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Zusammenfassung

Eine Vielzahl an Krebspatienten entwickelt im Verlauf Knochenmetastasen. Die
daraus folgenden Symptome wie Schmerzen, Funktionsverlust sowie neurologische
Symptome können rasch zu einem onkologischen oder auch chirurgischen Notfall
werden, es besteht in vielen Fällen rascher Handlungsbedarf. Ziel dieser Arbeit ist
die Darstellung der aktuellen, evidenzbasierten interdisziplinären Behandlung von
Knochenmetastasen. Grundsätzlich ist die interdisziplinäre Zusammenarbeit und die
Abstimmung aller Disziplinen der Goldstandard zur optimalen Behandlung ossärer
Metastasen.
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Einleitung

Knochen sind ein häufiger Metastasie-
rungsort. Wirbelkörper stellen die häufigs-
te Lokalisation von Knochenmetastasen
dar. Diese führen neben Schmerzen oft zu
neurologischen Komplikationen. In den
in bis zu 25% der Fälle betroffenen lan-
gen Röhrenknochen treten pathologische
Frakturen durch Metastasen insbesondere
im Femur, im Humerus und in der Tibia
häufig auf [1].

Das Gesamtüberleben von Patien-
ten mit oder ohne Knochenmetastasen
scheint äquivalent zu sein, dennoch zeigen
Betroffene oft eine große Symptomlast.
Leitsymptome sind häufig Schmerzen bis
hin zu Funktionsverlust von Extremitäten
bei pathologischen Frakturen der Röh-
renknochen. Aber auch neurologische
Komplikationen wie Myelonkompression,

Radikulopathie oder spinale Instabilität
bei Kompressionsfrakturen von Wirbel-
körpern, können zu einem chirurgisch-
onkologischen Notfall werden. Systemisch
ist in einigen Fällen auch eine Hyperkalz-
ämie bis hin zur hyperkalzämen Krise zu
beobachten [2]. Die Patienten sind durch
die metastasenbedingten Beschwerden
und Komplikationen häufig deutlich in
ihrer Lebensqualität und Selbstständig-
keit im Alltag eingeschränkt, viele sind
darüber hinaus auf eine opiatbasier-
te Schmerztherapie angewiesen. Durch
Fortschritte in onkologischen Therapi-
en und molekularer Diagnostik hat sich
das Gesamtüberleben von vielen Krebs-
patienten in den letzten Jahren deutlich
verbessert, sodass die Therapie der Kno-
chenmetastasen nicht mehr nur auf eine
kurzfristige Symptomkontrolle zielt, son-
dern einen längerfristigen Therapieerfolg
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Abb. 18 Palliative Stabilisierungenmit Verriegelungsmarknägeln an der aoberen (Humerus) und
b unteren Extremität (Tibia und Femur) beimetadiaphysärenOsteolysen infolgemultipler skeletta-
ler Karzinommetastasen. c Verbundosteosynthesemittelswinkelstabiler Plattenosteosynthese bei
ausgedehnter Osteolyse infolge eines Urothelkarzinomsundnach intraläsionaler Resektion undZe-
mentauffüllung proximale Humerusmetaphyse

ermöglichen soll. Dies bedarf einer en-
gen interdisziplinären Abstimmung unter
Kenntnis der jeweiligen diagnostischen
und therapeutischen Möglichkeiten: In
diesem Beitrag sollen daher die aktuellen
therapeutischen Möglichkeiten der Chi-
rurgie, der interventionellen Radiologie,
der Nuklearmedizin, der onkologischen
Systemtherapie und der Strahlentherapie
zusammengefasst dargestellt werden.

Chirurgie

Die Rolle der Chirurgie/Tumororthopädie
im multimodalen Therapiekonzept von
Skelettmetastasen besteht v. a. in der
Wiederherstellung der Stabilität der von
tumorosteolytischen Destruktionen be-
troffenen Skelettabschnitte und in der
Behandlung drohender oder manifester
pathologischer Frakturen. Dies trifft auch
fürmetastatischbedingte spinale Instabili-
täten zu, wobei hier der Entlastung neura-
ler Strukturen bei epiduraler Tumorkom-
pression zur Behandlung starker Schmer-
zen und Vermeidung sensomotorischer
Querschnittssyndrome eine besondere
zusätzliche Bedeutung zukommt [3–6]. Es
besteht heute interdisziplinärer Konsens
darüber, dass neben der Berücksichtigung
der Tumorbiologie die Abschätzung der
Überlebenszeit der wichtigste Faktor für

die individuelle Entscheidungsfindung ist.
Die realistische, prädiktive Einschätzung
der Überlebensprognose und resultie-
renden Lebensqualität determiniert das
tumorstadiengerechte onkochirurgische
Therapieverfahren [3, 4, 6].

» Neben der Tumorbiologie ist die
geschätzte Überlebenszeit relevant
für die individuelle Entscheidung

Die dann individuell optimierten Behand-
lungskonzepte für die weitere konkrete
chirurgische Lokaltherapie von Skelettme-
tastasen unterliegen zahlreichen Einfluss-
faktoren [3, 7]:
– Tumorbiologie (osteolytische oder

osteoblastische),
– Krankheitsstadium (primär) meta-

stasierter Tumor, Ansprechen auf
(neo-)adjuvante Therapie, solitäre oder
multiple Manifestation,

– Alter, Komorbiditäten und Compliance
des Patienten,

– Zusatzerkrankungen (Osteoporose,
Strahlenosteonekrose),

– Anatomische Lokalisation (dia-/meta-
oder epiphysäre Beteiligung, pelvine/
spinale Läsion) und

– vorliegende/drohende pathologische
Fraktur.

Während bei den sehr seltenen soli-
tären Metastasen biologisch günstiger
Tumorentitäten die weite Resektion
mit nachfolgender osteosynthetischer/
endoprothetischer Rekonstruktion ange-
strebt wird, sind die akzeptierten Zielkri-
terien bei den viel häufigeren palliativen
EingriffenbeimultiplenSkelettmetastasen
wie folgt [3, 4, 7]:
– Planung von Umfang/Aufwand des

Eingriffes „so viel wie nötig, so wenig
wie möglich“,

– Vermeidung von Revisionen, Implan-
tatversagen durch ultimative maximal
stabile Rekonstruktion,

– Erzielung von deutlicher Schmerzre-
duktion, Funktionserhalt und best-
möglicher Lebensqualität sowie

– optimales rekonstruktives Verfahren
(gelenknah: zementierte Endoprothe-
sen; metadia-/diaphysär: Marknägel,
winkelstabile Plattenosteosynthesen).

Generell ist bei Patienten mit Skelettmeta-
stasen mit oder ohne pathologische Frak-
tur von einer vergleichsweise schlechteren
Frakturheilung auszugehen [3, 4, 8]. Oft-
mals tritt diese gar nicht ein, sodass die
Rekonstruktion die verbleibende Überle-
benszeit des Patienten stabil überbrücken
muss. Zudem ist der Blutverlust im Falle
einer Operation deutlich höher, die Wund-
heilung der prä-/postoperativ bestrahlten
oder immunsupprimierten Patienten ver-
langsamt und komplikationsträchtiger [7].
Der prophylaktischen Stabilisierung dro-
hender pathologischer Frakturen (Risiko-
abschätzung mit Hilfe von Scores) kommt
somit eine besondere Rolle zu [3, 9].

Marknagelosteosynthesen: Primär
eignet sich dieses Verfahren für diaphysäre
Läsionen. Neue Marknagelgenerationen
mit winkelstabilen Verriegelungsoptionen
erlauben eine Ausdehnung der Indikatio-
nen auch auf meta-/diaphysäre Segmente
(zum Beispiel lange Marknägel mit ce-
phalomedullärer/Schenkelhalsabstützung
am Femur). Der Vorteil ist das geschlosse-
ne minimal-invasive Verfahren mit hoher
Primärstabilität und dementsprechend
geringer Weichteilschädigung und Kom-
plikationsrate sowie einer verkürzten in-
trahospitalen Aufenthaltsdauer ([3, 7–11];
. Abb. 1).

Platten-/Verbundosteosynthesen:Hier
erfolgt die Kombination von Nagel-/
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Abb. 28 31 Jahre,weibl., pathologische L2-Fraktur beiMetastase einesMammakarzinoms (cT2, cN2,G2, V0, L1;Östrogenre-
zeptor-negativ, Progesteronrezeptor-negativ, HER2neu 2+, FISH[(„fluourescence in-situ hybridization“)]-Test negativ), oli-
gometastasiert ossär, viszeralmetastasiert, v. a. Leberfilialisierung. Laufende Therapiemit Denosumabund Trastuzumab
(Herceptin). Starke Schmerzen,wenige Schritte gehfähig (VAS7–8 [visuelle Analogskala]). Keine neurologischenDefizite.
a Computertomogrammmit exzentrisch gelegenerOsteolyse L2,bperkutane Kyphoplastie und Radiofrequenzablation L2
mit c transpedikulärer, zementaugmentierter Stabilisierung durch Schrauben-Stab-SystemL1–3

Plattenosteosyntheseverfahren oder
Schraubenfixation mit ergänzender Ze-
mentaugmentierung. Dadurch besteht die
Möglichkeit, nach intraläsionaler Exkoch-
leation des Tumorgewebes den Defekt
mittels Zement aufzufüllen, um eine
Verbesserung der Stabilität zu gewähr-
leisten. Insbesondere bei ausgedehnten
osteolytischen kortikalen Destruktionen
mit segmentalem Knochenverlust kann
hier eine deutliche Stabilitätserhöhung
erreicht werden ([3, 4, 6, 10]; . Abb. 1).

Tumorendoprothetik: Bei ausgedehn-
ten gelenknahen oder auch intraartikulä-
ren Osteolysen ohne Möglichkeit der si-
cheren Implantatverankerung bieten Ver-
bundosteosynthesen keine ausreichende
Stabilitätssicherheit. In diesen Fällen ist
den palliativen Patienten eine tumorendo-
prothetische Versorgung in zementierter
Technik, gegebenenfalls mit langen Schäf-
ten und speziellen Abstützpfannen anzu-
bieten.DieMöglichkeit derpostoperativen
Vollbelastung stellt einen großen Vorteil
dieses Versorgungsprinzips dar [3, 4, 6–8].

Amputation: Insbesondere bei palliati-
ven Patienten mit diffuser Skelettmetasta-
sierung ist die Durchführung einer Glied-

maßenamputation die absolute Ausnah-
me. Seltene Indikationen sind massiv pro-
grediente exulzerierte Weichteilbefunde,
nicht beherrschbare Schmerzzustände in-
folgeder InfiltrationvonNervenundPlexus
sowie nicht rekonstruierbare ausgedehnte
Knochendestruktionen [3, 4].

Spondylodesen/Wirbelkörperresek-
tionen/Kyphoplastien: Jedes chirurgische
Verfahren muss sowohl eine ausreichende
Dekompression des Myelons und der Ner-
venwurzeln als auch eine effiziente Stabi-
lisierung der Wirbelsäule zum Ziel haben.
Die Wahl des Zuganges und Verfahrens
ist dabei von segmentaler Lokalisation,
Lage der Läsion im Wirbelkörper und
der Richtung der extraduralen Kompres-
sion abhängig. Die dorsale Stabilisierung
mittels winkelstabilen Fixateur-interne-
Systemen und entweder transpedikulä-
rer (thorakolumbal) oder Massa lateralis
(cervikal) Schraubenplatzierung (thora-
kolumbal auch minimal-invasiv perkutan
und zementaugmentiert in Kombination
mit Kyphoplastie und Radiofrequenzabla-
tion als Hybridkonstrukt möglich) gilt als
akzeptierter Standard ([5, 12]; . Abb. 2).

Die Rekonstruktion onkologischer ven-
traler Resektionsdefekte nach Korporekto-
mien erfolgt zumeist in Kombination mit
einerdorsalen InstrumentierungunterVer-
wendung von konventionellen Wirbelkör-
perersatzsystemen (Titan- oder Carbon-
Cages) sowie vor allem zervikal auch noch
winkelstabiler Plattenfixateursysteme [5].

Die analgetischen und stabilisieren-
den Wirkmechanismen der Kyphoplastie
(perkutane, transpedikuläre Injektion von
Knochenzement in den metastatisch-frak-
turierten Wirbelkörper nach vorheriger
partieller Wirbelkörperwiederaufrichtung
durch Balloninflation) beinhalten neben
einer Wiederherstellung der Wirbelkör-
perfestigkeit und Verhinderung eines
weiteren Kollapses auch die Reduktion
von durch Mikrobewegungen induzierter
spinalen Instabilität und Verbesserung der
spinalen Bewegungsausmaße [5].

Nachbehandlung

Die postoperative Weiterbehandlung ori-
entiert sich an der Belastungsstabilität der
osteosynthetischen/endoprothetischen
Rekonstruktion und dem Allgemeinzu-
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Abb. 39 Stereo-
taktische Radio-
therapie einer spi-
nalenMetastase
mit 5× 8Gy= 40Gy
(Gray)

stand des Patienten. Generell sollten alle
adjuvanten Therapieverfahren so schnell
wie möglich, zumeist 2–3 Wochen post-
operativ (abgeschlossene Wundheilung)
erfolgen. Dann sollte eine Nachbestrah-
lung insbesondere nach intraläsionalen
Resektionen starten. Die chemotherapeu-
tische Behandlung wird frühestens nach
3 Wochen bei unauffälligen Wundverhält-
nissen, die Therapie mit Bisphosphonaten
oder Denosumab direkt postoperativ
durchgeführt.

Strahlentherapie

Die perkutane Strahlentherapie ist als
nichtinvasive und ambulante Therapie
eine evidenzbasierte und leitlinienge-
rechte Behandlungsoption von Knochen-
metastasen, die typischerweise in einer
einzigen oder wenigen Behandlungssit-
zungen durchgeführt wird. Der Einsatz
der Strahlentherapie erfolgt bei schmerz-
haften Knochenmetastasen mit dem Ziel
der Schmerzlinderung, bei akuter Myelon-
kompression zur Wiederherstellung oder
Konservation der neurologischen Funkti-
on, zur Osteoprotektion und Vermeidung
von Frakturen, postoperativ nach Stabili-
sierung von frakturierten oder instabilen
Knochenmetastasen sowie bei Patienten
mit Oligometastasierung mit dem Ziel,
alle Tumorherde definitiv zu behandeln.

Bei schmerzhaften Knochenmetasta-
sen der Extremitäten, des Beckens und
der Wirbelsäule kann durch eine niedrig-
dosierte Strahlentherapie bei etwa 60%
der Patienten eine Schmerzlinderung und
bei einem Viertel der Patienten eine voll-
ständige Schmerzfreiheit erreicht werden
[13]. In randomisierten Studien war ei-

ne einmalige Bestrahlung mit 1× 8Gy
(Gray) bezüglich Schmerzansprechen ei-
ner fraktionierten Bestrahlung mit 5 oder
10 Behandlungssitzungen äquivalent; bei
Patienten mit vergleichsweise guter Le-
benserwartung sollte eine fraktionierte
Bestrahlung durchgeführt werden, da in
Metaanalysen eine signifikant niedrigere
Rate an Re-Bestrahlungen nach fraktio-
nierter Bestrahlung beschrieben wurde.
Aktuelle prospektive und randomisierte
Studien deuten darauf hin, dass durch
eine intensivierte körperstereotaktische
Bestrahlung das komplette Schmerzan-
sprechen weiter verbessert werden kann
[14] und insbesondere eine dauerhafte
Schmerzkontrolle erreicht werden kann
[15]. Die körperstereotaktische Bestrah-
lung sollte daher insbesondere bei Me-
tastasen eines wenig strahlensensiblen
Tumors und bei guter Überlebensprogno-
se geprüft werden.

» Bei vergleichsweise guter
Lebenserwartung sollte fraktioniert
bestrahlt werden

Bei metastatischer Myelonkompression
mit neurologischen Ausfällen ist eine
möglichst unmittelbare chirurgische De-
kompression und gegebenenfalls mini-
mal-invasive Stabilisierung anzustreben,
postoperativ sollte dann zeitnah nach
Abschluss der akuten Wundheilung eine
Strahlentherapie durchgeführt werden
[16]. Falls aufgrund sehr eingeschränkter
Lebenserwartung oder aufgrund einer
Inoperabilität eine chirurgische Dekom-
pression nicht möglich ist, dann ist die
alleinige Strahlentherapie eine wirksame
Behandlung [17, 18], die bei ca. 40% der

Patienten eine Verbesserung der neuro-
logischen Symptomatik und bei 40–50%
eine Stabilisierung erreicht.

Insbesondere eine fraktionierte Be-
strahlung kann bei osteolytischen Me-
tastasen eine Rekalzifizierung und in
der Konsequenz eine Stabilisierung der
Knochenmetastasen erreichen [19]. Eine
aktuelle randomisierte Studie berich-
tete, dass durch eine prophylaktische
Strahlentherapie bei asymptomatischen
Knochenmetastasen eine Reduktion von
skelettalen Events erreicht werden kann:
in Analogie zu den Einschlusskriterien
der Studie sollte diese Indikation bei Risi-
ko-Knochenmetastasen evaluiert werden
(„bulky“ Metastasen≥ 2cm im Durch-
messer; Befall der Wirbelgelenke oder
der posterioren Wirbelelemente; Befall
der Hüfte oder des ISG (Iliosakralgelenk);
Befall von langen Röhrenknochen mit
1/3–2/3 der Kortikalis) (ASTRO[American
Society for Radiation Oncology]-Meeting
2023 LBA 04).

Bei oligometastasierten Patienten
konnte in randomisierten Studien ein
verbessertes Gesamtüberleben sowie ver-
bessertes progressionsfreies Überleben
erzielt werden, wenn die leitliniengerech-
teSystemtherapieumeinedefinitive lokale
Therapie aller Metastasen ergänzt wurde.
Die stereotaktische Bestrahlung wurde bei
solchen oligometastasierten Patienten am
häufigsten als lokale Therapiemodalität
eingesetzt, da sie als nichtinvasive ambu-
lante Therapie die gleichzeitige Therapie
von Metastasen in verschiedenen Or-
gansystemen parallel zur Systemtherapie
erlaubt [20–22]. Auch bei Wirbelsäulen-
metastasen sowie Metastasen in den
langen Röhrenknochen ist eine fraktio-
nierte körperstereotaktische Bestrahlung
sicher anwendbar, ohne erhöhte Risiken
für postradiogene pathologische Frak-
turen, erzielt werden dabei hohe und
dauerhafte lokale Tumorkontrollraten von
80–90% ([1, 23]; . Abb. 3).

Medikamentöse Therapie von
Knochenmetastasen

KnochenmetastaseneinesMalignomsber-
gen unweigerlich ein erhöhtes Risiko für
pathologische Frakturen. Daher besteht
bei multiplen Knochenmetastasen gene-
rell eine Indikationfüreineosteoprotektive
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Abb. 49 PET/MR
mitstarkPSMA(pros-
tataspezifisches
Membranantigen)-
positiver Kno-
chenmetastase
(SUVmax 22,9;Pfeil)
im Tuber ischia-
dicum rechts bei
einemPatienten
mit biochemischem
Prostatakarzinom-
rezidiv

Systemtherapie. Die systemische Basisthe-
rapie von Knochenmetastasen besteht aus
Bisphosphonaten oder RANK-Ligand-Inhi-
bitoren [24]. Beide Substanzklassen kön-
nen sowohl bei Knochenmetastasen als
auch bei Osteoporose eingesetzt werden.

Bisphosphonate werden dauerhaft in
dieKnochenstruktureingelagertundhem-
men die Aktivität der Osteoklasten. Da-
durch wird der pathologische Knochenab-
bau minimiert. Allerdings nimmt dadurch
auch der Knochenumsatz ab. Die vermin-
derte ossäre Regeneration führt zu den
bekannten Nebenwirkungen der Bisphos-
phonate, wie der Kieferosteonekrose. Eine
rascheInfusionvonBisphosphonatenkann
die Nierenfunktion verschlechtern. Gerade
beieingeschränkterNierenfunktionsollten
Bisphosphonate, sofern sie zwingend not-
wendig sind, langsam infundiert werden
(zum Beispiel über eine halbe Stunde). Die
Ko-Medikation bei Bisphosphonat-Thera-
pie besteht in der Regel aus Vitamin D und
Kalziumsupplementation.DieBehandlung
erfolgt über mindestens 2 Jahre. Danach
kann das Dosierungsintervall je nach An-
sprechen und Risikoprofil bisweilen ge-
streckt werden.

RANK-Ligand-Inhibitorenhemmenden
von Osteoblasten produzierten RANK-Li-
ganden, wodurch der RANK-Rezeptor auf
den Osteoklasten nicht aktiviert und da-
durch die Osteoklasten-vermittelte Kno-
chenresorption vermindert wird. Die Wirk-
samkeit ist ähnlich wie bei Bisphospho-
naten. Als Nebenwirkung tritt im einstel-
ligen Prozentbereich eine Kieferosteone-

krose auf, wiederum vergleichbar zu den
Bisphosphonaten. Hingegen haben RANK-
Ligand-InhibitorenkaumeinenEinflussauf
die Nierenfunktion. Als Ko-Medikation ist
auch hier eine Behandlung mit Vitamin D
und Kalzium notwendig, da sonst potenzi-
ell bedrohliche Hypokalzämien auftreten
können. ImGegensatz zu denBisphospho-
naten muss eine Behandlung mit RANK-
Ligand-Inhibitoren auch über 2 Jahre hi-
naus in monatlichen Intervallen durchge-
führtwerden. Es gibtHinweisedarauf, dass
es bei einigenPatientennachAbsetzender
RANK-Ligand-Antagonisten zu einem Re-
bound-Effekt mit erhöhter Fragilität der
Knochen kommen kann. Wahrscheinlich
ist der Rebound ein eher seltenes Phäno-
men.

Wenn bei gutem Tumoransprechen ein
Stopp der osteoprotektiven Therapie er-
wogen wird und einem möglichen Re-
bound vorgebeugt werden soll, ist nach
Abschluss einer Behandlung mit RANK-Li-
gand-Inhibitoren eine 1- bis 2-malige Ga-
be von Bisphosphonaten möglich. Die Da-
tenlage für dieses Vorgehen ist allerdings
beschränkt.

Neuere osteoprotektive Substanzen,
die in der Behandlung der Osteoporose
verwendet werden, wie z. B. Teriparatide
(biologisch aktives N-terminales Fragment
des humanen Parathormons) oder Ro-
mosozumab (anti-Sklerostin-Antikörper),
spielen in der Therapie von Knochenme-
tastasen (noch) keine Rolle.

Von der generellen Behandlungsin-
dikation multipler Knochenmetastasen

gibt es eine wichtige Ausnahme: ka-
strationssensible Prostatakarzinome mit
osteoblastischen Metastasen sollten nicht
mit hochdosierter systemischer osteopro-
tektiver Therapie behandelt werden. Da
in dieser Situation in aller Regel eine anti-
androgene Therapie erfolgt, ist bei diesen
Patienten höchstens eine präventive Be-
handlung einer Osteoporose nötig, d. h.
Bisphosphonate oder RANK-Ligand-Anta-
gonisten werden nur in der (niedrigeren)
Osteoporosedosis verabreicht, nicht in der
(höheren) Dosis für Knochenmetastasen.

Die zweite Ausnahme betrifft das mul-
tiple Myelom. Bei dieser Erkrankung wur-
den üblicherweise zum Schutz der Kno-
chenBisphosphonateverwendet, aber kei-
ne RANK-Ligand-Inhibitoren. Eine neuere
Studie hat jedoch eine Nichtinferiorität für
Denosumab gegenüber Bisphosphonaten
(Zolendronat) gezeigt, sodass zumindest
von der Datenlage her ein Einsatz von
RANK-Ligand-Inhibitoren auch hier mög-
lich ist [25].

Nuklearmedizin

In der Nuklearmedizin sind im letzten
Jahrzehnt eine Reihe von teils spezifi-
schen Therapieoptionen für Patienten
mit Knochenmetastasen entstanden. Ne-
ben der seit vielen Jahren etablierten
Radiojodtherapie bei Patienten mit gut
differenziertem follikulären und papillä-
ren Schilddrüsenkarzinom [26, 27] sind
dies vor allem 177Lutetium-basierte Ra-
dionuklide, wie z. B. 177Lu-DOTATATE für
Patienten mit gut differenzierten neu-
roendokrinen Tumoren und medullärem
Schilddrüsenkarzinom oder 177Lu-PSMA
für Patienten mit Prostatakarzinom [28,
29]. Diese 3 nuklearmedizinischen The-
rapieformen nutzen β-Strahler und sind
aufgrund ihrer Liganden nicht selektiv für
ossäre Metastasen, sondern haben auch
einen Effekt auf andere Tumormanifesta-
tionen, wie etwa viszerale Metastasen. Bei
den177Lutetium-basiertenRadionukliden
muss allerdings – speziell bei ausgedehn-
tem Knochen-/Knochenmarkbefall – die
hämatologische Toxizität dieser Radionu-
klide berücksichtigt werden, die einen der
häufigsten Nebeneffekte dieser Therapien
darstellt [29, 30].

Eine für Knochenmetastasen spezifi-
sche nuklearmedizinische Therapie stellt
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aAbb. 58 56-jähriger Patientmit einemmetastasierten kutanenMelanom. Erneute Schmerzen

(VAS 6/10 [visuelle Analogskala]) nach zwischenzeitlicher Schmerzfreiheit nachRadiotherapie bei
diffus vomTumor infiltriertemBWK10 (Brustwirbelkörper).aZeigt eine FDG-PET/CT (Fluordesoxyglu-
cose-Positronenemissionstomographie-Computertomographie)mit starkermetabolischer Aktivität
im gesamtenWirbelkörper,b die von bipedikulär eingebrachten Koaxialnadelnmit den platzier-
ten Radiofrequenzsonden zur thermischenAblation desWirbelkörpers, c das Abschlussbild nach
zusätzlicher PMMA(Polymethylmethacrylat)-Injektion, im Sinne einer Vertebroplastie. EineWoche
postoperative Reduktion der Schmerzen auf VAS2/10

der α-Strahler 223Radium (Alpharadin)
dar, der bei Patienten mit Prostatakar-
zinom und symptomatischen Knochen-
metastasen oder hormonrefraktären Kno-
chenmetastasen eingesetzt wird [31].
Alpharadin wird spezifisch in Areale mit
hohem Knochenstoffwechsel, wie zum
Beispiel osteoplastische Metastasen, auf-
genommen, indem es Komplexe mit dem
Hydroxylapatit der Knochenmatrix bildet.
β-Strahler, die spezifisch zur Therapie von
Knochenmetastasen eingesetzt wurden,
wie zum Beispiel 89Strontium, 153Samari-
um oder 32Phosphor, haben aktuell keine
klinische Bedeutung ([32]; . Abb. 4).

Interventionelle Radiologie

Die interventionelle Radiologie bietet
palliative minimal-invasive Behandlungs-
alternativen bei der Behandlung von
Knochenmetastasen an. Dies fand erst
kürzlich Eingang in dieGuidelines des „Na-
tional Comprehensive Cancer Network“
(NCCN-Guidelines), wo interventionelle
radiologische Verfahren zur Schmerzpal-
liation bei fehlendem Ansprechen oder
ausgeschöpfter Radiotherapie empfohlen
werden [33].

Bei den perkutanen Ablationsverfah-
ren werden Tumoren mittels Hitze (Radio-
frequenz/Mikrowellenablation; . Abb. 5)
oder Kälte (Kryoablation) behandelt. Hier-
bei werden eine oder mehrere Nadeln,
meist in Analgosedierung, in der Knochen-

metastase platziert und entsprechend
thermisch behandelt. Metaanalysen so-
wie prospektive multizentrische Studie
konnten zeigen, dass dies zu einer signifi-
kanten, innerhalb von Tagen einsetzenden
Schmerzreduktion führt [34–36]. Wesent-
liche Unterschiede in der klinischen Effizi-
enz zwischen den erwähnten thermischen
Verfahren konnten nicht gezeigt werden
[37].

Die thermischen Verfahren können in
der gleichen Behandlung durch stabili-
sierende Verfahren ergänzt werden. Dies
kommt insbesondere in der Wirbelsäule
mittels Injektion von Polymethylmetha-
crylat (PMMA), auch Knochenzement ge-
nannt, im Rahmen von Vertebroplastien/
Kyphoplastien zum Einsatz. Diese sollten
bei Wirbelkörpermetastasen ohne spinale
Instabilität, insbesonderebeieinerLebens-
erwartung> 6 Monaten, nach Radiothe-
rapie respektive Ablation zur Frakturprä-
vention oder Stabilisierung nach patholo-
gischer Fraktur multidisziplinär diskutiert
werden [38].Allerdings kannbeibestehen-
der spinaler Instabilität auch bei geringe-
rer Lebenserwartung und fehlender Ope-
rationsfähigkeit die Zementaugmentation
über Kypho-/Vertebroplastie zwar keine
komplette Wiederherstellung der Stabi-
lität erreichen, aber zu einer deutlichen
Schmerzlinderung führen [4]. Diese radio-
logischen perkutanen Interventionen sind
komplikationsarm und können oft am-
bulant und mit moderater Analgosedie-

rung, also vergleichsweise kosteneffizient,
durchgeführt werden.

Die transarterielle Embolisation kommt
insbesondere präoperativ bei vaskulären
Knochenmetastasen,wiezumBeispielNie-
renzellkarzinomen, zum Einsatz. Hierbei
wird die arterielle Tumorversorgung mit-
tels Partikeln sowie Metallspiralen in den
tumorversorgenden Gefäßen gestoppt
und entsprechend der intraoperative
Blutverlust vermindert [39].

Zusammenfassung und Diskussion

Die interdisziplinäre Behandlung von Kno-
chenmetastasen bei metastasiertem Tu-
morleiden stellt einen wichtigen Pfeiler im
palliativen Management von metastasier-
ten Krebspatienten dar. In der Schmerz-
und insbesondere in der Notfallsituation
bedarf es einer raschenund effizienten Zu-
sammenarbeit verschiedener Disziplinen,
auf Basis etablierter Behandlungspfade.
Große Fortschritte in der Systemtherapie
ermöglichen ein längeres Gesamtüberle-
ben, bedingen aber auch ein Umdenken
der Ziele palliativer Therapien aufgrund
längerer Krankheitsdauer sowie häufige-
rem Erleben von Langzeitfolgen.

» Fortschritte in der Systemthe-
rapie bedingen ein Umdenken der
Ziele palliativer Therapie

In der Wahl der optimalen Therapie ist
die patientenindividuelle Situation bezüg-
lich Allgemeinzustand und begleitenden
Grunderkrankungen, der allgemeinen on-
kologischen Situation mit Verfügbarkeit
von lokalen und systemischen Behand-
lungsoptionen sowie der detaillierten lo-
kalen Situation der jeweiligen Knochen-
metastasen zu berücksichtigen.

Fazit für die Praxis

4 Die Behandlung von Knochenmetastasen
sollte in interdisziplinärer Zusammenar-
beit erfolgen.

4 Es bieten sich viele Möglichkeiten sowie
Kombinationen der interdisziplinären
Therapie aus Chirurgie mit operativen
Stabilisierungen und spinalen Dekom-
pressionen, Radioonkologie mit konven-
tioneller oder stereotaktischer Bestrah-
lung, medizinscher Onkologie durch os-
teoprotektive Therapien, Nuklearmedizin
mit spezifischen Therapieoptionen, in-
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terventioneller Radiologie mit Ablation,
Osteoplastie sowie transarterieller Embo-
lisation.
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Current concepts for the interdisciplinary treatment of bone metastases

A large number of cancer patients develop bone metastases in the course of their
disease. The resulting symptoms (e.g., pain, loss of function, and neurological
symptoms) can quickly become an oncological and/or surgical emergency and in many
cases require rapid action. The aim of this paper is to present the current evidence-
based interdisciplinary treatment of bone metastases. Interdisciplinary collaboration is
the gold standard for optimal treatment of bone metastases.

Keywords
Interdisciplinary cooperation · Stereotactic radiotherapy · Osteosynthesis · Osteoprotection ·
Quality of life

4. Capanna R, Campanacci DA (2001) The treatment
ofmetastases in theAppendicular skeleton. JBone
JointSurgBr83-B(4):471–481

5. Schaser KD, Melcher I, Mittlmeier T, Schulz A, See-
mannJ,HaasNetal(2007)Surgicalmanagementof
vertebral columnmetastaticdisease.Unfallchirurg
110:137–159 (quiz160)

6. Hayashi K, Tsuchiya H (2022) The role of surgery in
the treatment of metastatic bone tumor. Int J Clin
Oncol27(8):1238–1246

7. Weber KL, O’Connor MI (2003) Operative treat-
ment of long bone metastases: focus on the
femur. Clin Orthop Relat Res 415:S276. https://
doi.org/10.1097/01.blo.0000093850.72468.54
(https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/
2003/10001/Operative_Treatment_of_Long_
Bone_Metastases__Focus.34.aspx)

8. Ward WG, Holsenbeck S, Dorey FJ, Spang J,
Howe D (2003) Metastatic disease of the fe-
mur: surgical treatment. Clin Orthop Relat Res
415:S230–S244. https://doi.org/10.1097/01.blo.
0000093849.72468.82 (https://journals.lww.com/
clinorthop/Fulltext/2003/10001/Metastatic_
Disease_of_the_Femur__Surgical.30.aspx)

9. Mirels H (2003) The classic: metastatic disease
in long bones A proposed scoring system for
diagnosing impending pathologic fractures.
Clin Orthop Relat Res 415:S4–S13. https://
doi.org/10.1097/01.blo.0000093045.56370.dd
(https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/
2003/10001/The_Classic__Metastatic_Disease_
in_Long_Bones_A.2.aspx)

10. Piccioli A, Rossi B, Scaramuzzo L, Spinelli MS,
Yang Z, Maccauro G (2014) Intramedullary nailing
for treatment of pathologic femoral fractures due
tometastases. Injury45(2):412–417

11. Schwabe P, Ruppert M, Tsitsilonis S, Melcher I,
Schaser KD, Märdian S (2014) Surgical manage-
ment and outcome of skeletal metastatic disease
of the humerus. Acta Chir Orthop Traumatol Cech
81(6):365–370

12. Tannoury C, Beeram I, Singh V, Saade A, Bhale R,
Tannoury T (2022) The role of minimally invasive
percutaneous pedicle screw fixation for the
management of spinal metastatic disease. World
Neurosurg159:e453–9

13. Rich SE, Chow R, Raman S, Zeng LK, Lutz S, Lam H
et al (2018) Update of the systematic review of
palliative radiation therapy fractionation for bone
metastases.RadiotherOncol126(3):547–557

14. Sahgal A, Myrehaug SD, Siva S, Masucci GL,
Maralani PJ, BrundageM et al (2021) Stereotactic
body radiotherapy versus conventional external
beam radiotherapy in patients with painful
spinal metastases: an open-label, multicentre,

randomised, controlled, phase 2/3 trial. Lancet
Oncol22(7):1023–1033

15. Guckenberger M, Sweeney RA, Hawkins M,
Belderbos J, Andratschke N, Ahmed M et
al (2018) Dose-intensified hypofractionated
stereotactic body radiation therapy for painful
spinal metastases: Results of a phase 2 study.
Cancer124(9):2001–2009

16. Patchell RA, Tibbs PA, RegineWF, Payne R, Saris S,
Kryscio RJ et al (2005) Direct decompressive
surgical resection in the treatment of spinal
cord compression caused by metastatic cancer:
a randomisedtrial. Lancet366(9486):643–648

17. HoskinPJ,HopkinsK,MisraV,HoltT,McMeneminR,
Dubois D et al (2019) Effect of single-fraction vs
multifraction radiotherapy on ambulatory status
among patients with spinal canal compression
frommetastatic cancer: the SCORAD randomized
clinical trial. JAMA322(21):2084–2094

18. Rades D, Šegedin B, Conde-Moreno AJ, Garcia R,
Perpar A, Metz M et al (2016) Radiotherapy
with 4Gy × 5 versus 3Gy × 10 for metastatic
epidural spinal cord compression: final results
of the SCORE-2 trial (ARO 2009/01). J Clin Oncol
34(6):597–602

19. Koswig S, Budach V (1999) Remineralisation und
Schmerzlinderung von Knochenmetastasen nach
unterschiedlich fraktionierter Strahlentherapie
(10mal 3Gyvs. 1mal 8Gy)Eineprospektive Studie.
StrahlentherOnkol175(10):500–508

20. Palma DA, Olson R, Harrow S, Gaede S, Louie AV,
Haasbeek C et al (2020) Stereotactic ablative
radiotherapy for the comprehensive treatment of
oligometastatic cancers: long-term results of the
SABR-COMETphaseII randomizedtrial. JClinOncol
38(25):2830–2838

21. Gomez DR, Tang C, Zhang J, Blumenschein GR,
HernandezM,LeeJJetal (2019)Localconsolidative
therapy vs. Maintenance therapy or observation
for patients with oligometastatic non-small-
cell lung cancer: long-term results of a multi-
institutional, phase II, randomized study. J Clin
Oncol37(18):1558–1565

22. Iyengar P, Wardak Z, Gerber DE, Tumati V, Ahn C,
Hughes RS et al (2018) Consolidative radiotherapy
for limitedmetastatic non-small-cell lung cancer:
a phase 2 randomized clinical trial. JAMA Oncol
4(1):e173501

23. Glicksman RM, Tjong MC, Neves-Junior WFP,
Spratt DE, Chua KLM, Mansouri A et al (2020)
Stereotacticablative radiotherapy for themanage-
ment of spinal metastases: a review. JAMA Oncol
6(4):567–577

24. Coleman R, Hadji P, Body JJ, Santini D, Chow E,
Terpos E et al (2020) Bone health in cancer:

228 Die Onkologie 3 · 2023

http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.de
http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.de
https://doi.org/10.1097/01.blo.0000093850.72468.54
https://doi.org/10.1097/01.blo.0000093850.72468.54
https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/2003/10001/Operative_Treatment_of_Long_Bone_Metastases__Focus.34.aspx
https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/2003/10001/Operative_Treatment_of_Long_Bone_Metastases__Focus.34.aspx
https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/2003/10001/Operative_Treatment_of_Long_Bone_Metastases__Focus.34.aspx
https://doi.org/10.1097/01.blo.0000093849.72468.82
https://doi.org/10.1097/01.blo.0000093849.72468.82
https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/2003/10001/Metastatic_Disease_of_the_Femur__Surgical.30.aspx
https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/2003/10001/Metastatic_Disease_of_the_Femur__Surgical.30.aspx
https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/2003/10001/Metastatic_Disease_of_the_Femur__Surgical.30.aspx
https://doi.org/10.1097/01.blo.0000093045.56370.dd
https://doi.org/10.1097/01.blo.0000093045.56370.dd
https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/2003/10001/The_Classic__Metastatic_Disease_in_Long_Bones_A.2.aspx
https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/2003/10001/The_Classic__Metastatic_Disease_in_Long_Bones_A.2.aspx
https://journals.lww.com/clinorthop/Fulltext/2003/10001/The_Classic__Metastatic_Disease_in_Long_Bones_A.2.aspx


ESMO Clinical Practice Guidelines. Ann Oncol
31(12):1650–1663

25. Raje N, Terpos E, Willenbacher W, Shimizu K,
García-Sanz R, Durie B et al (2018) Denosumab
versus zoledronic acid in bone disease treatment
of newly diagnosed multiple myeloma: an
international, double-blind, double-dummy,
randomised, controlled, phase 3 study. Lancet
Oncol19(3):370–381

26. Nervo A, Ragni A, Retta F, Gallo M, Piovesan A,
Liberini V et al (2021) Bonemetastases fromdiffe-
rentiated thyroid carcinoma: current knowledge
andopen issues. JEndocrinol Invest44(3):403–419

27. Petrich T, Widjaja A, Musholt TJ, Hofmann M,
Brunkhorst T, Ehrenheim C et al (2001) Outcome
after radioiodine therapy in 107 patients with
differentiated thyroid carcinoma and initial bone
metastases: side-effects and influenceof age. Eur J
NuclMed28(2):203–208

28. Violet J, Jackson P, Ferdinandus J, Sandhu S,
Akhurst T, Iravani A et al (2019) Dosimetry
of 177Lu-PSMA-617 in metastatic castration-
resistant prostate cancer: correlations between
pretherapeutic imaging and whole-body tumor
dosimetry with treatment outcomes. J Nucl Med
60(4):517

29. Hagmarker L, Svensson J, Rydén T, van Essen M,
Sundlöv A, Gleisner KS et al (2019) Bone marrow
absorbeddosesandcorrelationswithhematologic
response during 177Lu-DOTATATE treatments are
influenced by image-based dosimetry method
and presence of skeletal metastases. J Nucl Med
60(10):1406

30. SjögreenGleisnerK,ChouinN,GabinaPM,CiconeF,
Gnesin S, Stokke C et al (2022) EANM dosimetry
committee recommendations for dosimetry of
177Lu-labelledsomatostatin-receptor-andPSMA-
targeting ligands. Eur J Nucl Med Mol Imaging
49(6):1778–1809

31. Poeppel TD, Handkiewicz-Junak D, Andreeff M,
Becherer A, Bockisch A, Fricke E et al (2018) EANM
guideline for radionuclide therapy with radium-
223 of metastatic castration-resistant prostate
cancer. Eur JNuclMedMol Imaging45(5):824–845

32. Handkiewicz-Junak D, Poeppel TD, Bodei L,
Aktolun C, Ezziddin S, Giammarile F et al (2018)
EANMguidelines for radionuclide therapyof bone
metastaseswithbeta-emittingradionuclides. Eur J
NuclMedMol Imaging45(5):846–859

33. Swarm RA, Paice JA, Anghelescu DL, Are M,
Bruce JY, Buga S et al (2019) Adult cancer pain,
version3.2019,NCCNclinicalpracticeguidelines in
oncology. JNatlComprCancNetw17(8):977–1007

34. MehtaTI,HeibergerC,KaziS,BrownM,WeissmanS,
HongKetal (2020)Effectivenessof radiofrequency
ablation in the treatment of painful osseous
metastases: a correlation meta-analysis with
machine learning cluster identification. J Vasc
IntervRadiol31(11):1753–1762

35. Levy J, Hopkins T, Morris J, Tran ND, David E,
Massari F et al (2020) Radiofrequency ablation
for the palliative treatment of bone metastases:
outcomes from the multicenter osteocool tumor
ablationpost-marketstudy(OPuSonestudy)in100
patients. JVasc IntervRadiol31(11):1745–1752

36. Jennings JW, Prologo JD, Garnon J, Gangi A,
Buy X, Palussière J et al (2021) Cryoablation
for palliation of painful bone metastases: the
MOTIONmulticenter study. Radiol ImagingCancer
3(2):e200101

37. TomasianA, Jennings JW (2021) Bonemetastases:
stateoftheArt inminimally invasive interventional
oncology.Radiographics41(5):1475–1492

38. Wallace AN, Robinson CG, Meyer J, Tran ND,
Gangi A, CallstromMR et al (2015) The metastatic
spine disease multidisciplinary working group
algorithms.TheOncol20(10):1205–1215

39. Facchini G, Parmeggiani A, Peta G, Martella C,
Gasbarrini A, Evangelisti G et al (2021) The role
of percutaneous transarterial embolization in the
management of spinal bone tumors: a literature
review.EurSpineJ30(10):2839–2851

Veranstaltung

German Cancer Survivors
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Save-the-Date: GCSW 2023
vom 3. Juni bis 8. Juni

Der German Cancer Survivors Day
wurde erstmals 2015 von der Deutschen

Krebsstiftung veranstaltet. Die Stiftung
möchte damit auf die Themen von Cancer

Survivors aufmerksammachen:
4 Wiemeistertman den Alltagmit Krebs,

4 welcheMöglichkeiten zur

Verbesserung der Lebensqualität
stehen zur Verfügung,

4 wie lässt sich die soziale Teilhabe

sichern?

2021 wurde der German Cancer Sur-
vivors Day durch die Einbindung der

Landeskrebsgesellschaften erstmals zur

German Cancer Survivors Week. Auch
in diesem Jahr gestalten die Deutsche

Krebsstiftung und mehrere Landeskrebs-

gesellschaften gemeinsam das Programm.
Mit dabei sind die Krebsgesellschaften in

Bayern, Berlin, Hamburg, Mecklenburg-
Vorpommern und Sachsen.

Die Woche bietet einen informativen Mix
aus Online- und Präsenzveranstaltungen

für Betroffene, Angehörige und Freunde.

Den Auftakt bildet eine Live-Veranstaltung
der Deutschen Krebsstiftung und der Berli-

ner Krebsgesellschaft am 3. Juni in Berlin.
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