
Behandlung des gering 
metastasierten Seminoms
Tumorkontrolle Ein Hodentumor ist die häufigste maligne Erkrankung bei Männern im Alter 
von 20 bis 40 Jahren. Insgesamt erkranken ca. 470 Männer pro Jahr an einem Hodentumor in der 
Schweiz, womit Hodentumoren lediglich 1% aller malignen Erkrankungen ausmachen [1]. 
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Schweizweit erkranken jährlich rund 470 Männer an einem Hodentumor. 

Mehr als die Hälfte der Hodentumoren sind Se-
minome und davon werden etwa 80% im Sta-
dium I diagnostiziert, das heisst, die Tumorer-

krankung bleibt auf den Hoden begrenzt [2]. Etwa 10% der 
Seminome werden im Stadium IIA/B diagnostiziert. Die-
ses Stadium ist definiert durch begrenzte Metastasen in 
retroperitonealen und/oder pelvinen Lymphknoten mit 
einem Durchmesser bis 5cm (IIA: ≤2cm, IIB: 2-5 cm). Das 
Stadium IIA/B umfasst somit ein grosses Spektrum – von 
einem einzigen vergrösserten Lymphknoten knapp über 1 
cm im Durchmesser bis zu mehreren grösseren Lymph-
knotenmetastasen.

Die meisten Patienten mit einem Seminom im Stadium 
I erhalten heutzutage leitliniengerecht keine adjuvante The-
rapie nach der Orchiektomie, wovon wiederum ca. 10% ein 
Rezidiv entwickeln. Somit werden letztendlich ca. 15% aller 
Patienten mit der Diagnose «Seminom des Hodens» mit 
einem Stadium IIA/B konfrontiert werden, entweder syn-

chron (bei der Erstdiagnose) oder metachron (als Rezidiv 
unter aktiver Überwachung nach Diagnose im Stadium I).

Die korrekte Diagnose eines Stadium IIA stellt eine He-
rausforderung dar. Kleine, reaktiv vergrösserte Lymphkno-
ten im Retroperitoneum können den Eindruck einer frü-
hen Metastasierung erwecken und zu einer Übertherapie 
im Stadium I führen. Bei diesen Patienten empfiehlt sich 
die Bildgebung nach ca. sechs bis acht Wochen zu wieder-
holen und erst dann einen therapeutischen Entscheid zu 
treffen. Zukünftig besteht die Hoffnung in neuen Tumor-
markern für die korrekte Stadieneinteilung und Therapie-
überwachung, am erfolgversprechendsten erscheint die 
MicroRNA-371a-3p [3].

Die Standardtherapie für die Behandlung von Patienten 
mit einem Seminom im Stadium IIA/B ist entweder eine 
paraaortale und pelvine Radiotherapie mit 30-36 Gy oder 
eine Polychemotherapie mit drei Zyklen Cisplatin, Etopo-
sid, Bleomycin (BEP) bzw. vier Zyklen Cisplatin, Etoposid 
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(EP), letztere bei Bedenken bezüglich Bleomycin-Verträg-
lichkeit. Beide Therapieformen sind hocheffektiv und die 
Chance für eine Heilung mit nur einer dieser Modalitäten 
liegt bei über 90% [4]. Die Radiotherapie wird vor allem im 
Stadium IIA, die Chemotherapie vor allem im Stadium IIB 
empfohlen. Die wenigen Rezidive zeigen sich meist als 
Fernmetastasen nach Radiotherapie und als Tumorpro-
gress im Retroperitoneum nach Chemotherapie. Dieser 
Therapiealgorithmus ist seit Jahrzehnten etabliert und hat 
sich seitdem kaum geändert.

Beide Therapieformen beinhalten Risiken für Neben-
wirkungen. Die Akuttoxizität ist bei einer Chemotherapie 
ausgeprägter als bei einer Radiotherapie (Alopezie, Blutbild-
veränderungen, thromboembolische Ereignisse, pulmonale 
Toxizität bei Bleomycin). Zu den Spätkomplikationen einer 
Chemotherapie zählen Ototoxizität, Nephrotoxizität sowie 
die kardiale Morbidität, während es nach einer Radiothera-
pie zu gastrointestinalen Störungen und retroperitonealer 
Fibrose mit Ureterstenosen kommen kann. Die gefürchtets-
ten Effekte beider Behandlungen sind allerdings Sekundär-
malignome – beide Modalitäten besitzen ein ähnliches 
 Potential für die Induktion dieser mit einer Hazard Ratio 
von ca. 1.6 [5].

In den letzten Jahren wurden Versuche in drei «Stoss-
richtungen» unternommen, um die Therapie beim Semi-
nom Stadium IIA/B zu verbessern.

Eine primäre retroperitoneale Lymphadenektomie 
(RLA) ist bei einigen Patienten mit Nicht-Seminom im Sta-
dium II eine mögliche Therapie, fand aber bislang beim 
 Seminom wenig Beachtung [6]. Ziel einer primären RLA 
wäre es, jegliche Strahlen- oder Chemotherapie zu vermei-
den. In mehreren kleinen Studien, teils als formelle klini-
sche Studien oder Kohortenauswertungen, wurde nun die 
primäre RLA beim Seminom im Stadium IIA getestet und 
vorläufige Ergebnisse kommuniziert [7]. Die Interpretation 
der Ergebnisse ist nicht trivial. Erstens ist die aktuelle Nach-
beobachtungszeit von ca. zwei Jahren noch recht kurz. Die 
Rezidivrate liegt bei mindestens 20% nach dieser Zeit, ein 
Plateau ist nach zwei Jahren nicht ersichtlich [8, 9]. Zwei-
tens wurden in den meisten Studien nur Patienten mit sehr 
limitierter Metastasierung eingeschlossen. Die hohe pN0-
Rate von bis zu 20% wirft die Frage auf, ob diese Patienten 
mit nur marginal vergrösserten Lymphknoten nicht eine 
wiederholte Bildgebung anstelle einer RLA hätten erhalten 
sollen. Ferner grenzt die Auswahl der Patienten die Über-
tragbarkeit der Schlussfolgerungen auf die Gesamtgruppe 
der Patienten mit einem Seminom im Stadium IIA/B ein. 
Positiv hervorzuheben sind die niedrigen Komplikations-
raten in Zentren mit hoher Expertise. Folgende Fragen blei-
ben unbeantwortet: a) welche finale Rezidivrate wäre an-
nehmbar, um eine primäre RLA zu empfehlen, b) könnte 
eine adjuvante Chemotherapie die Rezidivrate senken, c) 
wie werden Patienten mit einem Rezidiv nach RLA behan-
delt und d) wie lösen wir das Problem der notwendigen 
chirurgischen Expertise für diese Eingriffe? 

Eine Deeskalation der Standard-Chemotherapie (drei-
mal BEP oder viermal EP) wurde in der französischen 
 SEMITEP-Studie getestet [10]. Patienten erhielten nach 
zwei Zyklen EP ein Zwischenstaging mit Fluor- 18- Deoxyg-
lucose-Positronen-Emissions-Tomographie (FDG-PET). 
Bei guter Response wurde die Chemotherapie mit nur noch 

einem Zyklus Carboplatin AUC7 vervollständigt, bei inad-
äquater Response wurden weitere zwei Zyklen EP (und 
 somit letztendlich die Standard-Chemotherapie) gegeben. 
Etwa 80% der Patienten konnten deeskaliert behandelt wer-
den und die Dreijahresrezidivrate lag bei 10%. Die Ergeb-
nisse der Studie müssten in einer grösseren Patientenko-
horte verifiziert werden, sind aber wegweisend dafür, dass 
die Standardchemotherapie mit dreimal BEP oder viermal 
EP für die meisten Patienten eine Übertherapie darstellt 
und eine Deeskalation machbar ist.

Schliesslich wurde in der schweizerisch-deutschen Stu-
die SAKK 01/10 eine Therapiedeeskalation durch eine 
Kombination aus einem Zyklus Carboplatin AUC7 und 
 einer gezielten Strahlentherapie der Lymphknotenmetasta-
sen mit 30-36 Gy unternommen [11]. Das Ziel der Kombi-
nationstherapie war, die Gesamttherapieintensität zu sen-
ken und gleichzeitig sowohl für eine Tumorkontrolle, lokal 
als auch fern, zu sorgen. Die Effektivität der Studienbe-
handlung war sehr gut mit einer Rezidivrate von 6% nach 
drei Jahren und damit vergleichbar zu den Standardthera-
pien. Sehr ermutigend war das Nebenwirkungsspektrum 
(>50% Grad 0 Toxizität und <10% Grad 3 Toxizität, meist 
hämatologisch). Spättoxizitäten wurden keine verzeichnet. 
Ausschlaggebend für die günstigen Ergebnisse waren die 
Wahl der Chemotherapie und die markante Reduktion 
des  Bestrahlungsvolumens (durchschnittlich um 75%). 
Das Konzept der Therapiedeeskalation durch abgeschwäch-
te Chemo- und Strahlentherapie wird weiter in der laufen-
den Studie SAKK 01/18 getestet. 

Beim gering metastasierten Seminom (Stadium IIA/B) 
gibt es sowohl Herausforderungen als auch Chancen zur 
Therapieoptimierung für Behandler und Behandlerinnen 
sowie Patienten. Eine korrekte Stadieneinteilung zur Ver-
meidung einer Über- bzw. Untertherapie bleibt unerläss-
lich. Das aktive Forschungsgebiet beinhaltet innovative 
 Behandlungsansätze mit dem Ziel der Beibehaltung der 
bereits hohen Heilungsraten mit weniger Nebenwirkungen.   
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