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praktiserende læger uden samråd med en speciallæge iværk-
sætter medikamentel behandling med methylphenidat. Man 
må i studiet tolke community care som en ren medikamentel 
behandling foretaget i et regi af praktiserende læger uden no-
gen anden form for intervention af terapeutisk eller social ka-
rakter. Resultaterne af MTA-studiet viser klart, at medicin er 
essentiel i behandlingen af ADHD, og at den medikamentelle 
behandling viser sig overlegen i forhold til adfærdsterapi 
alene. Dette gælder både på kortere sigt (efter 12 måneder og 
18 måneder) og efter 24 måneder. De børn, som modtages 
med ADHD til børnepsykiatrisk behandling, har ofte megen 
komorbiditet i form af Tourettes syndrom, oppositionel ad-
færdsforstyrrelse, angst, indlæringsvanskeligheder og depres-
sion. Analyserne fra MTA-studiet tyder på, at især børn med 
megen komorbiditet – og især angst og tristhed – i særdeles-
hed kan profitere af kombinationsbehandlingen frem for den 
medikamentelle behandling alene. Der findes fortsat, også ef-
ter MTA-studiet, uafklarede spørgsmål vedrørende behand-
lingen af ADHD. Dette gælder ikke mindst i forhold til den 
dårlige langtidsprognose, og hvilken type behandling der kan 
være med til at forbedre denne. 
SummaryLine Hansen & Per Hove Thomsen:How to treat attention-deficit hyperactivity disorder:  is there a conclusive answer?Ugeskr Læger 2005;167:0000Attention-deficit hyperactivity disorder (ADHD) is a common psychiatric disorder occurring in approximately 3–6% of the population. The high prevalence of the disease and the fact that it has an onset early in life emphasise the importance of adequate treatment. This article focuses on the largest long-term treatment study of ADHD, the Multimodal Treatment study of Attention Deficit Hyperactivity Disorder (MTA), taking into consideration especially the limitations of the design and their impact on the outcome of the study. Primary among these is the fact that outcome was measured 4–6 months after the most intensive phase of behavioural treatment but while medication was still active. This may have had an impact on the study results, especially since the MTA study did not indicate a significant difference between combined and strictly pharmacological treatment. 
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Operativ behandling af knoglemetastaser 
i bækken og ekstremiteter

ORIGINAL MEDDELELSEOverlæge Bjarne Hauge Hansen & overlæge Johnny Ø. Keller

Århus Sygehus, Sarkomcentret og Ortopædkirurgisk Afdeling

Resume
Introduktion: Vurderingen af prognosen for den enkelte patient er 
vigtig for valget af operativ procedure i behandlingen af knogleme-
tastaser. Formålet med operativ behandling er at bedre livskvalite-
ten ved at fjerne smerter og bevare et funktionelt niveau. Vi analy-
serede overlevelsen hos patienter med knoglemetastaser behand-
let operativt på Århus Sygehus i perioden september 1999-marts 
2003.
Materiale og metoder: En konsekutiv serie af 87 patienter fik fore-
taget 90 operationer for knoglemetastaser i bækken og ekstremi-
teter. 3% blev opereret for mere end en metastase. Karcinom fra 
bryst, prostata, nyre og lunge var de hyppigste primærtumorer.
Resultater: Overlevelsesraten var 0,35 efter et år. Ved univariat 

analyse blev det påvist, at overlevelsen var relateret til køn, knog-
lelokalisering af metastasen, antal knoglemetastaser, tilstedevæ-
relse af viscerale metastaser, Karnofsky-performance-score, pri-
mær kræfttype, tilstedeværelse af patologisk fraktur og præopera-
tiv hæmoglobinværdi. Ved multivariat regressionsanalyse blev det 
påvist, at patologisk fraktur, hæmoglobinværdi <7,0 mmol/l og 
dårlig Karnofsky-performance-score var negative prognostiske fak-
torer. Brystkræft var den eneste uafhængige positive prognostiske 
faktor for overlevelse.
Diskussion: De fleste patienter med to eller tre uafhængige pro-
gnostiske faktorer har en ekstrem kort overlevelse, mens patienter 
uden negative prognostiske faktorer kan have en god prognose. 
Operative procedurer og rekonstruktioner, som minimerer risikoen 
for langtidskomplikationer bør vælges til patienter med en god 
prognose. Til patienter med en dårlig prognose bør der vælges så 
simple operationsmetoder som muligt.
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Knoglemetastaser er en svær komplikation til en kræftsyg-
dom. På dette stadie er sygdommen dissemineret og i de fleste 
tilfælde uhelbredelig. I de senere år har der været tiltagende 
opmærksomhed på at forbedre den palliative behandling. 
Smertefulde knoglemetastaser behandles sædvanligvis med 
morfika eller lavdosisstråler [1]. I nogle tilfælde kan der også 
være effekt af hormonbehandling, kemoterapi og bifosfona-
ter. Hvis der er fraktur eller truende fraktur, vil der ofte være 
indikation for operativ stabilisering eller rekonstruktion. Den 
operative behandling synes imidlertid ikke at kunne forbedre 
patientens overlevelse. Prævalensen af knoglemetastaser har 
vist en tendens til øgning på grund af forbedring i kræftbe-
handling, der øger overlevelsen [2]. Dette har medført øget 
behov for operativ behandling af metastatiske frakturer og 
truende frakturer. Formålet med operativ behandling er at 

bedre livskvaliteten for den enkelte kræftpatient ved at fjerne 
eller reducere smerte samt fastholde eller forbedre det funk-
tionelle niveau. En vurdering af den enkelte kræftpatients 
prognose er vigtig for valget af operativ procedure. Hidtidige 
rekommandationer vedrørende operativ behandling er base-
ret på retrospektive opgørelser fra enkelte institutioner [3-9]. 
De fleste studier vedrører enten metastaser i columna eller 
metastaser i ekstremiteter på grund af forskelle i morbiditet og 
behandling. I et forsøg på at forbedre prognosticeringen hos 
patienter med knoglemetastaser har vi prospektivt registreret 
og senere analyseret overlevelsen hos patienter, der er blevet 
behandlet operativt for knoglemetastaser i bækken og ekstre-
miteter på Århus Sygehus.

Materiale og metoder 
Inklusionskriteriet for registrering var operation for knogle-
metastase, myelom eller lymfom i bækken eller ekstremiteter. 
I perioden fra september 1999 til marts 2003 fik 87 patienter 
med en medianalder på 64 år udført 90 operationer for knog-
lemetastaser og blev fulgt prospektivt. Der var 50 (57%) mænd 
og 37 (43%) kvinder. Alle patienter blev registreret ved opera-
tionen og blev fulgt frem til november 2003 eller til mors. 3% 
af patienterne blev opereret for mere end en knoglemetastase. 
Hos disse patienter blev overlevelsen beregnet fra tidspunktet 
for den første operation. Som i andre undersøgelser var karci-
nom i bryst, prostata, nyre og lunge den hyppigste primær-
tumor (Tabel 1). 83% af patienterne havde mere end en kendt 
knoglemetastase på operationstidspunktet, og 32% havde 
kendt visceral metastase. Indikationen for operation var kom-
plet fraktur hos 43% af patienterne og truende fraktur hos 57%. 
Størstedelen af operationerne var i femur (70%), mens 16% var 
i bækken, 9% i humerus og 4% i tibia. Treogfyrre (49%) af pa-
tienterne fik isat en protese og 37 (43%) blev behandlet med 
osteosyntese. 8% af patienterne fik komplikationer, hovedsa-
gelig sårinfektion (seks patienter ) og proteseluksationer (to 
patienter). 

Det funktionelle niveau blev vurderet med Karnofsky-per-
formance-score [10] som dårlig, moderat eller god. 

Statistik
Overlevelsesrater efter operativ behandling blev estimeret 
med Kaplan-Meier-metoden. Univariat log-rank-testen blev 
anvendt til at identificere eventuelle prognostiska blandt de 
kliniske faktorer. Cox’ regressionsanalysemodel blev brugt til 
at udregne den prognostiske påvirkning af forskellige kliniske 
faktorer på etårsoverlevelse. Der blev anvendt et signifikans-
niveau på p <0,05. Analyserne er udført med SPSS-13 statistik-
program. 

Resultater 
På opgørelsestidspunktet er 65 ud af 87 (75%) patienter døde. 
Otteoghalvtreds patienter er døde på grund af kræftsygdom-
men, mens resten døde på grund af anden eller ukendt årsag. 

Tabel 1. Univariat analyse af etårsoverlevelsen for forskellige kliniske fak-
torer hos de 87 opererede patienter.

Patienter
Overlevel-

Faktorer n % sesrate p-værdi

Alder ved operation
0-65 år  . . . . . . . . . . . . . . . . 44 51 0,43 -
< 65 år  . . . . . . . . . . . . . . . . 43 49 0,27 -

Køn  . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
Mand . . . . . . . . . . . . . . . . . . 50 57 0,43 -
Kvinde  . . . . . . . . . . . . . . . . . 37 43 0,29 -

Metastasebelastning
Solitær knogle  . . . . . . . . . . . 17 20 0,42 0,2
Multiple knogler  . . . . . . . . . . 70 80 0,33 -
Ingen visceral metastase  . . . . 59 68 0,39 0,1
Visceral metastase  . . . . . . . . 28 32 0,25 -

Primærtumor
Myelom  . . . . . . . . . . . . . . . . 3 7 -                -
Lymfom  . . . . . . . . . . . . . . . . 2 3 -                -
Brystkræft  . . . . . . . . . . . . . . 33 38 0,51 0,2
Nyrekræft . . . . . . . . . . . . . . . 8 9 0,40 -
Prostatakræft  . . . . . . . . . . . . 11 13 0,27 0,2
Lungekræft . . . . . . . . . . . . . . 12 14 0,25 0,2
Andre  . . . . . . . . . . . . . . . . . 8 9 0,25 -
Ukendt  . . . . . . . . . . . . . . . . 10 11 0,10 0,03

Patologisk fraktur
Nej  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 37 43 0,47 0,01
Ja  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 50 57 0,25 -

Lokalisering
Tibia  . . . . . . . . . . . . . . . . . . 4 5 -                -
Pelvis  . . . . . . . . . . . . . . . . . 14 16 0,43 -
Femur  . . . . . . . . . . . . . . . . . 61 70 0,31 0,2
Humerus  . . . . . . . . . . . . . . . 8 9 0,50 -

Karnofsky-score
God  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 4 5 -                -
Moderat  . . . . . . . . . . . . . . . . 69 79 0,39 -
Dårlig  . . . . . . . . . . . . . . . . . 14 16 0,21 0,2

Operationsmetode
Intern fiksering  . . . . . . . . . . . 43 49 0,43 -
Protese  . . . . . . . . . . . . . . . . 37 43 0,33 -
Andre  . . . . . . . . . . . . . . . . . 7 8 -                -

Hæmoglobin præoperativt
0-7 mmol/l  . . . . . . . . . . . . . . 32 37 0,10 < 0,001
≥ 7mmol/l  . . . . . . . . . . . . . . 55 63 0,51 -
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23% af patienterne døde inden for de første seks uger, og 45% 
inden for de første seks måneder. Etårsoverlevelsesraten for 
de 87 patienter var 0,35 (Figur 1). Alder og køn og operations-
metode var ikke relateret til overlevelse. 

Univariatanalysen viste, at etårsoverlevelsen var relateret 
til køn, knoglelokalering af metastasen, antal knoglemetasta-
ser, tilstedeværelse af viscerale metastaser, Karnofsky-perfor-
mance-score, primær kræfttype, tilstedeværelse af patologisk 
fraktur og præoperativ hæmoglobin værdi (Tabel 1 ). Patien-
ter med solitær knoglemetastase havde en høj overlevelses-
rate, mens patienter med viscerale metastaser havde den lave-
ste. Patienter med bryst- eller nyrekræft havde en høj overle-
velsesrate, mens patienter med prostatakræft, lungekræft, 
ukendt eller anden kræft havde en lav overlevelse. Patienterne 
med myelom og lymfom var i så lille et antal, at det ikke var 
muligt at foretage analyser.

Multivariat regressionsanalysen var baseret på kliniske fak-
torer, som var prognostiske for etårsoverlevelse ved univariat-
analysen. Analysen selekterede patologisk fraktur, præopera-
tiv hæmoglobin værdi <7 mmol/l og dårlig Karnofsky-score 
som uafhængige negative prognostiske faktorer for overle-
velse. Brystkræft var en positiv prognostisk faktor 
(Tabel 2).

Diskussion 
Efter operation for den første knoglemetastase er patientens 
prognose dårlig. En etårsoverlevelse på 0,35 i vores materiale 
ligger i underkanten af, hvad der beskrives i litteraturen, nem-
lig mellem 0,30 og 0,54 [3, 7, 11-13]. De forskellige over-
levelsesrater kan forklares med patientselektion, uens forde-
ling af primær kræfttype og uens operationsindikationer. 

Operation for en patologisk fraktur i femur kan give umid-
delbar smertereduktion og bedrer muligheden for patient-
pleje og gangfunktionen. Patienter opereret for knoglemeta-
stase i bækkenet, næsten altid i acetabularområdet, havde en 
tendens til bedre overlevelse end patienter opereret for meta-
staser i femur. Sådanne patienter er selekterede, idet de ikke 
har et så udtalt behov for operation, som patienter med en pa-
tologisk fraktur i femur (Tabel 1).

Det er tidligere vist, at patienter med myelom og lymfom 
samt nyre- og brystkræft har en bedre prognose [5, 7, 8, 11, 14-

16], men i vores serie fandt vi, at kun brystkræft var statistisk 
signifikant i både univariat- og multivariatanalysen. At man i 
tidligere undersøgelser har fundet dårlig prognose hos patien-
ter med lungekræft understøttes af resultaterne af vores studie 
[8, 11]. Prostatakræft er vist enten at være et positivt [12] eller 
et negativt [11] prognostikon. Forklaringen kan være, at en 
større gruppe af hormonresistente patienter giver en lavere 
overlevelsesrate. I vores undersøgelse var prostatakræft en ne-
gativ prognostisk faktor i den univariate undersøgelse, men 
ikke i den multivariate analyse.

Resultaterne af vores studie konfirmerer, at en komplet pa-
tologisk fraktur er en uafhængig negativ prognostisk faktor 
(Figur 2), men ikke at viscerale metastaser også er det, som det 
tidligere er vist [8, 11-13, 17]. 

En solitær knoglemetastase var en positiv prognostisk fak-

Tabel 2. Multivariat analyse af prognostiske faktorer for overlevelse.

Standard-
Koefficient deviation p-værdi

Negative faktorer
Patologisk fraktur . . . . . . . . . . . 0,42 0,15 0,005
Dårlig Karnofsky-score  . . . . . . . 1,16 0,39 0,003
Hæmoglobin < 7 mmol/l  . . . . . . 1,50 0,34 < 0,001

Positive faktorer
Brystkræft  . . . . . . . . . . . . . . . . –1,03 0,42 0,01
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Figur 2. Etårsoverlevelsesraten for patologisk fraktur var 0,25 og 0,47 for ingen
fraktur. p = 0,005.
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Figur 1. Overlevelsesraten for de 87 operativt behandlede patienter var 0,35 ef-
ter et år, 0,22 efter to år og 0,14 efter tre år.
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tor i univariatanalysen, men ikke en uafhængig faktor i multi-
variatanalysen som i serien fra Bauer et al [11]. 

Kun få forfattere har undersøgt alment helbred og ydeevne 
som prognostiske faktorer. Patienter med en dårlig perfor-
mance-score er vist at have en kortere overlevelse end patien-
ter med en god score [17-19]. Vi fandt, at en dårlig Karnofsky-
score var en uafhængig negativ prognostisk faktor.

Hæmoglobin er blevet brugt som prognostisk faktor ved 
metastatisk prostatakræft [19].  I vores studie var præoperativ 
anæmi (<7  mmol/l) en stærkt negativ prognostisk faktor i 
denne heterogene gruppe af kræftpatienter.

I multivariatanalysen fandt vi følgende uafhængige nega-
tive prognostiske faktorer: patologisk fraktur, dårlig Karnof-
sky-performance-score og lav præoperativ hæmoglobin og kun 
en positiv faktor: brystkræft. I den kliniske hverdag er det vig-
tigt at identificere patienter med en meget kort overlevelse og 
også patienter med en ekstrem lang overlevelse. De fleste pa-
tienter med to eller tre negative uafhængige prognostiske fak-
torer har en ekstrem kort overlevelse, mens patienter med in-
gen negative prognostiske faktorer kan have en god prognose 
med lang overlevelse. Som en konsekvens heraf bør man 
vælge operative procedurer og rekonstruktioner, som mini-
merer risikoen for langtidskomplikationer hos patienter med 
en god prognose, samt så simple procedurer som muligt hos 
patienter med en dårlig prognose.

For at forbedre prognosticeringen er det nødvendigt at 
analysere større serier af patienter behandlet operativt for 
knoglemetastaser end i det aktuelle studie. 
SummaryBjarne Hauge Hansen & Johnny Ø. Keller:Surgical treatment of skeletal metastases in the pelvis and extremitiesUgeskr Læger 2005;167:xxxx-x.Introduction: In choosing a surgical treatment for skeletal metastases, an assessment of the individual patient’s prognosis fis essen-tial. The aim of surgical treatment is to alleviate pain and maintain function, thus improving the patient’s quality of life. We analysed the survival of patients with skeletal metastases who had been surgically treated at the University Hospital in Aarhus from September 1999 to March 2003. Materials and methods: A consecutive series of 87 of 90 operations for non-spinal skeletal metastases was done. Three percent of the patients were operated on for more than one metastasis. Carcinomas of the breast, prostate, kidney and lung were the dominating primary tumors.Results: The survival rate was 0.35 at 1 year, 0.22 at 2 years and 0.14 at 3 years. Univariate analysis showed that survival was related to sex, bone localization, skeletal metastatic load, the presence of visceral metastases, Karnofsky performance score, primary tumor type, presence of a complete pathological fracture and preoperative haemoglobin content. Multivariate regression analysis showed that pathological fracture, haemoglobin content <7 mmol/l and a poor Karnofsky score were negative prognostic factors for survival. Breast cancer was the sole independent positive prognostic factor for survival.Discussion: Most patients with two or three independent negative prognostic factors have an extremely short survival time, whereas patients with no negative prognostic factors may have a good prognosis. Surgical and reconstruction procedures should be chosen to minimise the risk of long-term failure in patients with a good prognosis and be as simple as possible in patients with a poor prognosis.
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