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Etwa 4 000 Männer erkranken jähr-
lich in Deutschland an einem Ho-
dentumor. Abhängig vom primä-

ren Therapiekonzept muss mit 300 
bis 600 Rezidiven gerechnet wer-
den. Ihrem Tumorleiden erliegen in
Deutschland jährlich etwa 200 Patien-
ten. Jedes Rezidiv eines Keimzelltu-
mors verschlechtert die Prognose des
Patienten, jedes zu spät entdeckte Re-
zidiv erfordert eine intensivierte Thera-
pie und verschärft die Situation erheb-
lich. Nachsorgeuntersuchungen haben
zum Ziel, Rezidive rechtzeitig zu ent-
decken.

Die Diagnostik und Therapie von
Hodentumoren lässt sich heute im wis-
senschaftlichen Kontext mit hochwer-
tigen Evidenzkriterien darstellen (1,
2). Im Gegensatz dazu wird die Nach-
sorge lediglich in vereinzelten Publi-
kationen diskutiert (3), die sich mit
den Zielkriterien der Untersuchungs-
methoden und der notwendigen zeitli-
chen Abfolge beschäftigen. Betrachtet
man alternativ die Nachsorgeproto-
kolle klinischer Studien, zielen diese
immer auf die frühzeitige Analyse von
Unterschieden der zu vergleichenden
Untersuchungsarme. Daher sind sie
sehr engmaschig und für die Routine –
auch unter wirtschaftlichen Aspekten
– häufig zu aufwendig konstruiert.

Aufgaben der Nachsorge

Der Begriff Nachsorge impliziert eine
ärztliche Empathie, die mehr beinhal-
tet als die Untersuchungen, die im
Englischen als „follow-up“ bezeichnet
wird. Es geht nicht nur um das Nach-
verfolgen der applizierten Therapie-
schritte, sondern um die Sorge um die
Patienten. Hodentumorpatienten sind
meistens sehr jung. Sie haben sich ge-

rade aus der elterlichen Beziehung
gelöst. Für einige stellt dieser Prozess
ein Problem dar, das durch die Dia-
gnose des Hodentumors schicksalhaft
verschärft wird. Nachhaltige Eindrücke
entstehen durch die Hospitalisierung,
Beschwerden nach Operationen, Ne-
benwirkungen der Chemotherapie wie
Übelkeit, Erbrechen, Fieberepisoden
und Haarausfall. Die meisten dieser un-
erwünschten Ereignisse können durch
eine moderne Therapiegestaltung stark
vermindert werden, dennoch sind sie
nicht vollständig auszuschließen. Sie
hinterlassen zusätzliche seelische Nar-
ben, die bei der Nachsorge behandelt
werden sollten.

Aus onkologischer Sicht ist die we-
sentliche Aufgabe der Nachsorge selbst-
verständlich die frühzeitige Detektion
des Rezidivs. Wichtig ist dabei, das
primäre Tumorstadium nach der UICC-
Klassifikation (4), die Prognosegruppe
nach der Klassifikation der Internatio-
nal Germ Cell Cancer Collaborative
Group (IGCCCG) (5) und die zuvor
eingesetzten Therapieverfahren zu be-
achten sowie das Rezidivrisiko abzu-
schätzen (Tabelle 1).

Untersuchungsverfahren bei
der Nachsorgeuntersuchung

Wie bei jeder ärztlichen Tätigkeit ste-
hen die Anamnese und die körperliche
Befunderhebung im Vordergrund.
Flanken- und Rückenschmerzen kön-
nen auf ein retroperitoneales Rezidiv
hinweisen, supraklavikulare Schwel-
lungen können auf Lymphknotenme-
tastasen zurückzuführen sein. Kopf-
schmerzen, Krampfanfälle – auch re-
gionale – und weitere zentralnervale
Zeichen können ein intrakranielles
Rezidiv anzeigen.
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Sehr häufig zeigt sich ein Rezidiv,
noch bevor es durch die Bildgebung
erfasst werden kann, durch eine Er-
höhung der Tumormarker Fetoprotein
(AFP), humanes Choriongonadotro-
pin (hCG), gelegentlich auch durch
die humane plazentare Phosphatase
(hPLAP) und die Laktatdehydrogenase
(LDH).

Weitere Marker sind beim Hoden-
tumor nicht relevant. Dabei ist es
unerheblich, ob diese Marker zum
Zeitpunkt der Primärerkrankung er-
höht waren. Einerseits ist die Marker-
höhe von der Tumormasse abhängig,
andererseits kann sich auch das histo-
logische Muster zwischen Primärtu-
mor und Rezidiv geändert haben.

Wenn der Retroperitonealraum bei
einem Hodentumorpatienten in einem
niedrigen Stadium regional saniert wur-
de, beispielsweise durch eine retrope-
ritoneale Lymphadenektomie (RLA)
beim Nichtseminom oder durch eine
Radiatio beim Seminom, entwickelt
sich dort nur ganz selten ein Rezidiv.
Die Nachsorge kann sich also mit einer
radiologischen Bildgebung auf den
Thorax beschränken, der retroperito-
neale Raum kann in erfahrener Hand
bei geeigneten Patienten mit hochwer-
tigen Geräten sonographisch kontrol-
liert werden.

Im Rahmen der Surveillance, also
der Nachbeobachtung ohne weitere
Therapie, nach der Semikastration im

klinischen Stadium I ist die diagnosti-
sche Sicherheit der Sonographie dage-
gen nicht ausreichend. Hier müssen
Computertomographien erstellt wer-
den.

Wenn ein Patient in einem niedri-
gen Stadium zytostatisch behandelt
wurde, ist das Rückfallrisiko sehr ge-
ring.Trotzdem ist auch bei diesen Pati-
enten eine Überwachung von Retro-
peritonealraum und Thorax angezeigt,
um ein Rezidiv frühestmöglich zu ent-
decken.

Zeitliche Abfolge der
Nachsorgeuntersuchungen

Rückfälle der Hodentumorerkrankung
ereignen sich in den meisten Fällen in-
nerhalb der ersten zwölf Monate nach
dem Therapieabschluss, einige auch
noch im zweiten Jahr. Spätere Rückfäl-
le sind zwar selten, aber ebenfalls
grundsätzlich heilbar. Besonders Tera-
tome können noch nach mehr als zehn
Jahren rezidivieren. Gefährdet erschei-
nen Patienten, die keine Residualtu-
morresektion hatten. Es können auch
histologische Wandlungen in Weich-
teilsarkome oder Karzinome vorkom-
men, die durch gezielte radikale Chirur-
gie geheilt werden können (6).

Im Rahmen des interdisziplinären
deutschen Konsensus 2002 (1) wurde
ein sehr stark auf die einzelnen histolo-
gie- und stadienassoziierten Gruppie-
rungen individuell angepasstes Nach-
sorgeschema veröffentlicht. In der in-
terdisziplinären Diskussion auf euro-
päischer Ebene konnte dieses Schema
aufgrund seiner Komplexität allerdings
nicht durchgesetzt werden. Somit exi-
stiert derzeit kein interdisziplinär getra-
genes europäisch abgestimmtes Nach-
sorgeschema.

Für den deutschen Sprachraum gel-
ten damit weiterhin die im Konsensus
2002 festgelegten Empfehlungen, in de-
nen die jährliche Frequenz der Nach-
sorgeuntersuchungen festgelegt wurde,
die zehn Jahre lang nach der Diagnose
wahrgenommen werden sollten. Hier-
bei sollte eine klinische Untersuchung,
die Bestimmung von Tumormarkern,
ein Röntgen-Thorax und die Bildge-
bung des Abdomens und Beckens mit
CT oder Sonographie vorgenommen
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´ Tabelle 1   1

Rezidivlokalisationen und -raten unterschiedlicher Behandlungsgruppen

Behandlungsgruppe Rezidivlokalisation Rezidivrate

Nichtseminome Stadium I

Surveillance („low-risk“) Retroperitonealraum und Lunge 15–20%

Nach RLA Lunge 10%

Nach 2 Zyklen PEB („high risk“) Retroperitonealraum und Lunge 3%

Nichtseminome Stadien II A und II B

Nach 3 Zyklen PEB Retroperitonealraum und Lunge 5%

Nach 3 Zyklen PEB und RTR Lunge 2–5%

Nach RLA allein Lunge 15–25%

Nach RLA und 2 Zyklen PEB Lunge 2–5%

Seminome Stadium I

Surveillance Retroperitonealraum und Lunge 20%

Radiatio (20 Gy) Lunge 4%

Carboplatin-Monochemotherapie Retroperitonealraum und Lunge 3–5%

Seminome Stadien II A und II B

Radiatio (30 bzw. 36 Gy) Retroperitonealraum („out-of-field“) und Lunge bis 10%

Nichtseminome und Seminome in den Stadien II C und III („good prognosis“)

3 Zyklen PEB oder 4 Zyklen PE � RTR Retroperitonealraum und Lunge 10%

Nichtseminome und Seminome in den Stadien II C und III („intermediate prognosis“)

4 Zyklen PEB oder PEI � RTR Retroperitonealraum und Lunge 25%

Nichtseminome in den Stadien II C und III („poor prognosis“)

4 Zyklen PEB oder PEI � RTR Retroperitonealraum und Lunge 40%

Alle Stadien

Gehirn, Knochen, parenchymatöse Organe, selten
andere Organe Raritäten

Nichtseminome „low risk“, keine Gefäßinvasion im Primärtumor; „high risk“, Gefäßinvasion im Primärtumor; RTR, Residualtumorresektion 
nach Chemotherapie; RLA, retroperitoneale Lymphadenektomie; PEB, Cisplatin Etoposid Bleomycin; PE, Cisplatin Etoposid; PEI, Cisplatin Etoposid 
Ifosfamid



werden. Zwangsläufig werden Patien-
ten mit geringer Rezidivgefahr, wie bei-
spielsweise beim Nichtseminom im kli-
nischen Stadium I mit adjuvanter Che-
motherapie, sehr viel geringer belastet,
als Patienten mit schlechter Prognose
und hoher Rezidivgefahr. Das genaue
Nachsorgeprogramm wurde veröffent-
licht (1) oder ist unter www.hoden
krebs.de einsehbar.

Die kompetente Anwendung der
vorgeschlagenen Module in der Nach-
sorge setzt allerdings eine große Erfah-
rung in der Behandlung, der Rezidiv-
einschätzung und dem typischen Ver-
lauf der hochmalignen, aber grundsätz-
lich zu über 90 Prozent heilbaren Er-
krankung voraus.

Spättoxizität nach Therapie
maligner Keimzelltumoren

Die Verbesserung der Überlebensraten
bei der Behandlung von Patienten mit
malignen Keimzelltumoren des Hodens
wird von der Sorge um mögliche Lang-
zeitnebenwirkungen der eingesetzten
Therapie begleitet. Für viele Patienten
ist eine auf Cisplatin basierende Che-
motherapie entscheidend für die Hei-
lungschance. Diese Therapie ist jedoch
mit potenziellen Spättoxizitäten ver-
bunden, die verschiedene Organsyste-
me betreffen können (Tabelle 2). Eine
aktuelle Studie ergab, dass zirkulieren-
de Plasmaspiegel von Cisplatin noch 
bis zu 20 Jahre nach der Behandlung
nachweisbar sind. Daher hat die Er-
forschung potenzieller Spätfolgen bei
Langzeitüberlebenden hohe Bedeu-
tung (7, 8).

Vaskuläre Spätfolgen

Patienten nach Chemotherapie auf-
grund eines Keimzelltumors haben ein
erhöhtes Risiko für vaskuläre Neben-
wirkungen. Etwa 10 bis 15 Prozent 
der Patienten sind von einem Raynaud-
Phänomen betroffen, wobei dieses ins-
besondere auf Bleomycin und früher
Vinblastin zurückgeführt wurde (9).
Schwerwiegende vaskuläre Verände-
rungen, inklusive Myokardinfarkt oder
Schlaganfälle oder thromboembolische
Erkrankungen, sind selten. Trotzdem

ergaben Untersuchungen bei mehr als
zehnjähriger Nachbeobachtungszeit ei-
ne relative Erhöhung der Risikorate
kardiovaskulärer Ereignisse um den
Faktor 5 bis 7 im Vergleich zur männ-
lichen Normalbevölkerung unter 50
Jahre.

Das erhöhte Risiko kardiovaskulä-
rer Ereignisse könnte auf eine Hyperli-
pidämie zurückgeführt werden, an der
einige Patienten nach der Chemothe-
rapie erkranken. Das Raynaud-Syn-
drom ist nach der Chemotherapie mit
Cisplatin, Etoposid und Bleomycin
(PEB) jedoch seltener geworden. Die
als Spätfolge sich manifestierende kar-
diovaskuläre Toxizität inklusive Myo-
kardinfarkt muss weiter beobachtet
und in der Nachsorge durch Blut-
druckuntersuchungen und Serumlipid-
kontrollen überwacht werden.

Nephrotoxizität

Eine Reduktion der glomerulären 
Filtrationsrate nach Cisplatin-haltiger
Chemotherapie wird häufig beobach-
tet, allerdings bleibt diese nach stan-
darddosierter Chemotherapie trotzdem
häufig im Normbereich. Bei jungen Pa-
tienten kommt es dann zu einem Absin-
ken von einer initialen Kreatinin-Clea-
rance von 120 auf beispielsweise 70 bis
80 mL/min. Dies hat keine unmittelbare
klinische Bedeutung, sollte jedoch beim
eventuellen Einsatz weiterer nephroto-
xischer Medikamente beachtet werden.
Zusätzlich kann Cisplatin auch bei etwa
zehn bis 15 Prozent der Patienten eine
persistierende Hypomagnesiämie ver-
ursachen und führt in einigen Fällen 
zu erhöhten Plasmarenin-Aldosteron-
Spiegeln, die zur kardiovaskulären To-
xizität beitragen können. Für Patien-
ten mit erniedrigtem Serummagnesium
sollte eine Substitution erwogen wer-
den.

Oto- und Neurotoxizität 

Tinnitus und Hochfrequenzhörverlust
(4 bis 8 Hz) sind persistierende Proble-
me, die noch Jahre nach der Chemothe-
rapie etwa 15 bis 25 Prozent der Patien-
ten nach vier Zyklen PEB betreffen
können. Wichtige Risikofaktoren für

Ototoxizität sind die kumulativ appli-
zierte Cisplatin-Dosis, eine vorherige
ausgeprägte Lärmexposition und eine
vorher bestehende Hörschädigung.
Sollten entsprechende Probleme auf-
treten, ist eine Abklärung mittels Au-
diogramm und die Vermeidung weite-
rer Lärmexposition sinnvoll (10).

Eine periphere sensorische Polyneu-
ropathie betrifft ebenfalls etwa zehn bis
15 Prozent der Patienten nach Cispla-
tin-haltiger Chemotherapie. Die Inzi-
denz ist dramatisch gesunken, nachdem
das frühere Regime aus Cisplatin, Vin-
blastin und Bleomycin (PVB) durch das
heutige Standardregime mit Etoposid
anstelle von Vinblastin (PEB) abgelöst
wurde.

Lungentoxizität

Eine pulmonale Toxizität wird vor al-
lem im Zusammenhang mit Bleomycin
berichtet. Daher sollte eine kumulati-
ve Grenzdosis von 350 mg nicht über-
schritten werden (vier Zyklen PEB).
Patienten mit schlechter Nierenfunkti-
on, Alter > 40 Jahren und hoher ku-
mulativer Bleomycin-Dosis haben ein
besonders hohes Risiko. Klinische Hin-
weise auf eine auf Bleomycin zurück-
zuführende Lungentoxizität findet man
bei fünf bis acht Prozent der behan-
delten Patienten, in 0,5 bis ein Pro-
zent entwickelt sich eine Bleomycin-
induzierte pulmonale Fibrose mit To-
desfolge. Rauchen ist ein zusätzlicher
Risikofaktor für die Entwicklung der
Bleomycin-Lunge, eine Form der Lun-
genfibrose.

Zweitmalignom-Risiko

Die Behandlung eines Keimzelltumors
des Hodens ist mit einem leicht erhöh-
ten Risiko für die Entwicklung eines
Zweitmalignoms assoziiert. In einer
Population von mehr als 28 000 behan-
delten Keimzelltumorpatienten be-
stand ein 1,4- bis 1,5fach erhöhtes Risi-
ko gegenüber der Normalbevölkerung.
Die meisten soliden Tumoren sind ra-
diogen induziert und betreffen vor 
allem den Gastrointestinaltrakt, den
Urogenitaltrakt oder entwickeln sich
als Sarkome. Ihre Inzidenz steigt auch
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mehr als zehn Jahre nach der Behand-
lung noch weiter. Eine Chemotherapie
ist am häufigsten mit dem Risiko für ei-
ne sekundäre akute myeloische Leukä-
mie assoziiert. Die in diesem Zusam-
menhang speziell beschriebene Form
mit chromosomalen Abnormalitäten
im Bereich 11q23 entwickelt sich be-
reits zwei bis fünf Jahre nach einer Be-
handlung und wird im Wesentlichen
auf Etoposid zurückgeführt. Bei Stan-
darddosierungen (kumulative Dosis <
2 g/m², äquivalent zu vier Zyklen PEB)
ist das Langzeitrisiko unter 0,5 Pro-
zent. Patienten, die höhere Etoposid-
Dosen erhalten (> 2 g/m²), haben eine
5-Jahres-Inzidenzrate von ein bis zwei
Prozent (11).

Fertilität

Bereits bei neu diagnostizierten Patien-
ten mit Keimzelltumoren besteht eine
reduzierte Spermatogenese und häufig
ein erhöhter Spiegel des follikelstimu-
lierenden Hormons (FSH). Ein Drittel
der Patienten nach Orchiektomie hat
eine Oligo- oder Azoospermie. Unmit-

telbar nach einer Cisplatin-haltigen
Chemotherapie sind nahezu alle Pati-
enten infertil. Allerdings gibt es eine
ausgeprägte Erholungsfähigkeit der
Spermatogenese, die vom Alter zum
Zeitpunkt der Therapie, dem Ausmaß
der vor der Behandlung bestehenden
Oligozoospermie und der kumulativen
Dosis der Chemotherapie abhängt.
Nach einer Standardtherapie mit bis zu
vier Zyklen PEB sind mehr als 75 Pro-
zent aller Patienten wieder fertil. In ei-
nigen Fällen kann die Chemotherapie
auch die Leydig-Zellfunktion beein-
trächtigen, wobei sich die Konzentrati-
on des luteinisierenden Hormons (LH)
erhöht. In den meisten Fällen bleibt das
Serumtestosteron im normalen Be-
reich, allerdings fällt es bei bis zu fünf
Prozent der Patienten in subnormale
Bereiche und muss bei klinischer Sym-
ptomatik gegebenenfalls substituiert
werden (12). Vor diesem Hintergrund
sollten Patienten auf die Möglichkeit
der Sperma-Kryokonservierung vor
Beginn der Therapie hingewiesen wer-
den. Selbst bei Oligozoospermie nach
einer Chemotherapie besteht in vielen
Fällen noch die Chance einer erfolg-

reichen Extraktion von Spermien aus
dem Hodengewebe (TESE, „testicular
sperm extraction“).

Aufgrund der geschilderten Organ-
toxizitäten ist bei der Nachsorge nicht
nur ein mögliches Tumorrezidiv zu be-
achten, sondern es sind auch entspre-
chende Verhaltensmodifikationen hin-
sichtlich einer potenziellen Spättoxi-
zität sinnvoll. Dies betrifft Hypertensi-
on und Fettabnormalitäten sowie einen
erhöhten Body-Mass-Index. Diese Be-
funde können durch eine Ernährungs-
umstellung, Sport und auch medika-
mentös beeinflusst werden.Alle Patien-
ten sollten angehalten werden, nach der
Therapie eines Keimzelltumors nicht
mehr zu rauchen (13).

Es bleibt festzustellen, dass trotz al-
ler potenziellen Spätfolgen die Vorteile
und das hohe kurative Potenzial der
verfügbaren Therapien die möglichen
Nebenwirkungen bei weitem überwie-
gen. Insbesondere aufgrund der hervor-
ragenden Heilbarkeit konnten Keim-
zelltumoren des Hodens nicht nur zu 
einem Modelltumor für eine erfolgrei-
che Behandlung in der medikamentö-
sen Tumortherapie und Strahlenthera-

´ Tabelle 2   1

Potenzielle Spätfolgen nach Cisplatin-Chemotherapie bei Keimzelltumoren – Screening und Vorgehensweise
Spätfolge Screeningmethode Vorgehen

Vaskuläre Spätfolgen

Raynaud-Phänomen Erhebung der Vorgeschichte Änderung der Lebensweise

Hyperlipidämie Lipidspiegel Diät, Sport, medikamentöse Behandlung

Bluthochdruck Blutdruckmessung Diät, Sport, medikamentöse Behandlung

Nephrotoxizität

Reduzierte glomeruläre Filtrationsrate Serumkreatininspiegel Behandlung des Bluthochdrucks;
Vermeiden von Nephrotoxinen

Hypomagnesiämie Serummagnesiumspiegel Magnesium-Substitution
Erhöhte Plasmarenin-Aldosteron-Spiegel Blutdruckmessung Diät, Sport, medikamentöse Behandlung

Ototoxizität

Tinnitus Erhebung der Vorgeschichte Vermeidung von Lärmexposition

Hochtonhörverlust Audiogramm Aufsuchen eines Spezialisten

Neurotoxizität

Periphere Neuropathie Erhebung der Vorgeschichte; Änderung der Lebensweise;
neurologische Untersuchung Vermeiden neurotoxischer Substanzen

Fertilität

Reduzierte Spermiogenese Spermiogramm Sperma-Kryokonservierung vor Behandlungsbeginn;
assistierte Fertilisation

Hypogonadismus Serumtestosteron Testosteron-Substitution
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pie in Kombination mit gezielten chir-
urgischen Maßnahmen werden, son-
dern dienen heute auch als ein Modell
für die Evaluation potenzieller thera-
pieinduzierter Langzeitschäden.Erfreu-
licherweise ist das Risiko dabei jedoch
geringer, als noch vor einigen Jahren
angenommen wurde.

Die Nachsorge von Hodentumoren
ist an die individuelle Situation anzu-
passen, erstreckt sich auch auf späte
Komplikationen und muss von speziali-
sierten und erfahrenen Ärzten durchge-
führt werden (14).

Manuskript eingereicht: 11. 2. 2005, revidierte Fassung
angenommen: 8. 6. 2005
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Chirurgie 
Amputation
Amputation eines
Unterschenkels 
(16. Jahrhundert),
kolorierter 
Holzschnitt von
Hans Wächtlin,
aus: Hans von 
Gersdorff,
Feldtbuch der 
Wundartzney.
Straßburg 1517.

– Gersdorff (1455–
1529) war Wundarzt
und Feldscher in
Straßburg. Sein
„Feldtbuch“ war
höchst populär und 
erschien in 
zahlreichen Auflagen.
Er selbst gibt an, über
100 Amputation in
Straßburg erfolgreich
durchgeführt zu 
haben. Bis zur 
Einführung der 
Inhalationsnarkose
und der Antisepsis 
und Asepsis im 
19. Jahrhundert war
eine Chirurgie in 
unserem heutigen 
Verständnis nicht
möglich.

Foto: Kolorierter Holzschnitt 
von Hans Wächtlin, aus: Hans 
von Gersdorff, Feldtbuch der
Wundartzney. Straßburg 1517


