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Inzidenz und Mortalität des 
Schilddrüsenkarzinoms: Österreich 2005-15
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WHO 2016: Schilddrüsenkarzinome

• Papillär
• Follikulär
• Hürthle cell
• Niedrig differenziert
• Undifferenziert
• Medullär
• Gemischt medullär-follikulär
• Andere: plaXenepithelial, 

mukoepidermoid etc. 

Schilddrüsenkarzinome Österreich 

Typ N (%)
Papillär 654 (79,5%)
Follikulär 71 (8,6%) 
Medullär 31 (3,8%)
Anaplastisch 12 (1,5%)
Ohne Angaben 24 (3%)

Statistik Austria: 2013-5
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WHO 2016: Neue Entitäten

• Tumoren unsicherer 
maligner Potenz

• NIFT-P statt bekapselte
follikuläre Variante des PTC

• Einteilung des follikulären 
Karzinoms 

• Hürthle Zell Tumoren

Was zählt: Key Features

• Wachstum (Kapsel, Gefäße)
• Papillen
• Zellkerne
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Follikuläres Adenom
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Benigne/intermediäre Tumoren

Encapsulated follicular-patterned
thyroid tumours
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Non-invasive follicular thyroid neoplasm
with papillary-like nuclear features (NIFT-P) 

• Komplett bekapselt oder scharfe Begrenzung  
• Fehlen eines invasiven Wachstums
• Follikulärer Bau
• Kernveränderungen des papillären Karzinoms

• Keine oder nur abortive Papillen (urspr. <1%)
• Solides Wachstum <30%
• Mitosen <3/10HPF, keine Tumorzellnekrosen

Bekapselte follikuläre Tumoren
invasiv?

Papilläre Zellkerne

NIFT-P

Nuclear assessment guide

Adenom

Karzinom

UMP

Ja 

nein

Ja 

nein

fraglich

nein

Score 2-3

Score 0-1

WHO Classifica>on of endocrine tumours, 4th ed., 2017
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Scoring scale for nuclear features

Nikiforov et al., JAMA Oncol 2016 Suppl.
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Meilenstein

JAMA Oncol. 2016;2(8):1023-1029. doi:10.1001/jamaoncol.2016.0386 

No RAI therapy
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Nikiforov et al., JAMA Oncol 2016 Suppl.

Frequency of encapsulated follicular variant of PTC 

Human Pathology (2015) 46, 657–664 

• 57 non invasive, 26 invsive EFVPTC
• 9.5 years FU
• NIEFVPTC behave like adenoma
• 16% of IFVPTC poor outcome
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Tumoren unsicheren malignen 
Potenzials: FT-UMP, WDT-UMP)

• Fragliche Invasion (Kapsel, Gefäße)
• Fragliche Kernkriterien des PTC

Papilläres Karzinom

• Typische Kernveränderungen: Milchglaskerne, 
Einschlüsse, Einkerbungen

• Papillen, Invasives Wachstum
• Molekular: B-RAF Mutation, RET/PTC Fusion
• Deutliche Zunahme der Inzidenz seit 1980-er 

(Diagnostik, Umwelt?)
• Lymphogene Metastasierung
• Auch mit Metastasen selten letaler Verlauf
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Papilläres Karzinom
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Papilläres Karzinom

Histologie Zytologie

columnar cell variant
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Solide Variante
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Papilläres Mikrokarzinom 

• Multifokalität in 30%
• Klinische Lymphknotenmetastasen in <1%
• Rezidive in 0,05% (Neuhold et al., Ann Surg Oncol 2011)

• Kein aggressives Verhalten !
• Porto Proposal: Papillärer Mikrotumor 
• Ausnahmen (ca. 1%): 

Øklinische Lymphknotenmetastasen
ØExtrathyroidales Wachstum
ØAggressive Sonderformen (tall oder columnar cell)

Zufallsbefund im Rahmen einer 
Strumaresektion
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Follikuläres Karzinom und andere
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Follikuläres Schilddrüsenkarzinom

• Kernveränderungen des PTC fehlen
• Meist bekapselt
• Invasives Wachstum (Angioinvasion)
• Hämatogene Metastasierung: Knochen, Lunge
• Klassich: Keine oxiphile Differenzierung
• Molekular: RAS, PPARG Mutationen
• DD: PDTC, FA, FTUMP
• Hereditär: Cowden Syndrom, Carney Komplex

Follikuläres Schilddrüsenkarzinom
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Minimal invasives follikuläres Karzinom

• 65 Fälle
• > 10 Jahre Follow up
• Trennung von 

Kapselinvasion und 
Gefäßinvasion

Van Heerden et al., Surgery 1992
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Follikuläres Karzinom:Kapsel-/Angioinvasion
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Follikuläre Neoplasie

• Zytologischer Begriff
• DD zwischen gut differenziertem follikulären 

Karzinom und follikulären Adenom nicht 
möglich

Hürthlezell (onkozytäre) Tumoren
• Eigene Kategorie (früher: follikuläre Ad/Ca)
• Pros und cons: Klinik versus molekular
• Molekular: Mutationen in Genen für 

Mitochondrienmembran; RAS Mut. seltener 
• Adenom versus Karzinom: Invasion
• Karzinome: eher trabekulär, kleinere Zellen
• Nach FNA (onkozyt. Npl.)Totalnekrose möglich
• kleiner Teil der HCC > anaplastisches Karzinom  
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„Hürthle Zell“ Karzinom

• 50 Fälle
• Alle enkapsuliert
• Gefäßeinbrüche 

signifikant für 
rezidivfreies Überleben

• Daneben: solider 
Auwau; Mitosen; >4cm

Ghossein et al., Cancer 2006

Niedrig differenziertes Karzinom

• Follikel-Bezug aber follikuläre Differenzierung 
eingeschränkt erkennbar

• Reste eines gut differenzierten z.T vorhanden
• Prognose zwischen papillärem/follikulärem 

und anaplastischem Karzinom
• Molekular: TERT, RAS, TP53, PIK3CA,BRAF Mut
• Prognostisch: mut RAS, mi-RNA150↓, IMP3, 

Nekrosen, Alter>45, Größe >5cm, Stadium
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Überlebenskurven von Patienten mit 
Schilddrüsenkarzinomen mit Follikelzell-Differenzierung

PDTC

Courtesy: Prof. K.W. Schmid, Essen

Diagnose des PDTC

• Baumuster (solide, 
trabekulär, insulär)

• Zellkerne rosinenartig 
(convoluted)

• Nekrosen
• Mitosen
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Niedrig differenziertes Karzinom
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PDTC: Weitere Eigenschaften

• Posi>vität für P53 (fokal), Cyclin D1 
• Erhöhter Ki-67 Färbeindex
• RAS, TERT Muta>onen 

PDTC: Prognostische Faktoren
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Diverse andere Tumoren

Undifferenziertes (anaplastisches) Karzinom
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Undifferenziertes (anaplas>sches) Karzinom

Medulläres Karzinom

• C-Zell Differenzierung: Calcitonin
• Variable Zytologie: spindelig, plasmazytoid
• Amyloid (enthält Katacalcin): „Desmoplasie“
• Ca. 70% sporadisch, 30% familiär (FMTC, MEN)
• Molekular: RET, RAS Muta>onen; RET, ALK 

Fusionen; best. RET mut prognos>sch
• Metastasen: Lymphknoten, Lunge, Knochen
• SchnellschniX Herausforderung
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Medulläres Karzinom
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Immunhistochemie: Calcitonin
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TNM

• Für Stadium Typ wesentlich: undifferenzierte 
Karzinome immer Stadium IV

• Papillär und follikulär: Alter </> 55

Papillary/ follicular thyroid cancer
Stage < 55 years old 

Stage I Any T Any N M0
Stage II Any T Any N M1

Stage >55 years old 
Stage I T1a,T1b,T2       N0 M0
Stage II T3                     N0         M0

T1, T2, T3         N1 M0
Stage III           T4a Any N     M0
Stage IVA         T4b Any N    M0
Stage IVB          Any T               Any N    M1
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Thyroid Carcinoma
Papillary and Follicular

The definition of T3 has been revised for papillary and follicular 
and medullary carcinomas
T3a Tumour more than 4 cm in greatest dimension,  limited to 
the thyroid
T3b Tumour of any size with gross extrathyroidal extension 
invading only strap muscles (sternohyoid, sternothyroid, or 
omohyoid muscles)
T4a: Tumour beyond thyroid capsule invading, subcutis, larynx, 
trachea, esophagus, N. recurrens
T4b: Tumour invades prevertebral fascia, mediastinal vessels or
encases carotid artery

Zytologie

• Verschiedene Systeme: Bethesda, 
ÖGPath/ÖGZ

• In erfahrenen Händen gute Methode zur 
Selek>on vor der OP

• Im Rahmen einer 3-/4-DX
• Molekulare Diagnos>k: hilz Malignitätsrisko

einzugrenzen; bei uns noch kaum verbreitet; 
zentraler Test in USA 
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Cytology: Terminology
ÖGZ

Group
Terminology
(Bethesda)

ÖGP
Group

Risk of
Malignancy (%)

Usual
Management

Thyroid
Surgery

Lymph node
dissection

0 Non 
diagnostic

Non diagnostic or 
unsatisfactory 0 ** Repeat FNA 

with US No No

A Benign Benign A 0-3 Clinical
Follow-up No No

B
Indeterminate 
(e.g. follicular 

neoplasm)

AUS or FLUS B0 5-15 Repeat FNA/ 
(Surgery)

No/(Hemi-
thyroidectomy) No

Follicular neoplasm or
suspicious for

a follicular neoplasm
(specify if Hürthle

cell (oncocytic) type)

B1 15-30

Surgery

Hemi-
thyroidectomy/

(Total 
thyroidectomy)

No

Suspicious for
malignancy B2 60-75

Hemithyroidect
omy/
(Total 

thyroidectomy)

Central neck 
dissection 
(unilateral)

C

Highly
suspicious for 
malignancy/ 

malignant

Malignant C 97-99 (Total 
thyroidectomy)

Central neck 
dissection 
(bilateral)
Functional
lateral neck 
dissection

(Uni-/bilateral)
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AUS/FLUS

• Seltene Diagnose
• Indikation zur Wiederholung bzw. 

Beobachtung
• Suspekt, aber Beurteilbarkeit für definitive 

Diagnose eingeschränkt

AUS/FLUS



04.07.19

36

WHO 2016 und Zytologie 

• Keine wesentlichen Veränderungen in 
Bethesda 2017

• Bethesda hat WHO 2016 zum Teil 
vorweggenommen

• NIFT-P hat unterschiedliche Zytologie: häufig 
follikuläre Neoplasie oder AUS, selten maligne 
(Singh et al., Thyroid 2017)

Zusammenfassung und Konklusion

• Neue Kategorien, Vieles bestätigt
• Neue intermediäre Kategorien und NIFT-P: 

therapeutische De-Eskalation
• Hürthlezell (onkozytäre) Tumoren separat ??!
• Unterteilung des follikulären Karzinoms
• Kein wesentlicher Einfluss auf Zytologie
• TNM Änderungen für foll und pap Karzinome
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