therapien und dem onkologischen Status (Abb. 28, 29 und 30).
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Abb. 28: Darstellung des onkologisches Outcomes in Abhéngigkeit der

unterschiedlichen Resektionsrander
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Abb. 29: Darstellung des onkologisches Outcomes in Abhéngigkeit der
Voroperationen.
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Abb. 30: Darstellung des onkologisches Outcomes in Abhéngigkeit der

adjuvanten Therapien.

7.3 Intra- und postoperative implantatassoziierte P robleme

Fur alle Patienten waren zum Zeitpunkt der letzten Nachuntersuchung postoperative
Kontroll-CT-Untersuchungen verfligbar. Hier zeigte sich eine korrekte Implantatlage.
Desweiteren waren keine Hinweise auf Implantatversagen oder Impressionsfrakturen

der Endplatten, keine Cagesinterungen und/oder Lockerungen erkennbar.

8 Diskussion

Seit der Erstbeschreibung der En-bloc-Spondylektomie [3, 4, 5] konnten mehrere
Veroffentlichungen die onkochirurgische Effektivitdt dieser Methode in Bezug auf
Reduktion des Auftretens von Lokalrezidiven als auch Verlangerung des
metastasenfreien Uberlebens und Gesamtiiberlebens darlegen [9, 18, 19, 87, 56]. Die
aufgefihrten publizierten Ergebnisse hé&ngen hierbei sehr stark von einer Vielzahl
unterschiedlicher Faktoren ab, welche die Heterogenitat der untersuchten Populationen

als auch die Unsicherheit in Bezug auf die Indikationsstellung wiederspiegeln. Die
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Entitat der Primartumore und solitaren Metastasen werden in erster Linie durch ihr
biologisches Verhalten charakterisiert. Neben dem Ansprechen auf Chemo- und
Radiotherapie spielen auch Faktoren wie initiales Auftreten, Aggressivitat und
Wachstumstendenz in Relation zu anatomischen Grenzen eine entscheidende Rolle in
der Prognose und Therapiekonzeption.

Aus diesem Grund mussen sich suffiziente Tumorresektionen an biologischen
Barrieren, welche durch Kompartimente reprasentiert werden, orientieren. Wie bereits
beschrieben, konnte Enneking et al. [85, 86] zeigen, dass kompartimentgerechte
Resektionen entlang vorbestehender anatomischer Barrieren zu
extremitatenerhaltenden Therapien mit adaquaten onkochirurgischen
Resektionsrdndern geeignet sind [87]. Weinstein et al. war es madglich, dieses
Behandlungskonzept auf die Behandlung von Wirbelsaulentumore, basierend auf der
Entwicklung einer schematischen Klassifikation zur Unterscheidung intra- und
extrakompartimentaler Lasionen, zu libertragen [71, 10, 87, 89]. Die Uberschreitung der
anatomischen Grenzen durch Tumorzellen, das heif3t die Tumorzelldissemination von
intra- nach extralasional, fuhrt zu einer schwerwiegenden Veradnderung der weiteren
Entwicklung der Tumorerkrankung. Aus diesem Kontext heraus und basierend auf
mittelmaligen Resultaten einer Population von solitAiren Metastasen schlussfolgerte
Sakaura et al., dass extrakompartimentale Tumormanifestationen aufgrund des hohen
chirurgischen Anspruchs sowie der Risiken eine Kontraindikation flr totale En-bloc-
Spondylektomien stellen [20]. Desweiteren konnten sie fir Tumore mit paraspinaler
Ausdehnung hohe Inzidenzraten far Lokalrezidive und verminderte
Gesamtiuberlebenszeiten nachweisen. Weitere Arbeitsgruppen wie Melcher et al. [65]
demonstrierten wiederum in Studien zu Patientengruppen mit solitaren Metastasen und
extrakompartimentaler Tumorausdehnung, welche mittels En-bloc-Spondylektomie
behandelt wurden, keine erhdhte Lokalrezidivrate, jedoch in etwa einem Drittel der Falle
ein Auftreten von Fernmetastasen. In der vorliegenden Arbeit wurden alle
eingeschlossenen Tumore entsprechend der Tomita Klassifikation [17, 56] als Typ 6,
dass heil3t multisegmental extrakompartimental, klassifiziert. Die extrakompartimentale
Tumormanifestation erfordert eine Erweiterung der Resektionsgrenzen, zum Beispiel
durch Mithahme von angrenzenden Strukturen wie Thoraxwand, Gefal3e etc..

In der Gruppe der solitaren Metastasen kam es nicht zu einem Auftreten von
Lokalrezidiven. Dies ist méglicherweise auf das Einsetzen lokaler Bestrahlung, welche

in Verbindung mit radikaler Tumorexzision eine hervorragende lokale Tumorkontrolle
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bietet, zurtckzufihren. Dies ist vergleichbar mit Studien, welche in erster Linie
monosegmentale intrakompartimentale En-bloc-Resektionen untersucht haben [11, 12].
Wahrendessen die Resultate hinsichtlich lokaler Tumorkontrolle ermutigend sind, stellt
die systemische Tumorkontrolle weiterhin eine ungeldste Herausforderung dar. Die
prasentierten Ergebnisse mit einer Metastasierungsquote von 40% trotz Anwendung
systemischer Chemotherapie und sogar einem metastasenbedingten Versterben
bestétigen diese Problematik.

Die primére Tumorgruppe zeigte in einem Patientenfall eines Neurofibrosarkoms mit
marginaler Tumorresektion, welche eine praoperative Bestrahlung erhalten hatte, ein
Lokalrezidiv. Vergleichbar mit der Metastasengruppe entwickelten ein Drittel der
Patienten mit Primartumoren Fernmetastasen. Die Feststellung, dass die Methode der
En-bloc-Spondylektomie eine hochgradig effektive lokale Therapie fir multisegmentale
extrakompartimentale Tumorlokalisationen im thorakolumbalen Ubergang darstellt, wird
noch durch das Fehlen der folgenden Korrelationen unterstrichen. Die
histopathologische Untersuchung der Resektionsrander (weit vs. marginal) zeigte keine
Korrelation zum onkochirurgischen mittleren Outcome, wobei jedoch bereits in
mehreren Arbeiten die Bedeutung zwischen tumorfreien und tumorkontaminierten
Resektionsrédndern bewiesen wurde [90]. Desweiteren bestand nicht einmal im Fall
einer intralasionalen Resektion eine Korrelation zum onkologischen Status im
Nachbeobachtungszeitraum.

Dies bestatigt, dass die beschriebene Technik eine durchaus radikale
Resektionsmdglichkeit und in Kombination mit (neo-)adjuvanten Therapien eine
suffiziente Losung zur lokalen Tumorkontrolle darstellt. In Fallen geringen Ansprechens
auf systemische adjuvante Therapien, wie beispielsweise bei Chordomen und
Chondrosarkomen etc., ist eine erfolgreiche Kombination zwischen adaquater Chirurgie
und adjuvanter Therapie nicht verfigbar. Bei der Behandlung dieser Patientengruppe ist
die Durchfiihrung einer Tumorresektion mit tumorfreien Resektionsrandern unerlasslich,
da sonst eine erhdhte Rate an Rezidiven und Metastasen droht [1].

Obwohl die En-bloc-Spondylektomie bei einem Drittel der Patienten mit einer
Tumorbesiedlung von Nachbarstrukturen verbunden war, kam es trotz der Ausweitung
der chirurgischen Eingriffe nicht zu einem Ansteigen der Komplikationsrate. Dieser Fakt
wird noch bedeutsamer in Hinblick auf die hohe Anzahl der Voroperationen,
praoperativen Chemo- und Radiotherapien. In diesem Zusammenhang sind vor allem

das exakte pra- und perioperative Management als Schllssel zur Vermeidung
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schwerwiegender Komplikationen bei radikalen chirurgischen Therapien beschrieben
worden [71, 56, 91]. In der vorliegenden Arbeit wurde die En-bloc-Spondylektomie
routinemanig mit den Resektionen von Nachbarstrukturen, wie Zwerchfell, Thoraxwand,
Aorta, Duralsack und Lungenlappen, kombiniert. Fast alle Komplikationen, die sich aus
diesen erweiterten Resektionen ergaben, waren im Krankenhausverlauf rucklaufig.
Dieses Ergebnis ist im Vergleich zu bereits veroffentlichten Arbeiten, wie beispielsweise
Boriani et al., bedeutsam [92]. In der retrospektiven Analyse von 134 Patienten zeigten
sich in 6 Patienten wesentliche Komplikationen, wie Verletzungen der Vena cava-
Verletzungen, Aortaverletzungen, unkontrollierbare Blutungen aus dem epiduralen
Plexus sowie Duraertffnungen. 13 Patienten erlitten geringgradige intraoperative
Komplikationen, welche sofort behoben werden konnten. Als postoperative
Komplikationen wurden bei 18 Patienten eine Lungenarterienembolie, tiefe
Beinvenenthrombose sowie pulmonale Infektionen benannt. Hinsichtlich der
onkochirurgischen Ergebnisse zeigte sich in 15,7% ein Lokalrezidiv. Insgesamt
benannte Boriani folgende Hauptrisikofaktoren:

- Manipulation von lebenswichtigen Strukturen nach stattgehabter chirurgischer

Intervention oder Radiatio

- inkomplette Kontrolle der intraoperativen Hamodynamik

- kombinierter Zugang

- zu kurze posteriore Stabilisation und Mangel an anteriorer Abstiitzung.
Boriani konnte zeigen, dass die Inzidenz eines Lokalrezidives im Falle von
Revisionsoperationen hoher ist. Eine erfolgte Radiatio fuhrte zu keinem erhoéhten
Risiko. Da demzufolge die erste Behandlung von entscheidender Wichtigkeit ist,
forderte er die Behandlung der Patienten in nur einem Zentrum: von der Biopsie, tUber
das Staging bis hin zur definitiven Resektion [92].
In der hier vorliegenden Studie blieben lediglich in einem Patientenfall die
neurologischen Defizite infolge einer Myelonischamie bestehen. Entscheidend fiir diese
geringe Komplikationsrate waren die bei allen Patienten praoperativ durchgefihrten
Angiographien. Trotz der Tatsache, dass die Arteria spinalis anterior (Adamkiewicz) im
geschilderten Patientenfall nicht verletzt wurde, traten neurologische Defizite auf.
Hieraus lasst sich vermuten, dass die Adamkiewicz nicht alleinig fur die
Myelonperfusion verantwortlich ist. Ist der Eintrittspunkt der Adamkiewicz bekannt, ist
eine Schonung der Wurzel mdglich, wenn die Seite zur Tumorresektion variabel ist.

Insgesamt scheint eine Myelonischamie bei einer En-bloc-Spondylektomie vielmehr ein
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Ergebnis der Vielzahl an Unterbrechungen der Blutversorgung auf mehreren
Wirbelsaulenetagen zu sein. Entgegen dieser Theorie spricht das Fehlen von
neurologischen Beeintrachtigungen bei einer durchgefuhrten 5-Etagen-En-bloc-
Spondylektomie mit Ligatur von mindestens 5 Segmentgefal3en. Als mdgliche Erklarung
ist eine sehr interindividuelle Blutversorgung des Myelons anzunehmen, welche auch
nur ansatzweise mit Hilfe der Angiographie vorherzusagen ist. Ueda et al.
veroffentlichte zu dieser schwierigen Symptomatik eine tierexperimentelle Studie an 18
Hunden [93]. Diesen wurden nach Freilegung der spinalen Segmentarterien von T11 bis
T13 Uber eine linksseitige Thorakotomie Ligaturen bilateral gesetzt. Hierbei konnte
festgestellt werden, dass die Blutversorgung des Rickenmarkes hauptséchlich durch
die radikulomedullaren Arterien, welche sich aus den Segmentarterien ableiten,
sichergestellt wird. Aus diesem Grund kann eine bilaterale Unterbrechung der
Segmentarterien auf mehreren Wirbelkérperhéhen zu einer méglichen Ischamie des
Ruckenmarkes fihren. Dommisse et al. beschrieb die Blutversorgung im Bereich T 4
bis T 9 zumindest als reichlich [94]. Somit wurde diese Zone als ,critical vascular zone*
des Rickenmarkes ausgewiesen, in  welcher  Zirkulationsstorungen am
wahrscheinlichsten mit einer neurologischen Beeintrdchtigung auftreten kdnnen. Im
durchgefuihrten Experiment kam es jedoch nach bilateraler Ligatur der Segmentgefalie
auf 3 Wirbelkérperhdhen zu keinen neurologischen Ausfallserscheinungen. Aus diesem
Grund schlussfolgerte Ueda, dass eine praoperative Unterbrechung der bilateralen
SegmentgefalRe des vom Tumor befallenen Wirbels sowie der Gefal3e des dartber und
darunter liegenden Wirbels eine sichere und effektive Methode zur Reduktion des
intraoperativen Blutverlustes darstellt.

Die Mehrheit (72%) der eingeschlossenen Patienten erhielt neo- oder adjuvante
Therapien, wie Chemotherapie und Bestrahlung, als Teil des onkologischen Konzepts.
Selbst mit dieser Limitation [95, 96, 97] hinsichtlich der Heilungskapazitat konnte
radiologisch in allen Fallen eine gute knocherne Fusion und Uberbriickung der
Implantat-Knochen-Grenze festgestellt werden. Der Schlisselpunkt fur die erfolgreiche
sekundare Einheilung bei hochgradig instabilen ,multilevel” En-bloc-Spondylektomie-
Defekten ist moglicherweise die ausreichende Aufnahmeféhigkeit des Cages von
osteoinduktivem und —konduktivem Material. Die hier verwendeten Carbon-Composite-
Cages weisen ein deutlich héheres Aufnahmevolumen im Vergleich zu expandierbaren
Cages auf. Ein gehauftes Auftreten von ,stress shielding“ an der Implantat-Knochen-

Grenze wird vor allem bei stark rigiden Rekonstruktionen beobachtet [98]. Um ein
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lokales Remodelling zu erzielen, sollte der Stress durch das anteriore Implantat
verbunden sein. Dieses ist bei einer Rekonstruktion mit posteriorer Instrumentierung
und ventralem VBR Cage der Fall. Zuséatzliche anteriore Fixierungen, wie z.B.
Plattenkonstruktionen, sollten jedoch vermieden werden, da sie zu einem erhdhten
»Stress shielding” fihren [98]. In biomechanischer Hinsicht wird die grofdte postoperative
Stabilitat nach Rekonstruktion einer En-bloc-Spondylektomie, vor allem bevor eine
sekundare Verkndcherung eintritt, durch die Anzahl der posterior stabilisierten Elemente
bestimmt. Zusétzliche anterior-lateral angebrachte Implantate haben nur einen geringen
Einfluss auf die Stabilitdt der Rekonstruktion, wenn mehr als ein Anschlusssegment in
die posteriore Stabilisation eingeschlossen ist. Alle eingeschlossenen Patienten dieser
Arbeit erhielten eine dorsale Stabilisierung von mindestens 2 Anschlusegmenten in
kranialer und kaudaler Richtung in Verbindung mit einer anterioren Defektrekonstruktion
mittels VBR-Cage. In Bezug auf die vorhergegangenen Aussagen ist diese
Rekonstruktionslésung wahrscheinlich der Grund fiur die fehlenden Nachweise eines
»Stress shieldings” im Roéntgenbild sowie CT. Bemerkenswerterweise unterscheidet sich
die primare Stabilitdt biomechanisch nicht zwischen expandierbaren und nicht-
expandierbaren VBR-Systemen, unabhangig von der Lange der dorsalen
Instrumentierung. Somit liegt der Vorteil der expandierbaren Implantate in der
Vermeidung einer Dislokation durch eine sichere Endplattenanheftung, wohingegen
durch den Expansionsmechanismus ein verringertes Transplantataufnahmevolumen
resultiert. Das verwendete Carbon-Composite-VBR-System ist stabil mit der dorsalen
Instrumentierung durch artifizielle Pedikel verbunden und stellt somit die ideale
Verbindung zwischen Implantatstabilitdt und Transplantataufnahmevolumen her. Im
gesamten  Nachbeobachtungszeitraum gab es keinen Hinweis auf ein
Implantatversagen, weder der Pedikel-Stab-Instrumentierung noch der Carbon-
Composite-VBR. Fur die Aussage einer besseren kntchernen Fusion reichen die
Nachbeobachtungszeitrdume noch nicht aus. Insgesamt gesehen bietet der Cage eine
hohe Modularitat hinsichtlich der Gréf3e sowie der lordotischen oder kyphotischen
Ausrichtung. Ein weiterer Vorteil des verwendeten Carbon-Composite-Cages ist die
verbesserte Qualitdt der postoperativen Bildgebung durch verringerte Artefakte. Somit
wird die Lokalrezidivsuche deutlich vereinfacht und in erster Linie sicherer.
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9 Zusammenfassung

Extrakompartimentale Tumorlokalisationen von Wirbelsdulenprimartumoren und
solitdren Wirbelsdulenmetastasen im Bereich der thorakolumbalen Wirbelsaule kénnen
mittels totaler En-bloc-Spondylektomie suffizient reseziert werden. Mit dem Erreichen
weiter bis marginaler Resektionsgrenzen in Kombination mit adjuvanten Therapien sind
niedrige Lokalrezidivraten mdglich. Diesem positiven Ergebnis steht die Entwicklung
von Fernmetastasen in einem Drittel des Patientenkollektives entgegen. Dies spricht fur
die Notwendigkeit der Weiterentwicklung der systemischen Therapien. Selbst mit dem
erhohten Operationsrisiko dieser anspruchsvollen chirurgischen Technik und dem
grof3en Patientenstress unterstreichen die postoperativen onkochirurgischen Resultate
die Bedeutung dieses chirurgischen Procedere. Die Defektrekonstruktion mittels
Carbon-Composite-VBR in Verbindung mit dorsalem Pedikelschrauben-Stab-System
zeigte in den postoperativen bildgebenden Kontrollen keine Komplikationen, sondern

eine gute knécherne Heilungstendenz sowie eine vorteilhafte hohere Bildqualitét.
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Becken.
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Kaplan-Meier-Kurve des krankheitsspezifischen Uberlebens.

Kaplan-Meier-Kurve des lokalrezidivfreien Uberlebens.
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BWS
LWS
TES
VBR
MRT
CT
PET
TGF-R3
PSA
BMP
WBB
ECOG
DOD
AWD
NED

Abklrzungsverzeichnis

.. Brustwirbelsaule

.. Lendenwirbelsaule

.. En-bloc Spondylektomie

.. “vertebral body replacement system”
.. Magnetresonanztomographie

.. Computertomographie

.. Positronenemissionstomographie

... “transforming growth factor*
...“prostataspezifisches Antigen*

.. "bone morphogenic protein®

.. Weinstein-Boriani-Biagini-System

.. "Eastern Cooperative Oncology Group”
.. “"dead of disease”

.. “alive with disease”

.. “no evidence of disease”
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