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Einleitung und theoretischer Hintergrund 1 

1 EINLEITUNG UND THEORETISCHER HINTERGRUND 

Gutartige Veränderungen der Schilddrüse zählen zu den häufigsten Erkrankun-

gen in Deutschland und betreffen rund 15 Millionen Menschen. Vor wenigen Jah-

ren führten sie jährlich noch zu mehr als 100.000 Schilddrüsenoperationen [53]. Im 

Jahr 2012 erfolgten am Universitätsklinikum Ulm 342 Operationen aufgrund einer 

Schilddrüsen- oder Nebenschilddrüsenerkrankung. Durch den Rückgang des 

Jodmangels in Deutschland sind aktuell die Operationszahlen rückläufig. So er-

folgen momentan deutschlandweit ca. 81.000 Schilddrüsenoperationen pro Jahr 

[72]. 

Knoten, die auch tatsächlich palpabel sind, zeigen nur eine Prävalenz von 4 bis 

7 %, während Knoten, die zufälligerweise bei einer Ultraschalluntersuchung ge-

funden werden, eine Prävalenz von 19 bis 67 % aufweisen. Ungefähr 5% der 

Schilddrüsenknoten  sind maligne. Eine Operation der Schilddrüse ist bei einzel-

nen Knoten (z.B. bei Zysten) und großen Strumen mit lokaler Kompressionssymp-

tomatik oder Malignitätsverdacht in der Sonographie oder nach Feinnadelpunkti-

on indiziert [53, 71]. 

In Deutschland erkrankten nach der Jahrtausendwende pro Jahr rund 3.500 Frau-

en und 1.500 Männer an Schilddrüsenkrebs, die meisten noch vor ihrem 60. Le-

bensjahr [61]. Die Hochrechnung der Inzidenz für das Jahr 2014 beträgt gar 5.100 

Neuerkrankungen bei Frauen und 2.100 bei Männern [60]. Obwohl seit den 

1980er-Jahren die Inzidenzen um 100 % bzw. 75 % gestiegen sind, nahm die Mor-

talität seither um ca. 50 % ab. Durch den Anstieg der Erkrankungszahlen bei 

gleichzeitiger Verbesserung der Überlebensraten verdoppelten sich in Deutsch-

land seit 1990 die 10-Jahres-Prävalenzen auf 26.000 Frauen und 10.700 Männer. 

Das mittlere Erkrankungsalter bei Frauen liegt bei 54 Jahren, das der Männer bei 

57 Jahren [61]. 

Schilddrüsenkarzinome sind insgesamt dennoch selten und machen nur ungefähr 

2 % aller diagnostizierten Krebserkrankungen aus. Wenn man allerdings die 
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Gruppe der endokrinen Tumore betrachtet, handelt es sich in 93 % der Fälle um 

Schilddrüsenkrebs [3]. 

Die empfohlene Behandlung von benignen und malignen Schilddrüsenerkran-

kungen wird in Deutschland wie auch in anderen Ländern (z.B. USA, Großbritan-

nien) in Leitlinien abgebildet [20, 53]. In den aktuellen Leitlinien „Operative The-

rapie benigner Schilddrüsenerkrankungen“ der Arbeitsgemeinschaft der Wissen-

schaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMF) vom August 2010 wurde 

erstmals der Punkt 2.6 „Operationstechnik“ eingefügt, der besagt: „Ein intraopera-

tiver Schnellschnitt wird bei prä- oder intraoperativem Malignomverdacht emp-

fohlen. Steht bei der Operation eines Knotens mit Malignitätshinweisen keine in-

traoperative Schnellschnittdiagnostik zur Verfügung, muss der Patient über die-

sen Umstand und die sich daraus ggf. ergebenden Konsequenzen (z.B. zweizeitige 

Operation) aufgeklärt werden.“ Nachdem ein intraoperativer Schnellschnitt bei 

Schilddrüsenoperationen bereits schon länger empfohlen wurde, betont die 

Wortwahl der neuen Formulierung die Relevanz dieser Diagnostik. Es müssen 

dabei alle Konsequenzen dieser Vorgehensweise berücksichtigt werden. Beson-

ders in der Schilddrüsenchirurgie haben die Ergebnisse der Schnellschnittdiagnos-

tik einen wesentlichen Einfluss auf den weiteren Operationsverlauf. Dies bedeutet 

beispielsweise, dass bei positivem Karzinomnachweis eines papillären Schilddrü-

senkarzinoms die Indikation zur Lymphadenektomie besteht und diese noch im 

gleichen Eingriff erfolgen kann. Die Konsequenz aus diesem Vorgehen ist für den 

Patienten und den Operateur ein einzeitiges Operationsverfahren mit einer gerin-

geren Morbidität als bei der Notwendigkeit einer Nachoperation in den folgenden 

Tagen (sogenannte Komplettierungsoperation) [50]. Da an der chirurgischen Uni-

versitätsklinik Ulm bei nahezu allen Schilddrüsenoperationen ein intraoperativer 

Schnellschnitt erfolgt und bisher nur wenige Daten zur routinemäßigen Schnell-

schnittuntersuchung bei Schilddrüsenerkrankungen vorliegen, sollen in der vor-

liegenden Arbeit die Vor- und Nachteile dieser Methode sowie ihre Zuverlässig-

keit evaluiert werden. 

Obwohl der intraoperative Gefrierschnitt bei der Erkennung papillärer Schilddrü-

senkarzinome und Lymphknotenmetastasen eine zuverlässige diagnostische 
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Maßnahme ist, wie anhand der Daten der vorliegenden Arbeit gezeigt werden 

kann, gilt er dennoch als anspruchsvoll und keineswegs trivial. Die Spezifität die-

ses Verfahrens ist allgemein sehr gut [33], die Sensitivität hängt jedoch von vielen 

verschiedenen Faktoren ab. Aufgrund der Schockgefrierung entstehen vermehrt 

Artefakte, wodurch bei der Qualität Abstriche gemacht werden müssen. 

Als besonders schwierig dabei gilt, zwischen einem follikulären Adenom und ei-

nem follikulären Schilddrüsenkarzinom zu unterscheiden [66].  Ein eindeutiger 

Hinweis auf das Vorliegen eines Karzinoms ist der Nachweis einer Kapselinfiltra-

tion. 

Für die vorgelegte Dissertation wurden die Daten aller Patienten, die in der Klinik 

für Allgemein- und Viszeralchirurgie der Universitätsklinik Ulm von Juli 2007 bis 

einschließlich Juni 2012 erstmals an der Schilddrüse operiert wurden, ausgewertet. 

Dies waren in diesem Fünfjahreszeitraum insgesamt 720 Patienten. Bei jedem Pa-

tienten wurde dabei die Diagnose des Schnellschnitts mit der endgültigen Paraf-

fin-Histologie verglichen und die Unterschiede und Abweichungen sowie mögli-

che Ursachen dafür herausgearbeitet.  

 

1.1 BENIGNE STRUMEN 

Als Struma bezeichnet man eine Vergrößerung der Schilddrüse (diffus oder kno-

tig) mit normaler (euthyreoter) oder pathologischer Schilddrüsenfunktion (Hypo-

thyreose, Hyperthyreose). Mögliche Ursachen sind Autoimmunerkrankungen, 

Schilddrüsenknoten und Jodmangel [34]. Deutschland  galt in den vergangenen 

Jahren als  Jodmangelgebiet. Durch die vermehrte Verwendung von Jodsalz hat 

sich die Jodversorgung jedoch deutlich verbessert. Dies führte auch zu einem 

Rückgang an benignen Jodmangelstrumen. Eine simple Prophylaxe für einen Er-

wachsenen bietet dennoch eine ausreichende Jodversorgung von 200 µg Jod pro 

Tag [10]. 
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Strumen werden von der WHO in folgende Stadien eingeteilt: 

Tabelle 1: Struma-Einteilung der World Health Organization (WHO) 

 

Abhängig von der Größe, der klinischen Symptome und der Laborwerte kann eine 

Struma im weiteren Verlauf nur beobachtet, medikamentös behandelt oder ope-

riert werden [53]. Eine Radiojodtherapie ist vor allem bei hyperfunktionellen uni-

fokalen Schilddrüsenknoten, d.h. autonomen Adenomen indiziert [65]. 

Die Indikation zur Operation besteht bei Malignitätsverdacht, lokalen Beschwer-

den, einer dystopen Lokalisation der Schilddrüse oder einer medikamentös nicht 

beherrschbaren Hyperthyreose [53]. 

 

1.2 AUTOIMMUNTHYREOIDITIDEN 

Die Hashimoto-Thyreoiditis ist eine chronisch autoimmune Form der Schilddrü-

senentzündung und kommt überwiegend bei Frauen zwischen 30 und 50 Jahren 

vor [69]. Sie ist der häufigste Grund für eine Schilddrüsenunterfunktion in den 

USA und auch in Deutschland [58]. 

Suspekte Knoten bei einer Hashimoto-Thyreoiditis gelten als OP-Indikation. In 

den amerikanischen Leitlinien wird davon ausgegangen, dass die Malignitätsrate 

in Schilddüsenknoten bei einer Hashimoto-Thyreoiditis mindestens gleich hoch 

ist, wenn nicht gar höher [15]. Repplinger et. al. konnten zeigen, dass das Karzi-

Stadium 0 keine Struma 

Stadium 1a palpatorische, aber nicht sichtbare Vergrößerung 

Stadium 1b bei maximaler Halsreklination sichtbare Vergrößerung 

Stadium 2 bei normaler Kopfhaltung sichtbare Schilddrüse 

Stadium 3 stark vergrößerte Schilddrüse 
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nomrisiko bei weiblichen Patienten durch eine Hashimoto-Thyreoiditis um ca. 

30 % erhöht ist [58]. 

Morbus Basedow ist eine autoimmune Funktionsstörung der Schilddrüse, bei der 

es durch aktivierende Autoantikörper zu einer von den Hypophysenhormonen 

unabhängigen Stimulierung der Schilddrüse kommt. Dies führt zu einer Hyper-

thyreose. Kommen hier Knoten in der Schilddrüse vor, was nicht ungewöhnlich 

ist, muss mit einem erhöhten Karzinomrisiko gerechnet werden [41]. Zur Entfer-

nung des hyperfunktionellen Schilddrüsengewebes  wird empfohlen, bei der Ope-

rationsindikation eines Morbus Basedow die totale Thyreoidektomie anzustreben 

[53]. 

 

1.3 SCHILDDRÜSENKARZINOME 

Schilddrüsenkrebs ist die häufigste maligne Erkrankung endokriner Organe. 

Grundsätzlich gibt es zwei Formen von Schilddrüsenkarzinomen. Zum einen die 

Karzinome, welche von den Thyreozyten ausgehen und zu denen die differenzier-

ten Schilddrüsenkarzinome gehören. Zu ihnen zählen das papilläre (PTC) und das 

follikuläre (FTC), sowie das niedrig differenzierte Schilddrüsenkarzinom (PDTC). 

Sie sind die häufigsten Formen von Schilddrüsenkrebs. Die Gruppe der undiffe-

renzierten Karzinome beinhaltet das anaplastische Schilddrüsenkarzinom. Zum 

anderen gibt es die Karzinome, welche aus den Calcitonin-produzierenden Zellen 

entstehen. Hierzu gehört das medulläre Schilddrüsenkarzinom, welches zu den 

neuroendokrinen Tumoren gerechnet wird [40, 67]. 

 

1.3.1 DIFFERENZIERTE SCHILDDRÜSENKARZINOME 

Am häufigsten gehen Karzinome der Schilddrüse von den Schilddrüsenhormon-

produzierenden Follikelepithelzellen, den Thyreozyten aus [22]. 
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In ca. 2 bis 6 % aller Fälle sind differenzierte Schilddrüsenkarzinome auf ein fami-

liäres Krankheitsgeschehen zurückzuführen. Sie werden familiäre nichtmedulläre 

Schilddrüsenkarzinome genannt und bergen ein erhöhtes Risiko für Multifokalität 

und Lymphknotenbeteiligung. In 95 % der Fälle handelt es sich dabei um papilläre 

Schilddrüsenkarzinome. Das für die erbliche Komponente verantwortliche Gen 

wurde noch nicht identifiziert. [32, 36] 

 

1.3.1.1 PAPILLÄRES SCHILDDRÜSENKARZINOM 

Das papilläre Schilddrüsenkarzinom ist mit 60 bis 80 % die häufigste primäre 

Krebsform der Schilddrüse [12]. Es ist mit einer Zehnjahresüberlebensrate von 

93 % und einer Gesamtüberlebenswahrscheinlichkeit von 85 bis 90 % die prognos-

tisch günstigste Tumorentität der Schilddrüse [20, 35, 46, 68]. Im Kindes- und Ju-

gendalter treten fast ausschließlich papilläre Schilddrüsenkarzinome auf. Es han-

delt sich dabei um maligne epitheliale Tumore follikulärer Zelldifferenzierung mit 

papillären Strukturen und charakteristischen Kernveränderungen, den sogenann-

ten Milchglaskernen [20]. 

Eine Ursache für die Entstehung eines PTC besonders bei Kindern, aber auch bei 

Erwachsenen, kann eine vorausgegangene Strahlenexposition sein. Das Risiko, 

einen Schilddrüsenknoten oder ein multifokales PTC zu entwickeln ist abhängig 

von Strahlendosis und Alter bei der Exposition oder bei der Aufnahme von offe-

nem radioaktiven Material signifikant erhöht [20, 57]. 

Das papilläre Schilddrüsenkarzinom weist eine überwiegend lymphogene Meta-

stasierung auf und wird manchmal erst über die Abklärung von vergrößerten 

Halslymphknoten entdeckt [65]. 

Papilläre Schilddrüsenkarzinome enthalten Punktmutationen im BRAF- und RAS-

Gen oder RET-/PTC-Rearrangements. Diese wirken sich auf den 

mitogenaktivierten Proteinkinase-Signalweg aus. Sie schließen sich gegenseitig 

aus. Die BRAF-Punktmutationen werden dabei in 45 % der papillären Karzinome 
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gefunden und sind hierfür sehr spezifisch [74]. Bei Nachweis einer BRAF-

Mutation besteht ein erhöhtes Risiko für eine lymphogene Metastasierung, die 

Prognose der Patienten scheint dadurch jedoch nicht beeinträchtigt zu sein. 

Das papilläre Mikrokarzinom (PTMC) hat dieselben histologischen Merkmale wie 

das papilläre Schilddrüsenkarzinom, jedoch ist das Mikrokarzinom auf einen 

Durchmesser von kleiner als einen Zentimeter definiert und wird deshalb meist 

zufällig bei einer Autopsie oder in Schilddrüsen, die aus anderen Gründen exstir-

piert wurden, gefunden. Dieser Tumor ist zwar ebenfalls in der Lage, in regionale 

Lymphknoten zu metastasieren, dennoch beträgt das Risiko, an einem Mikrokar-

zinom zu versterben weniger als ein Prozent [30]. Somit unterscheidet sich die 

Überlebenskurve von Patienten mit einem papillären Mikrokarzinom nicht von 

der Überlebenskurve der Normalbevölkerung [11]. Da papilläre Mikrokarzinome 

jedoch in der Schilddrüsenchirurgie ca. 30 % aller papillären malignen Tumorer-

krankungen ausmachen, sind sie eine wichtige Gruppe [8]. 

Die häufigste Variante des PTC ist die follikuläre Variante. In der Literatur sind 

Anteile von 17,6 % [43] bis zu 41 % [75] an allen papillären Schilddrüsenkarzino-

me angegeben. Der Grund, warum dieser Karzinomtyp morphologisch zum papil-

lären Schilddrüsenkarzinom gezählt wird, beruht auf den charakteristischen 

Kernveränderungen, die für das papilläre Schilddrüsenkarzinom typisch sind. 

Definitionsgemäß zeigt dieser Tumor nämlich ein reines follikuläres Wachstums-

muster und nur eine sorgfältige Suche führt zum Nachweis papillärer Strukturen 

[11, 22]. 

 

1.3.1.2 GERING DIFFERENZIERTES SCHILDDRÜSENKARZINOM 

Diese Tumorentität wurde erst 2004 von der WHO als solche anerkannt und defi-

niert. Das gering differenzierte Schilddrüsenkarzinom (PDTC) muss morpholo-

gisch zwischen den differenzierten und dem anaplastischen Schilddrüsenkarzi-

nom (ATC) angesiedelt werden und geht ebenfalls von den Follikelzellen aus. Es 

ist charakterisiert durch solides, trabekuläres und insuläres Wachstum, sowie 
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durch Nekrosen und eine erhöhte Mitoserate. Von den Karzinomen mit Follikel-

differenzierung machen die PDTC 4 bis 7 % aus [64]. Die Prognose ist dabei deut-

lich schlechter als bei den gut differenzierten Schilddrüsenkarzinomen [20]. Die 5-

Jahres-Überlebensrate des PDTC beträgt 50 %, die Zehnjahresüberlebensrate 25 bis 

35 % [64]. 

 

1.3.1.3 FOLLIKULÄRES SCHILDDRÜSENKARZINOM 

Das follikuläre Schilddrüsenkarzinom macht 10 bis 15 % aller Schilddrüsenkarzi-

nome aus. Es ist somit deutlich seltener als das papilläre Schilddrüsenkarzinom. 

Der wichtigste  Grund hierfür ist, dass die bessere Jodversorgung der Bevölkerung 

zu einer Abnahme der FTCs führt und somit prozentual der Anteil von PTCs zu-

nimmt. Der Altersgipfel liegt bei ca. 50 Jahren. Es ist ein maligner epithelialer Tu-

mor mit follikulärer Zelldifferenzierung, der sich von dem papillären Schilddrü-

senkarzinom hauptsächlich anhand von histopathologischen Gesichtspunkten 

durch das Fehlen der für das PTC typischen Kerneigenschaften unterscheidet. [20] 

Es werden eine minimal-invasive (MIFTC) und eine grob-invasive (WIFTC) Vari-

ante des follikulären Schilddrüsenkarzinoms unterschieden. Das MIFTC unter-

scheidet sich von einem follikulären Adenom lediglich durch eine nachgewiesene 

Kapsel- oder Gefäßinvasion. Das WIFTC weist mindestens 4 Kapselinfiltrationen 

und ein deutlich aggressiveres Wachstum auf und hat damit verbunden eine hö-

here Metastasierungsrate (33 % versus 10% beim MIFTC) sowie eine schlechtere 

Prognose. 

Die Metastasierung des follikulären Schilddrüsenkarzinoms erfolgt im Gegensatz 

zum papillären Schilddrüsenkarzinom primär hämatogen, weshalb eine Lympha-

denektomie nur beim grob-invasiven Karzinom empfohlen wird [54, 65]. 

Molekularbiologisch sind beim follikulären Schilddrüsenkarzinom RAS-

Mutationen und PAX8/PPARy-Rearrangements nachweisbar. Auch diese Mutati-

onen schließen sich gegenseitig aus und sind in 70 % der follikulären Schilddrü-
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senkarzinome zu finden [74]. Minimalinvasive follikuläre Schilddrüsenkarzinome 

haben mit ca. 95 % eine exzellente Heilungschance, während grob-invasive folli-

kuläre Schilddrüsenkarzinome eine entsprechend schlechtere Prognose aufweisen 

[20, 65]. 

Einen Subtyp des follikulären Schilddrüsenkarzinoms stellt das Hürthle-

Zellkarzinom oder onkozytäre follikuläre Karzinom dar. In der Literatur wird ein 

Anteil von 5 % an den differenzierten Schilddrüsenkarzinomen angegeben [7], 

jedoch wird es in Deutschland höchst selten beschrieben. Aufgrund des meist hö-

heren Erkrankungsalters, der schlechten Radiojod-Aufnahme und der daraus re-

sultierenden eingeschränkten Prognose unterscheidet es sich von den follikulären 

Karzinomen [42]. 

Hürthle-Zellen sind Varianten der Follikelzellen, die oxyphil sind und ein 

granuläres, mitochondrienreiches Zytoplasma haben. Man vermutet, dass sie aus 

Follikelepithelzellen der Schilddrüse entstehen. Sie können bei verschiedenen Er-

krankungen der Schilddrüse, wie zum Beispiel Hashimoto-Thyreoiditis, Morbus 

Basedow, Struma und Schilddrüsenkarzinomen auftreten [38]. Das Hürthle-

Zellkarzinom besteht zu mindestens 75 % aus diesen onkozytär transformierten 

Zellen [65, 70]. 

 

1.3.2 UNDIFFERENZIERTES (ANAPLASTISCHES) SCHILDDRÜSENKARZI-

NOM 

Das anaplastische Schilddrüsenkarzinom ist ein seltener aber sehr aggressiver Fol-

likelzelltumor. Die Tumorzellen behalten von den biologischen Eigenschaften der 

ursprünglichen Follikelzellen nur wenige. So sind die Jodaufnahme und Thyreo-

globulinbildung stark eingeschränkt [13]. 

Das anaplastische Schilddrüsenkarzinom macht nur 1 bis 2 % aller Schilddrüsen-

karzinome aus. Jedoch ist es für 14 bis 39 % der Todesfälle durch Schilddrüsen-

krebs verantwortlich [39]. Es hat eine Inzidenzrate von 1 bis 2 Fällen pro eine Mil-
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lion Menschen pro Jahr, wobei die Gesamtinzidenz in Europa - und damit in ei-

nem endemischen Strumagebiet - leicht höher ist als in den USA. Das anaplasti-

sche Schilddrüsenkarzinom hat einen wesentlich komplexeren Genotyp als diffe-

renzierte Schilddrüsenkarzinome und Chromosomenaberrationen kommen in 

über 85 % der Fälle vor. Die Überlebensdauer beträgt ab der Diagnose im Mittel 6 

Monate und wird durch eine Behandlung bisher kaum beeinflusst. [67] 

 

1.3.3 MEDULLÄRES SCHILDDRÜSENKARZINOM 

5 bis 10 % aller Schilddrüsenkarzinome sind medulläre Schilddrüsenkarzinome. 

Sie gehen von den C-Zellen der Schilddrüse aus. Eine familiär vererbbare Keim-

bahnmutation des RET-Protoonkogens liegt bei etwa 25 bis 30 % der MTC-

Patienten vor. Für die Diagnose „familiäres medulläres Schilddrüsenkarzinom“ 

(FMTC) ist der Nachweis einer RET-Onkogen-Mutation bei mindestens einem Be-

troffenen der Familie notwendig. Wird durch eine humangenetische Untersu-

chung ein Kind als Genträger identifiziert, wird, je nach der vorliegenden Mutati-

on, bereits im Kindesalter  eine Thyreoidektomie empfohlen. [19, 20, 65] 

Häufig zeigen sich medulläre Schilddrüsenkarzinome als Erstmanifestation des 

MEN-2a- oder MEN-2b-Syndroms. Als MEN-2a-Syndrom (auch Sippel-Syndrom) 

wird die Kombination von medullärem Schilddrüsenkarzinom, Phäochromozy-

tom und primärem Hyperparathyreoidismus bezeichnet. Beim MEN-2b-Syndrom 

treten medulläres Schilddrüsenkarzinom, Phäochromozytom und Schleimhaut-

neurinome (auch mit Morbus Hirschsprung) zusammen auf [65]. Generell ist der 

klinische Verlauf des MEN-2b-Syndroms wesentlich aggressiver. 95 % der Patien-

ten mit dem MEN-2b-Syndrom weisen eine Mutation im Codon 918 des Exons 16 

auf. Patienten mit dieser nachgewiesener Mutation sollten bereits ab dem ersten 

Lebensjahr thyreoidektomiert werden [24]. 

Aufgrund der Tatsache, dass nur rund 1 % der sporadischen MTC kalzitoninnega-

tiv sind, sind erhöhte Serumkalzitoninwerte hinweisend für ein MTC. Histolo-

gisch weist das medulläre Schilddrüsenkarzinom eine große Variabilität auf. Meist 
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besteht die Tumormasse aus Nestern granulöser eosinophiler Zellen, die durch 

fibröses amyloidhaltiges Stroma getrennt sind. Typische Zellen haben eine 

schlecht definierbare Zellmembran mit reichlich feinem eosinophilem Zytoplasma. 

Die Zellkerne liegen zentral und haben ein geflecktes Chromatinmuster. Die Nuk-

leoli sind nicht prominent. [73]  

Immunhistochemisch kann ein MTC durch einen Kalzitoninnachweis identifiziert 

werden [20]. Neben Kalzitonin sezernieren Zellen des medullären Schilddrüsen-

karzinoms auch carcinoembryonales Antigen (CEA), adrenocorticotropes Hormon 

(ACTH), Somatostatin sowie nicht-hormonelle Substanzen wie Mucin und Mela-

nin [6, 48]. Den Karzinomzellen des MTC fehlt der Natrium-Jod-Symporter. Aus 

diesem Grund reichern sie Jod nicht an. Deshalb ist im Gegensatz zu differenzier-

ten Schilddrüsenkarzinomen eine Behandlung mit Radiojod nicht möglich [20]. 

 

1.4 PRÄOPERATIVE DIAGNOSTIK 

1.4.1 ANAMNESE UND KLINISCHE UNTERSUCHUNG 

In der Anamnese werden Symptome wie zervikales Druckgefühl bzw. rasches 

Knotenwachstum am Hals, Dyspnoe, Dysphagie, Heiserkeit und vorausgegange-

ne Tumorerkrankungen erfragt. Weiter erkundigt man sich gezielt nach vorausge-

gangenen Bestrahlungen im Kopf-/Halsbereich sowie eventuellem Kontakt mit 

radioaktivem Material. Außerdem wird in der Anamnese die familiäre Disposition 

zu Schilddrüsenkarzinomen erarbeitet [20, 25]. 

Die körperliche Untersuchung umfasst neben der Palpation der Schilddrüse die 

Beurteilung der Halslymphknoten. Derbe Konsistenz oder eingeschränkte 

Schluckverschieblichkeit eines Schilddrüsenknotens, palpable Halslymphknoten 

oder eine neu aufgetretene Heiserkeit mit Rekurrensparese können auf ein Schild-

drüsenkarzinom hinweisen und sollen zu weiterer Diagnostik führen. [20] 
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1.4.2 ZERVIKALE SONOGRAPHIE 

Der Ultraschall ist ein essentieller Bestandteil der Beurteilung von Schilddrüsen-

knoten [51]. Er gibt Auskunft über die Ausdehnung und Struktur knotiger und 

invasiver Schilddrüsenprozesse. Weiterhin können extrathyreoidale pathologische 

Veränderungen, z.B. vergrößerte Lymphknoten, detektiert werden [20, 23]. Häufig 

werden sonographische Befunde wie solide echoarme Knoten, Inhomogenität, 

eine unscharfe Randbegrenzung, Mikrokalzifikationen und eine vermehrte Perfu-

sion im Randbereich des Knotens im Zusammenhang mit Schilddrüsenmaligno-

men erhoben. Dies sollte jedoch nicht dazu verleiten, eine ultraschallbasierte Di-

agnose zu stellen. Denn die Spezifität jedes einzelnen Ultraschallparameters ist für 

die Malignitätsprädiktion gering [25]. 

 

1.4.3 TECHNETIUM-SZINTIGRAPHIE 

Mittels der Technetium (Tc)-Szintigraphie kann der Funktionsstatus von Schild-

drüsenknoten bestimmt werden. Dies geschieht durch die im Vergleich zum Um-

gebungsgewebe veränderte Fähigkeit der Knoten, Jod aufzunehmen [53]. Sie wer-

den in heiße (hoher Radionukliduptake; mehrspeichernd), kalte (verminderter 

Radionukliduptake, minderspeichernd) oder „indifferente“ Knoten (Radionukli-

duptake wie restliches Schilddrüsengewebe) unterschieden [26]. Fokale Autono-

mien lassen sich szintigraphisch wesentlich früher als durch die TSH-Bestimmung 

erfassen [17, 25]. Die Hauptindikation für die Szintigrafie ist der Verdacht auf ei-

nen heißen Knoten, da dieser durch eine Radiojodtherapie behandelt werden 

kann. 

Vermehrt speichernde, hyperfunktionelle Knoten sind nur selten maligne [20, 31]. 

Andererseits hat die verminderte oder fehlende Speicherung eines Knotens nur 

einen geringen positiven prädiktiven Wert hinsichtlich der Malignomwahrschein-

lichkeit, da in Regionen mit endemischer Struma der Großteil aller Schilddrüsen-

koten hypofunktionell ist. [20] 
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1.4.4 MAGNETRESONANZTOMOGRAPHIE (MRT) 

Eine MRT als zusätzliche Bildgebung ist dann zu empfehlen, wenn der Verdacht 

auf organüberschreitendes Tumorwachstum oder retrosternale Ausdehnung be-

steht oder klinisch bzw. sonographisch der Hinweis auf eine ausgedehnte 

Lymphknotenmetastasierung vorliegt. [20] 

 

1.4.5 LARYNGOSKOPIE 

Eine HNO-ärztliche Befundung der Stimmlippenbeweglichkeit wird obligat vor 

und nach einer Schilddrüsenoperation durchgeführt. Dies ist wichtig, da in unmit-

telbarer Nähe zum Nervus laryngeus recurrens operiert wird und vor allem 

Schilddrüsenkarzinome bereits vor der Operation zu einer Rekurrensparese und 

Stimmbandlähmung führen können. Außerdem ist diese Maßnahme in Bezug auf 

die postoperative Qualitätssicherung sehr wichtig und deshalb unerlässlich. [53] 

 

1.4.6 LABORUNTERSUCHUNGEN 

Zur Untersuchung der Stoffwechsellage werden die Blutspiegel des freien 

Trijodthyronins (fT3), des freien Thyroxins (fT4) und des Thyroidea-

stimulierenden Hormons (TSH) bestimmt. 

Trijodthyronin und Thyroxin sind die von der Schilddrüse gebildeten Hormone, 

die wichtige Stoffwechselvorgänge im Körper beeinflussen. Abweichungen von 

den Normwerten können von einer Über- oder Unterfunktion der Schilddrüse 

verursacht sein. Im Blut sind sie hauptsächlich an Proteine gebunden. Ein kleiner 

Teil jedoch, als fT3 und fT4 bezeichnet, kommt frei im Blutserum vor und lässt 

sich einfach bestimmen. 

Thyreotropin (TSH) wird in der Adenohypophyse gebildet und regt die Schild-

drüse an, Schilddrüsenhormone zu bilden und auszuschütten. Bei Patienten mit 

einer Euthyreose liegt der TSH-Spiegel im Blut bei 0,3 bis 0,5 mU/l, bei Patienten 
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mit einer Hypothyreose ist der TSH-Spiegel im Blut erhöht [2]. Da Thyreotropin 

neben der Jodaufnahme und Hormonbildung in der Schilddrüse auch das Wachs-

tum von Schilddrüsenzellen stimuliert, sollte es nach Entfernung eines Schilddrü-

senkarzinoms auf einen Wert im mittleren Normbereich eingestellt werden [53]. 

Kalzitonin wird fast ausschließlich in den C-Zellen der Schilddrüse gebildet. Der 

Normwert beim Erwachsenen liegt bei ca. 10 pg/ml. In den Leitlinien wird eine 

Kalzitoninbestimmung bei allen Schilddrüsenerkrankungen empfohlen, weil da-

durch die Früherkennung eines medullären Schilddrüsenkarzinoms ermöglicht 

wird [53]. 

  

1.4.7 FEINNADELASPIRATIONSZYTOLOGIE 

Die Feinnadelaspirationszytologie (FNA) bei der Diagnostik von solitären Schild-

drüsenknoten weist zwar eine hohe Sensitivität auf, jedoch reicht auch sie für eine 

eindeutige Diagnosestellung nicht aus [16]. 

Entsprechend den Leitlinien der deutschen Gesellschaft für Chirurgie dient die 

Feinnadelaspirationszytologie bei suspekten Schilddrüsenknoten der Eingrenzung 

des Malignitätsrisikos. „Sie ist insbesondere dann indiziert, wenn eine nicht-

operative Therapie der Läsion erwogen wird. Die Aussagekraft der FNA be-

schränkt sich auf den punktierten Knoten. Die FNA ist zum Ausschluss von Mik-

rokarzinomen nicht geeignet. Bei gekapselten follikulären Tumoren ist eine Unter-

scheidung zwischen follikulärem Adenom und Karzinom mittels FNA nicht mög-

lich.“ [53] 

Der Grund für eine nicht verwertbare FNA ist häufig eine insuffiziente Aspiration 

von verwertbarem Material für die zytologische Untersuchung, also eine zu ge-

ringe Anzahl an gewonnenen Follikelzellen. 

Eine Arbeit von Hamberger des Jahres 1982 zeigte, dass durch den Einsatz der 

FNA der Prozentsatz der Patienten, die sich einer Operation unterziehen mussten, 

von 67 % auf 43 % gesunken war, während die Karzinomausbeute bei resektierten 

Schilddrüsenknoten von 14 % auf 29 % gestiegen ist [29]. 



 

 

Einleitung und theoretischer Hintergrund 15 

1.5 OPERATION 

Bei gutartigen Schilddrüsenerkrankungen stellen ein Malignitätsverdacht, lokale 

Beschwerden, dystope Lage, eine konservativ nicht beherrschbare Überfunktion 

der Schilddrüse, Knoten >4 cm, multiple Knoten und Knoten bei einer Hashimoto-

Thyreoiditis die Indikationen zur Operation dar. Alternative therapeutische Opti-

onen wie die Radiojodtherapie sollten bei der Indikationsstellung berücksichtigt 

werden. Das Ausmaß der OP richtet sich nach dem präoperativen Befund. Als 

subtotale Operationstechniken stehen die bilaterale subtotale Schilddrüsenresekti-

on (BST) und die Operation nach Hartley-Dunhill zur Verfügung. Während bei 

der BST von beiden Schilddrüsenlappen ein kleiner Rest Schilddrüsengewebe von 

1 bis 4 ml belassen wird, wird bei der Operation nach Hartley-Dunhill auf einer 

Seite eine Hemithyreoidektomie durchgeführt, während kontralateral ein 

Parenchymrest am oberen Pol oder dorsal von 1 bis 4 ml belassen wird [53]. Dies 

hat gegenüber der BST den Vorteil, dass bei einer Reoperation lediglich eine Seite 

exploriert werden muss. Insgesamt liegen die Vorteile der subtotalen Resektions-

verfahren gegenüber der totalen Thyreoidektomie hauptsächlich bei der geringe-

ren Rate an postoperativem Hypoparathyreoidismus [56]. Bei der Operationsindi-

kation Morbus Basedow und beim präoperativen Nachweis eines papillären Kar-

zinoms mit einer Größe von mehr als 10 mm ist eine Thyreoidektomie indiziert 

[53]. 

Bei großen multinodulären Strumen wird ebenfalls eine Thyreoidektomie ange-

strebt. Agarwal et al. werteten 11 große Studien zur OP-Verfahrensweise aus und 

bezifferten die Rezidivrate nach subtotaler Schilddrüsenresektion  mit 1,2 % bis 

50 %. Da das Komplikationsrisiko bei einer Reoperation vor allem in Bezug auf 

das Auftreten einer Rekurrensparese deutlich höher ist, sollte bei ausgeprägten 

Knotenstrumen eine Thyreoidektomie erfolgen. [1] Auch Moalem et al. kamen im 

Jahr 2008 bei einer Vergleichsstudie, bei der eine Vielzahl von Arbeiten zwischen 

1987 und 2007 ausgewertet wurden, zu dem Ergebnis, dass bei einer multinodalen 

Struma die totale Thyreoidektomie das Verfahren der Wahl sein sollte. [49] 
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Therapieentscheidende Prognosefaktoren bei differenzierten Schilddrüsenkarzi-

nomen sind die Primärtumorgröße, Multifokalität, Angioinvasion, extrathyreoida-

les Wachstum, Lymphknoten- und Fernmetastasen. Hinsichtlich der Rezidivrate 

besteht nämlich ein signifikanter Unterschied zwischen den klinisch okkulten und 

den makroskopisch erkennbaren Karzinomen. Deshalb macht es Sinn, beim PTC 

erst ab einer Größe von 1 cm die Indikation zur Thyreoidektomie zu stellen. Was 

die Multifokalität und extrathyreoidales Wachstum beim PTC sowie die Angioin-

vasion beim FTC angeht, wird im Zweifel eher die Thyreoidektomie einer Hemi-

thyreoidektomie oder subtotalen Schilddrüsenresektion vorgezogen. [19] 

Beim gering differenzierten sowie beim undifferenzierten Schilddrüsenkarzinom 

ist immer eine Thyreoidektomie indiziert. In einer palliativen Situation kann da-

von abgewichen werden und es können individuelle interdisziplinäre Therapie-

entscheidungen getroffen werden. Dabei stehen symptomlindernde Maßnahmen 

wie zum Beispiel die Analgesie im Vordergrund. 

Auch beim medullären Schilddrüsenkarzinom besteht grundsätzlich die Indikati-

on zur Thyreoidektomie und meist auch zur zervikalen Lymphadenektomie. So-

wohl der hereditäre als auch der sporadische Typ wachsen häufig multifokal (he-

reditär: 65 %, sporadisch: 8 %). [19, 47] 

Komplettierungsoperationen sind nicht immer vermeidbar. Der häufigste Grund 

hierfür ist entweder ein nicht erfolgter intraoperativer Schnellschnitt oder ein 

falsch-negativer Schnellschnitt. Die Befundkonstellationen, bei denen eine Komp-

lettierungsoperation indiziert ist, werden im Folgenden beschrieben:  

 Verbleiben Primärtumorreste nach einer initialen Schilddrüsenresektion, 

wurde das Karzinom also lediglich R1 oder R2 reseziert, muss eine Komp-

lettierungsoperation erfolgen.  

 Auch beim postoperativen Zufallsbefund eines in sano resezierten differen-

zierten Schilddrüsenkarzinoms nach primär nicht totaler Thyreoidektomie 

ist dies der Fall. Es wird allerdings unterschieden, ob ein papilläres oder ein 

follikuläres Karzinom vorliegt. Eine Komplettierungsoperation ist beim pa-

pillären Schilddrüsenkarzinom dann indiziert, wenn es eine Größe von 
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1 cm übersteigt oder multifokal bzw. mit Organkapselinvasion oder Fern-

metastasen vorliegt. In der Regel wird sehr zügig und zum frühest mögli-

chen Zeitpunkt nachoperiert, möglichst innerhalb der ersten vier postope-

rativen Tage. Wird diese Frist z.B. bei einer erst späteren Übermittlung des 

histopathologischen Befundes verpasst, muss die Komplettierungsoperati-

on erst nach 3 Monaten durchgeführt werden. [19, 20] Der Zeitraum zwi-

schen dem 4. postoperativen Tag und 3 Monaten hat sich als besonders ri-

sikoreich erwiesen [28]. Auf eine Komplettierungsoperation wird dann ver-

zichtet, wenn das papilläre Schilddrüsenkarzinom kleiner als 1 cm, unifokal 

und nicht organkapselinvasiv ist. Beim follikulären Schilddrüsenkarzinom 

entscheidet die Invasivität darüber, ob zweizeitig operiert werden muss. 

Beim minimalinvasiven FTC mit Angioinvasion und beim breit-invasiven 

FTC bzw. beim Auftreten von Metastasen muss eine Komplettierungsope-

ration erfolgen. Liegt keine Angioinvasion vor, kann darauf verzichtet wer-

den. 

 Beim postoperativen Befund eines gering differenzierten und eines undiffe-

renzierten Karzinoms nach nichttotaler Thyreoidektomie muss bei jeder 

Tumorgröße nachreseziert werden. 

 Bei einem nach nichttotaler Thyreoidektomie genetisch gesicherten heredi-

tären medullären Schilddrüsenkarzinom ist ebenfalls eine Komplettie-

rungsoperation erforderlich. In situ verbliebene C-Zellen haben nämlich 

das Potential, sich zu medullären Karzinomen zu entwickeln. Lediglich bei 

einem sporadischen medullären Schilddrüsenkarzinom, das postoperativ 

kein basal oder stimuliert erhöhtes Calcitonin aufweist, ist keine Komplet-

tierungsoperation notwendig. [19, 20] 

 

1.5.1 NECK DISSECTION 

Als Neck dissection wird die Entfernung der zervikalen Lymphknoten bezeichnet. 

Einzig in Deutschland wird sie auch als kompartmentorientierte Mikrodissektion 

(KOM) bezeichnet. Dabei werden im Gegensatz zur selektiven Lymphknotendis-
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sektion oder „berry picking“ nicht einzelne makroskopisch befallene Lymphkno-

ten oder Lymphknotengruppen, sondern das gesamte lymphknotenenthaltende 

Fettbindegewebe eines Kompartiments entfernt. Es werden, wie in Abbildung 1 

[19] dargestellt, nach Dralle vier Kompartimente unterschieden. 

 

Abbildung 1: Kompartmentklassifikation der lokoregionären Lymphknoten beim Schilddrüsenkarzinom [19] 
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Vor allem beim PTC und teilweise auch beim MTC sind Lymphknotenmetastasen 

nicht mit Fernmetastasen verbunden, was eine chirurgische Kuration durch eine 

kompartmentorientierte Lymphknotendissektion möglich macht. Bei unzurei-

chender Lymphknotenchirurgie kann zu einer nicht unerheblichen lokoregionären 

Langzeitrezidivrate und vermehrten krankheitsbedingten Morbidität kommen. 

Die Schilddrüsenkarzinome mit primär hämatogener Metastasierung (FTC, UTC) 

weisen sehr selten Lymphknotenmetastasen auf und profieren deshalb kaum von 

einer Lymphadenektomie. Für die Prognose spielt sie hier keine Rolle. [19] In den 

Leitlinien ist geregelt, ob und wann eine Neck dissection empfohlen wird. 

Um das Risiko eines Rezidivs bei einem PTC, das klinisch nodal in das zentrale 

Kompartiment metastasiert ist, zu minimieren, wird neben der Thyreoidektomie 

eine zentrale Kompartmentresektion empfohlen. Dies soll unabhängig von der 

Größe des Primärtumors geschehen. Gibt es keinen Hinweis auf Lymphknotenme-

tastasen, wird derzeit beim PTC > 10 mm ebenfalls die prophylaktische zentrale 

Kompartmentresektion bevorzugt. Dafür sprechen der Vorteil eines exakten his-

topathologischen Stagings, das häufige Vorkommen von Mikrolymphknotenme-

tastasen und eine größere Wahrscheinlichkeit einer postoperativen Normalisie-

rung des Tumormarkers Thyreoglobulin. [20] Gegen die Durchführung spricht, 

dass der Nutzen in Bezug auf das Langzeitüberleben nicht ausreichend bewiesen 

ist sowie das höhere Komplikationsrisiko in Form eines postoperativen Hypopara-

thyreoidismus. Bei bis zu 60% der Patienten mit einem PTC finden sich zentrale, 

bei ca. 25% laterale Lymphknotenmetastasen. Bei präoperativ palpatorischem, so-

nographischem, bioptischem oder intraoperativ makroskopischem bzw. schnell-

schnitthistologischem Metastasenverdacht/-nachweis wird die Durchführung ei-

ner primären lateralen Kompartmentresektion des befallenen Kompartments emp-

fohlen. [20] Eine bilaterale laterale Kompartmentresektion ist bei ausgedehntem 

Lymphknotenbefall des zentralen Kompartiments angezeigt. Ohne Hinweis auf 

laterale Lymphknotenmetastasen und bei nur geringem zentralem Befall gibt es 

keine ausreichende Evidenz für eine laterale Kompartmentresektion. 

Mediastinale Lymphknotenmetastasen beim PTC sind selten (< 5 %) [20]. Eine In-

dikation zur mediastinalen Lymphknotendissektion besteht nur bei präoperati-
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vem bildgebendem Nachweis von Lymphknotenmetastasen in diesem Komparti-

ment und erfolgt durch eine Sternotomie. 

Beim klinisch nicht metastasierten PTMC wird davon abgeraten, einen Zweitein-

griff nur zum Ziele der prophylaktischen zentralen Kompartmentresektion durch-

zuführen. Es werden zwar postoperativ histologisch bei etwa einem Drittel der 

Patienten subklinische Lymphknotenmetastasen entdeckt, dennoch muss auch 

hier hinsichtlich des Komplikationsrisikos wie zum Beispiel einer Rekurrenspare-

se oder Hypoparathyreoidismus individuell entschieden werden. [20] 

Das PDTC metastasiert meist hämatogen oder infiltriert die umgebenden Organe 

wie die Trachea. Lymphknoten-Metastasen können aber auch auftreten. Obwohl 

es keine Studien zur prophylaktischen Kompartmentresektion gibt, wird empfoh-

len, bei prä- oder intraoperativer Diagnosestellung wegen des gegebenen Risikos 

für Lymphknotenmetastasen eine zentrale Kompartmentresektion durchzuführen. 

Da beim FTC keine Lymphknotenmetastasen beobachtet werden, besteht auch 

keine Indikation zur prophylaktischen Lymphknotendissektion. Lediglich beim 

WIFTC kommen in ca. 20 % der Fälle Lymphknotenmetastasen vor, weshalb bei 

entsprechendem Befall die Indikation zur Kompartmentresektion gegeben sein 

kann. 

Eine frühzeitige Metastasierung in das zentrale und ipsilateral-laterale Komparti-

ment geschieht beim sporadischen MTC. Hier wird nun abhängig vom basalen 

Kalzitoninwert vorgegangen. Bei Werten „zwischen 20 und 200 pg/ml wird be-

reits bei klinisch negativem Lymphknotenstatus unter kurativer Intention eine 

primär zentrale und ipsilateral-laterale Kompartmentresektion empfohlen“ [20]. 

Da bei basalen Kalzitoninwerten über 200 pg/ml das Risiko von kontralateral-

lateralen Lymphknotenmetastasen und auch Fernmetastasen in Abhängigkeit der 

Primärtumorgröße steigt, sollte dem Patienten zusätzlich auch die Möglichkeit 

einer gegebenenfalls zweizeitigen Kompartmentresektion inklusive des kontrala-

teral-lateralen Kompartments angeboten werden. Dies gilt auch für den hereditä-

ren Typ. Bei ihm kann lediglich bei basal normwertigem Kalzitonin auf eine pro-

phylaktische Kompartmentresektion verzichtet werden. [20] 
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1.5.2 KOMPLIKATIONEN 

Die häufigsten Komplikationen nach Thyreoidektomien und anderen operativen 

Eingriffen an der Schilddrüse sind uni- oder bilaterale Schädigungen des Nervus 

laryngeus recurrens oder Hypoparathyreoidismus durch eine Schädigung der 

Durchblutung der Nebenschilddrüsen. Weitere seltene Komplikationen sind 

Nachblutungen, Hämatome, Serome und wundassoziierte Probleme. [53] 

Eine einseitige Parese des Nervus laryngeus recurrens resultiert in Heiserkeit des 

betroffenen Patienten. Wird dieser Nerv beidseitig verletzt, kann der Patient an 

schwerer Atemnot leiden, da die Stimmritze nicht mehr ausreichend geöffnet 

werden kann. 

Agarwal et al. untersuchten anhand von 27 meist Level IV-Studien zwischen 1987 

und 2007 die Häufigkeiten des Auftretens von Operationskomplikationen. Eine 

persistierende Lähmung des Nervus laryngeus recurrens nach einer Thyreoidek-

tomie wird hier mit unter 2 % angegeben. Eine vorrübergehende Parese kommt 

häufiger vor und variiert zwischen 0 % und 10 %. Die permanente Hypoparathy-

reoidismusrate beziffert Agarwal ebenfalls auf <2 %, wobei in 8 der von ihm be-

trachteten Studien diese Komplikation gar nicht auftrat. Eine transiente Hypokal-

ziämie wurde in 1,8 % bis 42 % der Fälle registriert. Nach Expertenmeinung ist die 

Thyreoidektomie eine sichere Vorgehensweise und die Komplikationsrate ist auf 

einem akzeptabel niedrigen Niveau. [1] 

Nach einer subtotalen Resektion der Schilddrüse liegen die Raten für das tempo-

räre Auftreten einer Parese des Nervus laryngeus recurrens bei 0 % bis 6,3 %. 

Dauerhafte Nervenschädigungen kommen mit 0 % bis 2 % ähnlich häufig vor wie 

nach einer totalen Thyreoidektomie. Die Häufigkeit für das Vorkommen eines vo-

rübergehenden iatrogenen Hypoparathyreoidismus ist mit 0,9 % bis 25 % geringer 

als nach einer vollständigen Resektion. Eine permanente Unterfunktion der Ne-

benschilddrüse wird in 0 % bis 7 % der Fälle beschrieben. [1, 52] 

Einen besonderen Stellenwert nehmen Reoperationen, also Zweiteingriffe an der 

Schilddrüse ein. Zwar berichten publizierte Studien, welche die Komplikationsra-
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ten von Primär- mit Sekundäreingriffen vergleichen, von einer äquivalenten Häu-

figkeit einer vorrübergehende Hypokalziämie verglichen mit Primäreingriffen, 

jedoch sind die Raten für das Auftreten einer temporären Lähmung des Nervus 

laryngeus recurrens sowie dauerhafte Komplikationen und Morbidität beim Se-

kundäreingriff signifikant erhöht. So kommt es bei 0 % bis 22 % bzw. 0 % bis 13 % 

Prozent zu einer vorübergehenden bzw. dauerhaften Parese des Nervus laryngeus 

recurrens. Ein permanenter Hypoparathyreoidismus nach einem Rezidiveingriff 

wird in 0 % bis 22 % der Fälle beschrieben. [45, 52] 

 

1.5.3 INTRAOPERATIVER GEFRIERSCHNITT 

Bereits seit den 1880ern, gab es zahlreiche Beschreibungen von Techniken, mit de-

nen ein Gefrierschnitt erstellt werden konnte. Der bedeutende Pathologe William  

H. Welch vom Johns Hopkins Hospital in Baltimore, Maryland, führte beispiels-

weise 1891 eine Gefrierschnittuntersuchung einer operativ entfernten Brustläsion 

durch. Im Jahr 1905 wurde dann mit einer Publikation über den Gefrierschnitt von 

Louis B. Wilson eine neue Ära der intraoperativen Diagnostik eingeläutet. Somit 

war Louis B. Wilson zwar nicht der erste Pathologe, der einen Gefrierschnitt ange-

fertigt hatte, jedoch entwickelte und standardisierte er die Technik so weiter, dass 

sie intraoperativ schnell und verlässlich eingesetzt werden konnte. Mittlerweile ist 

die Schnellschnittdiagnostik für Chirurgen ein Hilfsmittel von großem Wert [27, 

44]. 

Der intraoperative Gefrierschnitt wird bei Schilddrüsenoperationen verwendet, 

um noch während einer Operation eine Dignitätsbeurteilung eines Schilddrüsen-

knotens zu bekommen. Dabei wird das vom Chirurgen entfernte Gewebe 

schnellstmöglich dem Pathologen zugesandt. Dieser entnimmt nach makroskopi-

scher Beurteilung des Präparates Gewebe aus den makroskopisch suspekten Area-

len. Nach Schockfrieren in flüssigem Stickstoff bei minus 180 °C werden mit einem 

Gefriermikrotom 3 bis 5 µm dünne Schnitte angefertigt und anschließend auf ei-
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nem Objektträger mit einer Hämatoxylin-Eosin-Färbung versehen. Nun kann das 

Präparat unter dem Mikroskop begutachtet werden. 

Ziel der Durchführung eines Schnellschnitts ist es, eine zweizeitige Karzinomope-

ration mit den bereits erwähnten möglichen Nachteilen und Komplikationen für 

den Patienten zu vermeiden und eine radikale einzeitige Tumorresektion zu er-

möglichen.  

Die größten Herausforderungen bei der Befundung liegen in der Unterscheidung 

zwischen dominanten Knoten einer nodulären Hyperplasie, follikulären Adeno-

men, minimalinvasiven follikulären Karzinomen und der follikulären Variante des 

papillären Schilddrüsenkarzinoms [62]. 

 

1.6 FRAGESTELLUNGEN 

An der Universitätsklinik Ulm wird bei der Mehrzahl der Schilddrüsenoperatio-

nen ein intraoperativer Gefrierschnitt angefertigt. In der vorliegenden Arbeit wer-

den die folgenden Fragen untersucht: 

1. Wie häufig wird ein Schilddrüsenkarzinom im Schnellschnitt nachgewie-

sen? 

2. Wie sind die Sensitivität und die Spezifität, sowie der positive und negative 

prädiktive Wert des Schnellschnitts zu bewerten? 

3. Sind Unterschiede zwischen den verschiedenen Karzinomarten bezüglich 

der Erkennung im intraoperativen Gefrierschnitt feststellbar? 

4. Wie häufig werden aus den Ergebnissen des Schnellschnitts operative Kon-

sequenzen abgeleitet? 

5. Wie sind die Schnellschnittergebnisse bei untersuchten Lymphknoten? 



 

 

Patienten und Methoden 24 

2 PATIENTEN UND METHODEN 

2.1 PATIENTENKOLLEKTIV 

In dieser prospektiv dokumentierten Arbeit wurden alle Patientenunterlagen und 

insbesondere die OP-Berichte und histopathologischen Befunde der Patienten 

ausgewertet, die im Zeitraum von Juli 2007 bis einschließlich Juni 2012 in der Kli-

nik für Allgemein- und Viszeralchirurgie des Universitätsklinikums Ulm auf-

grund einer Schilddrüsenerkrankung chirurgisch behandelt wurden. Es wurden 

dabei nur die Patienten berücksichtigt, bei denen anhand der endgültigen histopa-

thologischen Befunde die Diagnose eines Schilddrüsenkarzinoms gestellt wurde. 

Dies waren insgesamt 83 Patienten (11,5 %). 

Insgesamt wurden im beschriebenen Zeitraum 720 Patienten aufgrund einer 

Schilddrüsenpathologie primär operativ behandelt. Bei all diesen Operationen 

wurde ein intraoperativer Gefrierschnitt angefertigt. Weitere 72 Patienten mussten 

sich einer Rezidiv-Operation unterziehen. Somit kommt man auf insgesamt 155 

Karzinom-Operationen bei 792 Schilddrüsenoperation (19,6 %) 

 

2.2 METHODEN 

Neben den persönlichen Daten der Patienten, also Alter bei der Operation und 

Geschlecht, wurden die präoperativen Blutwerte des Serumkalzitonins, TSH und 

T4 erfasst und der Funktionsstatus des Knotens definiert. Weiter wurde dokumen-

tiert, ob präoperativ eine FNA durchgeführt wurde und ob zum Zeitpunkt der 

Operation eine Thyreoiditis vorlag. Die Malignitätskriterien im Ultraschall 

(echoarm, inhomogen, unscharf begrenzt, Kalzifikation und vermehrte Perfusion 

im Randbereich der Raumforderung) wurden ebenfalls herausgearbeitet. 

Mit Hilfe der histopathologischen Befunde des Institutes für Pathologie der Uni-

versitätsklinik Ulm wurde anschließend ausgewertet, wie groß die exzidierten 

Resektate waren, wie viele Karzinomherde darin enthalten waren, ob also ein uni- 
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oder multifokales Wachstum des Malignoms stattfand, und welche Größen diese 

hatten. Außerdem wurde festgehalten, ob Schnellschnitte von entfernten Lymph-

knoten ein Karzinom nachweisen konnten.  

Abschließend wurde der Befund des intraoperativen Gefrierschnitts mit dem der 

endgültigen Paraffinhistologie verglichen und somit die chirurgischen Konse-

quenzen herausgearbeitet. Dadurch konnte erörtert werden, inwiefern der 

Schnellschnitt die Vorgehensweise bei der (chirurgischen) Behandlung beeinfluss-

te und wie groß der Anteil der Patienten war, die davon profitierten. 

 

2.2.1 DIE HE-FÄRBUNG 

Bei der HE-Färbung wird wie folgt vorgegangen: Zuerst wird der Objektträger, 

auf dem der Gewebeschnitt liegt, eine Minute lang in ein Hämalaun-

(Hämatoxylin-) Bad getaucht. Anschließend wird er kurz unter fließendes Wasser 

gehalten, bevor er dann dreißig Sekunden in Eosin gebadet wird. Auch nach die-

sem Schritt wird das Präparat kurz mit Leitungswasser abgespült. Nun wird der 

Objektträger zehnmal in achtzigprozentigen Alkohol getaucht. Dieser Vorgang 

wird wiederholt. Dasselbe wird mit hundertprozentigem Alkohol ebenfalls 

durchgeführt. Zum Ende des Vorgangs der HE-Färbung muss der Objektträger 

nun noch zweimal kurz in Xylol getaucht werden, bevor darauf abschließend ein 

Deckglas mit Eukitt® fixiert wird, damit die Haltbarkeit gewährleistet ist. Nun ist 

das Präparat fertig, um mit dem Mikroskop betrachtet und befundet werden zu 

können. 

 

2.3 DATENANALYSE 

Die Datenanalyse und statistische Auswertung der dokumentierten Daten wurden 

mit Hilfe von Excel aus Microsoft Office 2007 durchgeführt. Die Auswertung der 

Daten erfolgte weitgehend deskriptiv anhand von Häufigkeitstabellen. Die Dia-

gramme und Tabellen wurden ebenfalls mit diesem Programm erstellt. 
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Nicht verfügbare bzw. fehlende Daten werden bei der Ergebnispräsentation im 

Ergebnisteil dieser Arbeit erwähnt. 
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3 ERGEBNISSE 

3.1 ALTER UND GESCHLECHT 

Von 792 Schilddrüsenoperationen, die im Untersuchungszeitraum durchgeführt 

wurden, handelte es sich in 83 Fällen um die Operation eines neu diagnostizierten 

Schilddrüsenkarzinoms (10,5 %). Bei 72 Schilddrüsenoperationen drehte es sich 

um Rezidiv-Operationen (9,1 %). Von den Patienten mit neu diagnostiziertem 

Karzinom waren 54 weiblichen und 29 männlichen Geschlechts (w : m = 1 : 0,55). 

Somit hatten 14,2 % der Männer und 12,5 % der Frauen mit primärer Schilddrü-

senoperation ein Karzinom. 

Der Altersdurchschnitt dieser Patienten betrug zum OP-Zeitpunkt 53,3 Jahre, der 

Median 52 Jahre. Der jüngste operierte Patient war 12 Jahre alt und der älteste 90 

Jahre. Die höchste Anzahl an Erkrankungen trat im Alter zwischen 40 und 49 Jah-

ren bzw. zwischen 60 und 69 Jahren auf (Abbildung 2). 

 

Tabelle 2: Allgemeine Charakteristik der Schilddrüsenkarzinompatienten des Universitätsklinikums Ulm von 

Juli 2007 bis einschließlich Juni 2012 

Parameter Ergebnis

Alter 12-90, Median 52 Jahre

Geschlecht 54 Frauen / 29 Männer

Diagnose Papilläres Schilddrüsenkarzinom (PTC) 53

Follikuläres Schilddrüsenkarzinom (FTC) 12

Gering differenziertes Schilddrüsenkarzinom (PDTC) 3

Anaplastisches Schilddrüsenkarzinom (ATC) 2

Medulläres Schilddrüsenkarzinom (MTC) 9

Sonstige 4

Summe 83  
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Abbildung 2: Altersverteilung des Kollektivs an Schilddrüsenkarzinompatienten des Universitätsklinikums 

Ulm von Juli 2007 bis einschließlich Juni 2012 (n = 83) 

 

Wenn man die Altersverteilung bezogen auf die verschiedenen Tumorentitäten 

betrachtet, sieht man, dass sie abhängig von der Diagnose im Vergleich zum Kol-

lektiv geringfügig variiert. Während das PTC in allen Altersgruppen vorkam und 

seine Häufigkeitsgipfel zwischen 40 und 49 Jahren bzw. 60 und 69 Jahren hatte, 

kam  das MTC erst ab 40 Jahren vor und hat seinen Altersgipfel zwischen 60 und 

69 Jahren. Auch das PDTC und das ATC/UTC kamen  bei unseren jüngeren Pati-

enten gar nicht vor. Das FTC war in allen Altersgruppen außer den Kindern und 

Jugendlichen und 70 bis 79-Jährigen vertreten (Abbildung 3). 
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Abbildung 3: Altersverteilung der Schilddrüsenkarzinompatienten des Universitätsklinikums Ulm von Juli 

2007 bis einschließlich Juni 2012 bezogen auf die verschiedenen Tumorentitäten papilläres Schilddrüsenkarzi-

nom (PTC), follikuläres Schilddrüsenkarzinom (FTC), gering differenziertes Schilddrüsenkarzinom (PDTC), 

anaplastisches/undifferenziertes Schilddrüsenkarzinom (ATC/UTC) und medulläres Schilddrüsenkarzinom 

(MTC) 

 

3.2 PRÄOPERATIVE DIAGNOSTIK 

3.2.1 LABORWERTE 

3.2.1.1 KALZITONIN 

Von unseren 83 Patienten hatten 13 (16 %) einen erhöhten basalen Kalzitoninspie-

gel. Darunter befanden sich alle 9 Patienten mit einem medullären Schilddrüsen-

karzinom (Durchschnittswert 2403 pg/ml). 3 Patienten mit einem PTC und ein 

Patient mit einem FTC wiesen ebenfalls erhöhte basale Kalzitoninspiegel auf 

(Durchschnitt 13 pg/ml). 7 der 13 Patienten mit erhöhtem basalen Kalzitoninspie-
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gel waren Männer, 6 Frauen. Bei 68 Patienten (82 %) war das basale Kalzitonin im 

Normbereich. In 2 Fällen (2 %) war der Wert nicht in der Akte zu finden. 

3.2.1.2 FREIES THYROXIN 

Als Normwert für das freie Thyroxin gilt der Bereich zwischen 10 und 23 pmol/l. 

Bei fünf unserer Patienten war das freie Thyroxin mit 23,9, 23,1, 24,2, 23,3 und 

27,8 pmol/l leicht erhöht, während es bei 75 Patienten im Normbereich lag. Nur 

bei einem Patienten war das freie Thyroxin mit 7,4 pmol/l erniedrigt. 

Bei zwei Patienten konnten weder der Wert für das gebundene, noch für das freie 

Thyroxin ermittelt werden. 

Somit ergibt sich für einen unserer 83 Karzinompatienten (1 %) ein leicht 

hypothyreoter Funktionsstatus der Schilddrüse. 75 Patienten (90 %) waren präo-

perativ euthyreotisch und 5 (6 %) hyperthyreot.  

 

3.2.2 SONOGRAPHIE 

Eine zervikale Sonographie wurde bei allen Patienten präoperativ durchgeführt. 

Die Ergebnisse quantitativ auszuwerten gestaltete sich schwierig, da jeder Befund 

individuell erfasst wird und nicht immer alle Malignitätskriterien erwähnt wer-

den. Wir gingen davon aus, dass das Nichterwähnen eines Kriteriums bedeutet, 

dass dieses nicht vorhanden ist. 

Die im Ultraschall beschriebene Läsion oder Raumforderung war bei 38 Patienten 

direkt dem im Pathologiebericht beschriebenen Karzinom zuzuordnen. Bei weite-

ren 12 Patienten waren einige, jedoch nicht alle Karzinomherde im Ultraschall be-

schrieben worden. Bei 32 Patienten stimmte der im Ultraschall beschriebene Kno-

ten mit dem Karzinom nicht überein. 6 davon wurden im Pathologiebericht als 

Adenom diagnostiziert. 

Die erfassten Malignitätskriterien der 38 Patienten, bei denen das Karzinom im 

Ultraschall beschrieben wurde, werden in Tabelle 3 dargestellt. 
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Tabelle 3: Sonographiebefunde der Schilddrüsenkarzinompatienten des Universitätsklinikums Ulm von Juli 

2007 bis einschließlich Juni 2012 bezüglich der Malignitätskriterien (n = 38) 

Kriterium ja nein

echoarm 28 (74 %) 10 (26 %)

inhomogen 21 (55 %) 17 (45 %)

unscharfe Randbegrenzung 9 (24 %) 29 (76 %)

Mikrokalzifikation 11 (29 %) 27 (71 %)

vermehrte Randperfusion 10 (26 %) 28 (74 %)  

 

3.2.3 SZINTIGRAPHIE 

Bei 56 unserer 83 Patienten (67 %) wurde präoperativ eine Szintigraphie durchge-

führt, um den Funktionsstatus des Knotens bzw. der Knoten beurteilen zu kön-

nen. 47 davon (84 %) waren kalte Knoten, 6 (11 %) warm und 3 (6 %) indifferent. 

 

3.2.4 FEINNADELASPIRATIONSZYTOLOGIE 

Lediglich bei 16 unserer 83 Karzinompatienten (19 %) wurde eine Feinnadelaspira-

tionszytologie durchgeführt. Dabei wurden bei 13 Patienten die karzinomverdäch-

tigen Knoten in der Schilddrüse und bei 3 Patienten Lymphknoten punktiert. Ein 

positives Ergebnis gab es bei 7 FNAs (44 %), bei 5 (31 %) stellte sich der Verdacht 

auf einen maligen Tumor. Bei allen 3 punktierten Lymphknoten (19 %) wurden 

Karzinomanteile identifiziert, bei 1 Patienten (6 %) war die FNA negativ (Abbil-

dung 4). 

Bei einem Patienten wurde bereits präoperativ eine 1,6 cm große Metastase eines 

PTC gefunden. Bei einem anderen Patienten wurde bereits vorher eine Trachealin-

filtration durch ein PTC nachgewiesen. Bei weiteren 2 Patienten im Alter von 20 

und 24 Jahren mit einem PTC wurden im Vorfeld Lymphknoten vollständig ex-

stirpiert und als tumorinfiltriert befundet. 
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Abbildung 4: Ergebnisverteilung der präoperativen Feinnadelaspirationszytologie der Schilddrüsenkarzi-

nompatienten des Universitätsklinikums Ulm von Juli 2007 bis einschließlich Juni 2012 (n = 16) 

 

3.3 ENDDIAGNOSEN NACH PARAFFINHISTOLOGIE 

Die am häufigsten gestellte Diagnose war die des papillären Schilddrüsenkarzi-

noms, das mit 53 Fällen 64 % des Patientenkollektivs ausmachte. 12 Karzinome 

davon zeigten sich in der so genannten follikulären Variante, was 23 % der papil-

lären Schilddrüsenkarzinome entspricht. An zweiter Stelle steht das follikuläre 

Schilddrüsenkarzinom, das ebenfalls in 12 Fällen, also bei 14 % der Patienten, di-

agnostiziert wurde. Ein gering differenziertes Schilddrüsenkarzinom wurde bei 3 

Patienten, 4 %, entdeckt. Das medulläre Schilddrüsenkarzinom kam bei 9 Patien-

ten, also 11 %, vor. Lediglich bei 2 Patienten (2 %) wurde ein anaplastisches 

Schilddrüsenkarzinom festgestellt (Abbildung 5). 

Bei einem Patienten wurde ein mukoepidermoides Karzinom erkannt, bei einem 

ein CASTLE-Tumor und bei je einem Patienten handelte es sich bei der operierten 

Schilddrüsenpathologie um die Metastase eines Nierenzellkarzinoms bzw. eines 

nicht bekannten Primärtumors (CUP). 
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Abbildung 5: Häufigkeitsverteilung der Diagnosen papilläres Schilddrüsenkarzinom (PTC), follikuläres 

Schilddrüsenkarzinom (FTC), gering differenziertes Schilddrüsenkarzinom (PDTC), anaplasti-

sches/undifferenziertes Schilddrüsenkarzinom (ATC/UTC), medulläres Schilddrüsenkarzinom (MTC) und 

sonstige nach Paraffinhistologie (Schilddrüsenkarzinompatienten des Universitätsklinikums Ulm von Juli 

2007 bis einschließlich Juni 2012; n = 83) 

 

Wenn man die Diagnosen unter Berücksichtigung des Patientengeschlechts be-

trachtet, kommt man weitgehend zu ähnlichen Verteilungsmustern (Abbildung 6). 

Getrennt nach Patientengeschlecht kommt man bei männlichen und weiblichen 

Patienten für das PTC auf 65 % aller Schilddrüsenkarzinome, für das FTC auf 7 % 

bzw. 17 %, für das PDTC auf 7 % bzw. 2 %, für das ATC auf 3 % bzw. 2 % und für 

das MTC auf 10 % bzw. 11 %. 

Auch hier lässt sich deutlich erkennen, dass Frauen häufiger als Männer von der 

Diagnose Schilddrüsenkrebs betroffen waren, egal um welches Karzinom es sich 

im Detail handelte. Lediglich beim PDTC waren es mehr männliche als weibliche 

Patienten. 

Bei 25 Patienten (30 %) trat das Schilddrüsenkarzinom zusammen mit einer Has-

himoto-Thyreoiditis auf. 
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Abbildung 6: Vergleich Männer und Frauen (absolut) bezüglich der Diagnosen papilläres Schilddrüsenkarzi-

nom (PTC), follikuläres Schilddrüsenkarzinom (FTC), gering differenziertes Schilddrüsenkarzinom (PDTC), 

anaplastisches/undifferenziertes Schilddrüsenkarzinom (ATC/UTC), medulläres Schilddrüsenkarzinom 

(MTC) und sonstige nach Paraffinhistologie (Schilddrüsenkarzinompatienten des Universitätsklinikums Ulm 

von Juli 2007 bis einschließlich Juni 2012) 

 

3.4 MAKROSKOPISCHE UNTERSUCHUNG DES SCHILDDRÜSEN-

RESEKTATS 

3.4.1 GEWICHT 

Aus den epikritischen Berichten des Institutes für Pathologie des Universitätskli-

nikums Ulm konnten die Gewichte der exzidierten Schilddrüsen ermittelt werden. 

Im Folgenden werden diese dargestellt. 

Das Gewicht der Resektate bei Hemithyreoidektomien des linken Schilddrüsen-

lappens (n = 7) reichte von 10 bis 49,8 g. Das mittlere Gewicht betrug 20,6 g. Bei 

Hemithyreoidektomien rechts (n = 14) konnte ein Gewicht von 7 bis 90 g gemes-

sen werden, so dass man auf ein mittleres Gewicht von 26,7 g kommt. 
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Zur Vereinfachung wurden bei totaler Thyreoidektomie (n = 56) die Gewichte 

beider Schilddrüsenlappen addiert. Diese Gesamtgewichte reichten hier von 8,3 g 

bis 360,0 g. Es ergibt sich ein mittleres Gewicht von 62,2 g. Die Gewichtsverteilung 

kann in Abbildung 7 betrachtet werden. 

 

Abbildung 7: Die Häufigkeitsverteilung der Resektatgewichte bei einer Thyreoidektomie (Schilddrüsenkarzi-

nompatienten des Universitätsklinikums Ulm von Juli 2007 bis einschließlich Juni 2012; n = 56) 

 

Bei 6 Patienten konnte in den Pathologieberichten kein Resektatgewicht ermittelt 

werden. 

 

3.4.2 UNIFOKALES ODER MULTIFOKALES KARZINOMWACHSTUM 

Anhand der abschließenden Untersuchungsberichte des pathologischen Instituts 

der Universitätsklinik Ulm wurde ausgearbeitet, ob bei den Karzinomen unserer 

Patienten ein unifokales oder multifokales Wachstum vorlag. 

Bei 62 von 83 Schilddrüsenkarzinomen (75 %) lag ein solitäres Karzinom vor. In 20 

Fällen (24 %) lag ein multifokales Wachstum vor. 10 Patienten davon (50 %) hatten 
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zwei, 10 (50 %) mehr als zwei Karzinomherde (Tabelle 4). Bei einem Patienten war 

die Anzahl der Karzinomherde anhand des Pathologiebefundes nicht exakt zu 

ermitteln. 

 

Tabelle 4: Häufigkeitsverteilung des Karzinomwachstums bei den Schilddrüsenkarzinompatienten des Uni-

versitätsklinikums Ulm von Juli 2007 bis einschließlich Juni 2012 

Karzinomherde Häufigkeit Anteil in %

1 62 75

2 10 12

3 2 2

4 2 2

5 0 0

6 bis 10 4 5

>10 2 2

nicht ermittelbar 1 1

n = 83  

 

Die Auswertung unserer Daten hat gezeigt, dass das Karzinom bei 33 von 62 Pati-

enten mit unifokalem Karzinomwachstum im intraoperativen Gefrierschnitt er-

kannt wurde. Das entspricht einem Anteil von 53 %. Wichtig ist an dieser Stelle, 

dass dennoch nur bei 7 Patienten eine zweite Operation für eine Restthyreoidek-

tomie und Neck dissection notwendig war. Bei den anderen Patienten handelte es 

sich in der histologischen Enddiagnose nur um Mikrokarzinome mit einer Größe 

von 1 bis 10 mm. Hier war keine chirurgische Konsequenz erforderlich. So ergibt 

sich für alle Patienten mit unifokalem Karzinomwachstum eine Reoperationsquote 

von ca. 11 % (Abbildung 8). Die Reoperationsquote bei Patienten mit einem unifo-

kalen Schilddrüsenkarzinom konnte durch den intraoperativen Gefrierschnell-

schnitt um 42 % gesenkt werden. 
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Abbildung 8: Ergebnis des intraoperativen Gefrierschnitts (IOG) bei unifokalem Wachstum des Schilddrüsen-

karzinoms und die daraus resultierende Konsequenz (Schilddrüsenkarzinompatienten des Universitätsklini-

kums Ulm von Juli 2007 bis einschließlich Juni 2012; n = 62) 

 

Bei 15 von 20 Patienten mit einem multifokalen Wachstum des Schilddrüsenkarzi-

noms konnte dieses im intraoperativen Gefrierschnellschnitt erkannt werden. Dies 

entspricht einem Anteil von 75 %. Bei 3 Patienten konnte dennoch auf eine Reope-

ration nicht verzichtet werden. Bei zwei von diesen Patienten wurde nämlich im 

Schnellschnitt lediglich ein unifokales Mikrokarzinom entdeckt, in der Paraffinhis-

tologie stieß man jedoch auf weitere Karzinomherde. Beim dritten Patienten konn-

te in der Paraffinhistologie nicht sicher von einem R0-Status ausgegangen werden, 

weshalb nachreseziert werden musste. Somit kommen wir auf eine Reoperations-

quote von 40 % (Abbildung 9). Ohne IOG wäre diese bei 100,0 % gewesen. Durch 

den IOG konnte man eine Reduktion der Reoperationsquote um 60 % erzielen. 
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Abbildung 9: Ergebnis des intraoperativen Gefrierschnitts bei multifokalen Schilddrüsenkarzinomen und die 

daraus resultierende Konsequenz (Schilddrüsenkarzinompatienten des Universitätsklinikums Ulm von Juli 

2007 bis einschließlich Juni 2012; n = 20) 

 

Betrachtet man jeden einzelnen Karzinomherd bei den multifokalen 

Schilddrüsenkarzinomen für sich und vergleicht das Schnellschnittergebnis mit 

dem der endgültigen Paraffinhistologie, kommt man zu folgenden Ergebnissen: 

Bei 3 Patienten bei denen 2 Karzinomherde vorhanden waren, konnten diese 

bereits im Schnellschnitt erkannt werden. Dabei handelte es sich in allen 3 Fällen 

um ein PTC. Bei allen anderen 17 Patienten mit einem multifokalen Wachstum des 

Karzinoms konnten nicht alle Karzinomherde bereits im intraoperativen 

Gefrierschnitt identifiziert werden. 10 davon wurden deshalb fälschlicherweise als 

unifokales Karzinom diagnostiziert, bei 5 Patienten wurde gar kein Karzinom 

nachgewiesen und bei 2 Patienten wurde zwar mehr als ein Karzinomherd 

gefunden, jedoch nicht alle Herde erkannt. Die genauen Zahlen sind in Tabelle 5 

noch einmal zusammengefasst. 
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Tabelle 5: Erkennungsrate der Karzinomherde bei multifokalen Schilddrüsenkarzinomen (Schilddrüsenkarzi-

nompatienten des Universitätsklinikums Ulm von Juli 2007 bis einschließlich Juni 2012; n = 20) 

Nr. Karzinomherde davon im SS erkannt

1 2 2

2 2 1

3 3 2

4 2 2

5 4 1

6 multiple 1

7 multiple 3

8 2 0

9 multiple 1

10 2 1

11 multiple 1

12 4 1

13 2 2

14 3 1

15 2 1

16 2 0

17 6 0

18 multiple 1

19 multiple 0

20 2 0  

 

3.5 DIE KARZINOMGRÖßEN 

Die Größe des Schilddrüsenkarzinoms spielt natürlich eine große Rolle in Bezug 

auf die Wahrscheinlichkeit des Erkennens im intraoperativen Gefrierschnitt. Die 

Karzinome bei 26 unserer Patienten mit einem unifokalen Schilddrüsenkarzinom 

(44 %) hatten einen Maximaldurchmesser von 10 mm, fielen also in die Kategorie 

des Mikrokarzinoms. Bei 9 Patienten (15 %) maß das Karzinom 11-20 mm im 

Durchmesser. 21-30 mm groß war das Karzinom bei 11 Patienten (19 %) und bei 13 

Patienten (22 %) überschritt das Karzinom einen Maximaldurchmesser von 

30 mm. 
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3.6 DIE SENSITIVITÄT UND DIE SPEZIFITÄT DER SCHNELL-

SCHNITTE 

Die Sensitivität dieses diagnostischen Testverfahrens gibt die Wahrscheinlichkeit 

an, mit der ein tatsächlich vorliegendes Schilddrüsenkarzinom mit dem intraope-

rativen Gefrierschnitt auch erkannt wird. Es handelt sich also um die richtig-

positiven Testergebnisse. Hier beträgt die Sensitivität: 

    
          

                           
 
  

  
        

 

Da sich die verschiedenen Karzinomtypen nicht nur histologisch unterschiedlich 

präsentieren, sondern auch in der Auswertung klar wurde, dass bei der Erken-

nung der unterschiedlichen Karzinomtypen im Schnellschnitt große Differenzen 

auftraten, macht es Sinn, die Sensitivität nun für jeden Karzinomtyp anzugeben. 

Beim PTC kommt man auf eine Sensitivität von 58,5 %. Wenn hier alle unifokalen 

Mikrokarzinome heraus gerechnet werden, kommt man sogar auf einen Wert von 

90,9 %. Bei der Diagnose eines unifokalen Mikrokarzinoms ist eine Reoperation 

nicht indiziert. Für das PTC in der follikulären Variante kommt man auf eine Sen-

sitivität von 16,7 %, für das FTC auf 58,3 %, für das PDTC auf 100 %, für das ATC 

auf 100 % und für das MTC auf 77,8 %. Diese Zahlen sind in Tabelle 6 nochmals 

zusammengefasst. 
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Tabelle 6: Sensitivitäten des Schnellschnitts bezogen auf die unterschiedlichen Karzinomtypen papilläres 

Schilddrüsenkarzinom (PTC), follikuläres Schilddrüsenkarzinom (FTC), gering differenziertes Schilddrüsen-

karzinom (PDTC), anaplastisches Schilddrüsenkarzinom (ATC) und medulläres Schilddrüsenkarzinom 

(MTC) (Schilddrüsenkarzinompatienten des Universitätsklinikums Ulm von Juli 2007 bis einschließlich Juni 

2012) 

Karzinomtyp Anzahl SS positiv SS negativ Sensitivität

PTC 41 24 17 58,5%

PTC, foll. Typ 12 2 10 16,7%

FTC 12 7 5 58,3%

PDTC 3 3 0 100,0%

ATC 2 2 0 100,0%

MTC 9 7 2 77,8%  

 

Die Spezifität gibt an, bei welchem Prozentsatz der Patienten ohne Karzinom 

durch den intraoperativen Gefrierschnitt auch wirklich kein Karzinom diagnosti-

ziert wurde. Da bei uns nur ein einziger Fall auftrat, bei dem fälschlicherweise ein 

Karzinom diagnostiziert wurde, beträgt diese Spezifität: 

    
          

                       
 
   

   
        

 

3.6.1 POSITIVER UND NEGATIVER PRÄDIKTIVER WERT 

Der positive prädiktive Wert erlaubt die Einschätzung der Aussagekraft von me-

dizinischen Testverfahren. In unserem Fall gibt er an, wie viele Personen, bei de-

nen ein Karzinom mittels intraoperativem Gefrierschnitt erkannt wurde, auch tat-

sächlich krank sind. 
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Der negative prädiktive Wert hingegen gibt an, wie viele Personen, bei denen kein 

Karzinom mittels intraoperativem Gefrierschnitt festgestellt wurde, auch tatsäch-

lich keines aufweisen. Er sagt also aus, mit welcher Wahrscheinlichkeit ein Patient 

mit einem negativen Schnellschnitt tatsächlich auch kein Schilddrüsenkarzinom 

hat. 

    
                

                                
 

   

      
        

 

3.6.2 FALSCH-NEGATIVE SCHNELLSCHNITTERGEBNISSE 

In der Einleitung wurde schon auf die Schwierigkeit hingewiesen, im IOG unter 

anderem zwischen einem follikulären Adenom und einem follikulären Schilddrü-

senkarzinom zu unterscheiden. Auch bei der Auswertung unserer Patientendaten 

hat sich diese Problematik gezeigt. Meistens wird in so einem Fall im intraoperati-

ven Gefrierschnitt die Diagnose „follikuläre Neoplasie“ gestellt. Hiermit ist die 

Indikation zur vollständigen Thyreoidektomie nicht gegeben, da die definitive 

Diagnose „Schilddrüsenkarzinom“ fehlt. Bei uns war dies bei 20 von 34 nicht er-

kannten Karzinomen (59 %) der Fall. 5 Patienten davon hatten die spätere Enddi-

agnose eines follikulären Karzinoms, 1 Patient ein medulläres (das präoperative 

Calcitonin betrug lediglich 14,7 pg/ml), 7 Patienten ein papilläres und weitere 8 

Patienten ein papilläres Schilddrüsenkarzinom vom follikulären Typ. 

Weitere Diagnosen der falsch-negativen Schnellschnitte waren Struma nodosa mit 

11 Patienten (32 %) sowie Thyreoiditis und follikuläres Adenom mit zusammen 

3 Patienten (9 %) (Abbildung 10). 
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Abbildung 10: Häufigkeitsverteilung der Schnellschnitt-Diagnosen der Schilddrüsenkarzinompatienten des 

Universitätsklinikums Ulm von Juli 2007 bis einschließlich Juni 2012 bei falsch-negativen Ergebnissen (n = 34) 

 

3.6.3 LYMPHKNOTEN IM IOG 

Bei 23 unserer Patienten (28 %) wurden zusätzlich per intraoperativem Gefrier-

schnitt Lymphknotenmetastasen erkannt. Bei all diesen Patienten bis auf einen 

wurde auch der Schnellschnitt der resezierten Schilddrüse richtig befundet. Dies 

waren 15 PTCs (65 %), 1 FTC (4 %), 1 PDTC (4 %), 1 ATC (4 %), 2 MTCs (9 %), 1 

CASTLE-Tumor (4 %) und 1 mukoepidermoides Karzinom (4 %). 

Bei 58 unserer Patienten (70 %) konnten in den exzidierten Lymphknoten keine 

Metastasen nachgewiesen werden und bei 2 Patienten konnte nicht in Erfahrung 

gebracht werden, inwiefern Lymphknoten per IOG untersucht wurden. 

Bei keinem falsch positiven Lymphknotenbefund im IOG liegt somit die Spezifität 

bei 100 %.  
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4 DISKUSSION 

Die vorliegende Dissertation umfasst ein Patientenkollektiv von 83 Patienten mit 

einem Schilddrüsenkarzinom, die sich im Zeitraum von Juli 2007 bis Juni 2012 ei-

ner Schilddrüsenoperation unterzogen. Es sollte im Rahmen dieser Dissertation 

herausgearbeitet werden, wie häufig ein Schilddrüsenkarzinom vom Pathologen 

im intraoperativen Gefrierschnitt nachgewiesen wurde, wie die Sensitivität und 

Spezifität dieses Diagnosemittels zu bewerten sind, ob Unterschiede bezüglich der 

Erkennungsrate bei den verschiedenen Karzinomtypen vorhanden sind, wie häu-

fig sich aus den Ergebnissen des intraoperativen Gefrierschnitts operative Konse-

quenzen ableiten lassen und wie die Schnellschnittergebnisse bei untersuchten 

Lymphknoten ausfielen. 

Im Folgenden werden zuerst die vorangegangenen Fragestellungen beantwortet. 

Anschließend erfolgt die Vorstellung und Bewertung von Ergebnissen der Litera-

tur und der Vergleich mit unseren Ergebnissen. 

 

4.1 BEANTWORTUNG DER FRAGESTELLUNGEN 

1. Wie häufig wird ein Schilddrüsenkarzinom im Schnellschnitt nachgewie-

sen? 

Die Auswertung unserer Patientendaten hat gezeigt, dass 49 von 83 Schilddrüsen-

karzinomen im intraoperativen Gefrierschnitt erkannt und diagnostiziert wurden. 

Dies entspricht 59,0 %. 

 

2. Wie sind die Sensitivität und die Spezifität, sowie der positive und negative 

prädiktive Wert des Schnellschnitts zu bewerten? 

Die Sensitivität dieses Diagnostikverfahrens beträgt gemittelt über alle Karzinom-

typen 59,0 %. Aufgrund nur eines falsch positiven Befundes im Schnellschnitt bei 
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den 637 Operationen benigner Schilddrüsenerkrankungen kommt man auf eine 

sehr gute Spezifität von 99,8 %. 

Der positive prädiktive Wert  ist 98,0 % und der negative prädiktive Wert 94,9 %. 

 

3. Sind Unterschiede zwischen den verschiedenen Karzinomarten bezüglich 

der Erkennung im intraoperativen Gefrierschnitt feststellbar? 

Ja, es sind definitiv Unterschiede feststellbar. Die Erkennungsrate der unterschied-

lichen Karzinome im Schnellschnitt reicht von 16,7 % beim follikulären Typ des 

papillären Schilddrüsenkarzinoms bis 100 % beim gering differenzierten und ana-

plastischen Schilddrüsenkarzinom. Jedoch muss beachtet werden, dass die Fall-

zahlen zwischen den verschiedenen Karzinomtypen entsprechend der Prävalenz 

stark variieren. 

 

4. Wie häufig werden aus den Ergebnissen des Schnellschnitts operative Kon-

sequenzen abgeleitet? 

Ob sich aus dem Ergebnis des intraoperativen Gefrierschnitts eine chirurgische 

Konsequenz ergibt, hängt von verschiedenen Faktoren und ihren entsprechenden 

Indikationen ab. Wird im Schnellschnitt lediglich ein papilläres Mikrokarzinom 

(Durchmesser bis max. 10 mm) erkannt, ergibt sich keine chirurgische Konse-

quenz, da hier keine Komplettierungsthyreoidektomie und Neck dissection indi-

ziert sind. Bei uns war dies lediglich bei 3 Patienten der Fall. Bei einem Sonderfall 

gab es ebenfalls keine chirurgische Konsequenz, da es sich bei der im IOG erkann-

ten Pathologie um die Metastase eines CUP handelte. Häufiger kommt es vor, 

dass im Schnellschnitt ein papilläres Schilddrüsenkarzinom mit einem größeren 

Durchmesser als 10 mm oder ein Karzinom einer anderen Entität erkannt wird 

bzw. das Karzinom multifokal auftritt. In diesen Fällen muss chirurgisch gehan-

delt werden. Bei 45 unserer 83 Karzinompatienten (54 %) bzw. der 49 Patienten 

mit im IOG erkanntem Karzinom (92 %) gab es direkte chirurgische Konsequen-

zen.   
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5. Wie sind die Schnellschnittergebnisse bei untersuchten Lymphknoten? 

Bei 23 Patienten (28 %) waren per Schnellschnitt untersuchte Lymphknoten positiv 

befundet worden, bei 58 Patienten (70 %) war es nicht möglich, Lymphknotenme-

tastasen zu erkennen und zu diagnostizieren. Eine lymphogene Metastasierung 

trat hauptsächlich beim papillären Schilddrüsenkarzinom (65 %) auf. 

 

4.2 DER INTRAOPERATIVE GEFRIERSCHNITT 

Die Tatsache, dass dem intraoperativen Gefrierschnitt in den Leitlinien ein zu-

nehmend höherer Stellenwert zugeschrieben wird, war für uns Veranlassung, die 

vorliegende Arbeit zu erstellen. Ziel war es, diese Diagnostikmethode genauer 

unter die Lupe zu nehmen und herauszuarbeiten, wie zuverlässig sie am Standort 

Ulm zu bewerten ist. Inwiefern profitieren Patient, Operateur und nicht zuletzt die 

gesamte Klinik von einer intraoperativen Entscheidungshilfe? Auf den ersten Blick 

fällt die Sensitivität für alle Schilddrüsenkarzinome mit 59,0 % nicht besonders gut 

aus. Wenn man genauer hinschaut, sieht man jedoch, dass die Sensitivität je Kar-

zinomentität bei uns stark variiert. So kommen wir beim medullären Schilddrü-

senkarzinom mit 7 von 9 erkannten Karzinomen sogar auf eine Sensitivität von 

77,8 %, beim gering differenzierten Schilddrüsenkarzinom bei 3 von 3 erkannten 

Karzinomen und beim anaplastischen Schilddrüsenkarzinom bei 2 von 2 erkann-

ten Karzinomen gar auf 100 %. Hier sind die Fallzahlen entsprechend der Präva-

lenz sehr klein, was bei der Bewertung dieser Zahlen beachtet werden muss. Die 

Sensitivität des am meisten auftretenden Karzinoms, dem papillären Schilddrü-

senkarzinom, beträgt mit 24 von 41 erkannten Karzinomen 58,5 %. In Bezug auf 

andere Schilddrüsen-Studien, die im Folgenden vorgestellt werden, sind diese 

Werte verhältnismäßig sehr gut, was wiederum die gute Arbeit der Pathologen 

am Universitätsklinikum Ulm beweist und zeigt, dass die Erwartung an das Er-

gebnis eines intraoperativen Gefrierschnitts immer entsprechend des erkrankten 

Organes und an die Situation angepasst sein sollte. Es gibt diesbezüglich, wie 

oben beschrieben, nämlich immense Unterschiede. 
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Hinzu kommt der Fakt, dass längst nicht in allen Fällen, in denen das Karzinom 

im IOG nicht erkannt wurde, eine chirurgische Konsequenz in Form einer zweiten 

Operation die Folge war. So war bei 36 % der Patienten mit unifokalem Karzinom, 

das im IOG nicht erkannt wurde, gar keine Reoperation notwendig. Meist war 

dies aus dem einen Grund der Fall, dass das nicht erkannte Karzinom nicht größer 

als 10 mm war, somit zur Kategorie der Mikrokarzinome zählt und hier laut den 

Leitlinien kein zweiter Eingriff notwendig ist. 

Sensitivität und Spezifität hängen immer zusammen. Wenn die Sensitivität ver-

bessert werden soll, verschlechtert sich in der Regel die Spezifität und umgekehrt. 

Da die Spezifität des intraoperativen Schnellschnitts bei den hier vorliegenden 

Daten gut ist, müssen im Gegenzug bei der Sensitivität Abstriche gemacht wer-

den. 

 

4.3 ALTER UND GESCHLECHTSVERTEILUNG 

Das Durchschnittsalter lag bei unseren Patienten bei 53,6 Jahren, der Median bei 

52 Jahren. Im Vergleich zu anderen Studien ist das durchschnittliche Alter der Pa-

tienten geringfügig höher. In der Literatur wird das Erkrankungsalter im Durch-

schnitt mit 49,4 Jahren und mit einem Median von 51,9 Jahren angegeben. Die Ge-

schlechterverteilung ist in Gegenüberstellung zu den Angaben in anderen Arbei-

ten ein wenig in Richtung der männlichen Patienten verschoben. Während wir ein 

Verhältnis von weiblichen zu männlichen Patienten von 1,8 : 1 haben, wird dieses 

in der Literatur mit 3,4 : 1 bis 5,2 : 1 angegeben [4, 5, 37, 55]. Für die abweichende 

Geschlechterverteilung des Patientenguts eine Erklärung zu finden, ist schwierig. 

Eventuell kommt es durch die relativ niedrigen Fallzahlen zu einer nicht ganz re-

präsentativen Verteilung. Um diese Vermutung zu verifizieren, könnte die Studie 

fortgeführt und in einigen Jahren erneut ausgewertet werden. Für die Ergebnisse 

hinsichtlich des intraoperativen Gefrierschnitts wird das Geschlecht der Patienten 

keine herausragende Rolle spielen. Somit kann diese Abweichung vernachlässigt 

werden. 
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4.4 DIE HISTOLOGISCHEN DIAGNOSEN 

Die Häufigkeitsverteilungen der histologischen Diagnosen unserer Patienten ent-

sprachen weitestgehend den in der Literatur angegebenen [20]. 65 % unserer Pati-

enten hatten ein PTC (vgl. 60 - 80 %), 13 % ein FTC (vgl. 10 - 15 %), 4 % ein PDTC 

(vgl. 5 %), 2 % ein ATC (vgl. 1 - 2 %) und 11 % ein MTC (vgl. 5 - 10 %). 

Antic et al. [4] werteten in ihrer Arbeit „Thyroid Frozen Section - suplementary or 

unnecessary?“ 2013 die Daten des pathologischen Instituts der Universitätsklini-

ken von Chicago aus. Dabei verglichen sie die Daten von 703 Schilddrüsenkarzi-

nompatienten im Zeitraum von 2005 bis 2011 in Bezug auf die Ergebnisse des in-

traoperativen Gefrierschnitts und die der Feinnadelaspirationszytologie. Bei ei-

nem um 1 Jahr längeren Beobachtungszeitraum als bei der vorliegenden Arbeit, 

kommen sie auf eine mehr als 8-fache Menge an Karzinomen. Diese große Fallzahl 

erlaubt eine gute Beurteilung der Ergebnisse. Von 214 PTCs, bei denen ein 

Schnellschnitt angefertigt wurde und die größer als 1 cm waren und somit nicht in 

die Kategorie der Mikrokarzinome fielen, wurden 147 (68,7 %, in der vorliegenden 

Arbeit 90,9 %)  als Karzinome befundet. Von 46 papillären Schilddrüsenkarzino-

men der follikulären Variante wurden 10 im Schnellschnitt erkannt (21,7 %, in der 

vorliegenden Arbeit 16,7 %). Bei den 30 FTCs, die per intraoperativem Gefrier-

schnitt untersucht wurden, wurde keine einzige positive Karzinomdiagnose ge-

stellt (0 %, in der vorliegenden Arbeit 58,3 %). 3 von 6 PDTCs (60 %, in der vorlie-

genden Arbeit 100 %), 8 von 15 ATCs (53,3 %, in der vorliegenden Arbeit 100 %) 

und 1 von 1 MTC (100 %, in der vorliegenden Arbeit 77,8 %) wurden im Schnell-

schnitt erkannt. Die Daten der Universität Ulm bezüglich der Karzinomerkennung 

sind also bei nahezu allen Karzinomentitäten besser als bei dieser Studie. Ledig-

lich beim PTC der follikulären Variante und beim MTC kommen Antic et al. auf 

eine bessere Sensitivität als wir. Allerdings ist die Sensitivität von 100 % beim 

MTC mit einer Fallzahl von 1 nicht repräsentativ. Antic et al. [4] kritisieren , dass 

in keinem ihrer Fälle der Schnellschnitt die Vorgehensweise bei der Behandlung 

geändert habe. Deshalb kommen sie zu dem Ergebnis, dass der intraoperative Ge-

frierschnitt weniger Bedeutung und einen geringeren Stellenwert beim Manage-

ment von Schilddrüsenerkrankungen haben sollte, insbesondere im Zusammen-
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hang mit Thyreoidektomien bei benignen Schilddrüsenvergrößerungen. Unsere 

Ergebnisse haben dagegen gezeigt, dass der intraoperative Gefrierschnitt sehr 

häufig die Vorgehensweise des operierenden Chirurgen beeinflusst. [4] Dies ist 

neben der Tatsache, dass Chirurgen in den USA häufig keine prophylaktische 

Neck dissection durchführen, unter anderem darauf zurückzuführen, dass es zwi-

schen den USA und Deutschland einen gravierenden Unterschied in der Schild-

drüsendiagnostik gibt. Wie die Zahlen der vorliegenden Arbeit zeigen, werden in 

Deutschland im Gegensatz zu Kliniken in den USA sehr wenige FNAs durchge-

führt. [5] Konkret war dies nur bei 19 % (n=16) aller Karzinome der Fall. Dies hat 

zwei Gründe. Zum einen sind FNAs für follikuläre Schilddrüsenkarzinome fast 

nicht zu verwerten, zum anderen haben Patienten in Deutschland in vielen Fällen 

multinodöse Strumen. In den USA hingegen überwiegen durch die bessere Jod-

Versorgung die Struma uninodosa und das papilläre Schilddrüsenkarzinom. Die-

se Pathologien der Schilddrüse sind sehr gut durch die FNA zu beurteilen, wo-

durch auch deren Einsatz wesentlich sinnvoller ist. Die FNA wird in den amerika-

nischen Leitlinien als das Verfahren der Wahl, sowie als präziseste und kostenef-

fektivste Methode beschrieben. [15] 

Eine weitere Arbeit aus den USA von J.C. Roach et al. [59] zeigt ebenfalls einen 

großen Anteil an FNAs. Der Befund der FNA war bei 178 von 480 Patienten un-

klar, bei 64 davon wurde später ein Schilddrüsenkarzinom diagnostiziert. Im 

Schnellschnitt konnten von diesen 64 Karzinomen 30 im IOG erkannt werden, was 

in diesem Fall 47 % entspricht. Dies zeigt, dass durch die Kombination von FNA 

und IOG die Erkennungsrate deutlich verbessert werden kann. Von den Gewebe-

proben, bei denen in der FNA ein Karzinom nicht sicher diagnostiziert werden 

kann, werden 47 % schließlich im IOG als positiv befundet. 

Dosen et al. [18] untersuchten im Zehnjahreszeitraum zwischen 1986 und 1996 die 

Schnellschnittergebnisse bei follikulären Schilddrüsenkarzinomen in Zagreb, Kro-

atien. Es handelte sich insgesamt um 70 Karzinompatienten, von denen 39 im in-

traoperativen Gefrierschnitt erkannt wurden. Somit betrug hier die Sensitivität des 

Schnellschnittes 55,7 %, ähnlich der in Ulm ermittelten Sensitivität von 58,3 %. 

Auch Dosen et al. kamen auf eine sehr gute Spezifität von 100 %. Es gab kein ein-



 

 

Diskussion 50 

ziges falsch positives Schnellschnittergebnis. Leider wurde in dieser Studie nur 

eine Karzinomentität untersucht. Hier wären die Daten zur Sensitivität des IOGs 

bei den anderen Schilddrüsenkarzinomen sehr interessant gewesen. [18] 

Asari et al. [5] untersuchten vom Jahr 2000 bis 2006 die Daten von 156 in der Uni-

versitätsklinik Wien, Österreich, operierten Schilddrüsenpatienten, die alle in der 

FNA ein unklares Ergebnis hatten und von denen 55 letztendlich ein Karzinom 

aufwiesen. Bei 17 von diesen Patienten wurde das Karzinom im Schnellschnitt 

erkannt, was einer Sensitivität von 31 % (vgl. 59,0 %) entspricht. Die Sensitivität 

der Methode bei PTCs beträgt dabei 50 % (14 von 28, vgl. 58,5 %), die bei FTCs 

11 % (3 von 27, vgl. 58,3 %). Sie kommen ebenfalls auf eine Spezifität von 100 %. 

Die Aussagen dieser Studie und die zum Teil deutlich schlechteren Werte für die 

Sensitivität des Schnellschnitts sind durch die noch kleinere Fallzahl als bei der 

vorliegenden Arbeit nur bedingt auf ein großes Kollektiv zu übertragen. Hinzu 

kommt, dass das Patientenkollektiv durch die FNA mit unklarem Ergebnis bereits 

vorselektiert war. [5] 

Auch Rosen et al. [63] kamen in einer Studie auf eine Spezifität der Schnell-

schnittmethode von 100 %. Sie untersuchten die Daten der Patienten, die im Zeit-

raum zwischen 1980 und 1990 aufgrund einer Schilddrüsenerkrankung im Brook-

dale Medical Centre in New York operiert wurden. Dies waren insgesamt 457 Pa-

tienten, von denen im Endeffekt 45 ein primäres Schilddrüsenkarzinom aufwie-

sen. Sie kamen auf eine Sensitivität des IOG für die Diagnose eines Malignoms 

von 53 %. Bei uns betrug diese 59,0 %. Auch hier ist das Ergebnis aufgrund der 

geringen Fallzahl und aufgrund der Tatsache, dass nicht die einzelnen Karzinom-

entitäten aufgelistet sind, nicht unbedingt als repräsentativ anzusehen. [63] 

Brooks et al. [9] betrachteten 564 Patienten, die im Zeitraum von 1996 bis 1999 im 

Memorial Sloan-Kettering Cancer Center in New York an der Schilddrüse operiert 

wurden. Von ihnen hatte eine große Zahl von 293 Patienten ein Schilddrüsenkar-

zinom. Jedoch wurde nur bei 176 davon eine Schnellschnittuntersuchung durchge-

führt. Dabei wurde für PTCs eine Sensitivität von 65 % (in der vorliegenden Arbeit 

58,5 %), für FTCs von 12 % (in der vorliegenden Arbeit 58,3 %), für ATCs von 
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100 % (bei uns ebenfalls 100 %) und für MTCs von 50 % (in der vorliegenden Ar-

beit 77,8 %) erreicht. Aufgrund von 5 falsch-positiven Schnellschnittergebnissen 

kamen sie auf eine Spezifität von 98 %. Hier wäre interessant gewesen, inwiefern 

sich diese Zahlen verändert hätten, wenn bei allen Karzinompatienten ein Schnell-

schnitt durchgeführt worden wäre. [9] 

Zu eher schlechten Ergebnissen für den Schnellschnitt kamen Huber et al. [33]. Sie 

analysierten die Daten von 215 Patienten, die sich zwischen 1. April 2002 und 31. 

Januar 2005 im Universitätsklinikum von Calgary, Kanada, einer Schilddrüsen-

operation unterzogen. Ihr Ziel war es, die Feinnadelaspirationszytologie und den 

intraoperativen Gefrierschnitt einander gegenüberzustellen und mit der Paraffin-

histologie zu vergleichen. Sie unterschieden dabei lediglich zwischen benigne, 

nichtdiagnostisch, also nicht verwertbar, und maligne. Im Folgenden wird nun 

lediglich auf die Schnellschnittergebnisse eingegangen. 150 der Patienten erhielten 

einen solchen intraoperativen Gefrierschnitt. In 13 Fällen wurde die Diagnose ei-

ner Malignität gestellt, was sich jedoch nur in 11 Fällen bestätigte. Somit ergeben 

sich 2 falsch positive Testergebnisse bei 115 Patienten ohne Karzinom und eine 

Spezifität von 98,3 % (in der vorliegenden Arbeit 99,8 %). Bei 24 von 35 Karzinom-

patienten wurde das später in der endgültigen Paraffinhistologie diagnostizierte 

Schilddrüsenkarzinom im Schnellschnitt nicht erkannt. Somit ergibt sich eine Sen-

sitivität von 31,4 % (in der vorliegenden Arbeit 59,0 %). Huber et al. geben einen 

positiven prädiktiven Wert von 75,0 % (vgl. 98,0 %) und einen negativen prädikti-

ven Wert von 81,3 % (vgl. 94,9 %) an.  [33] 

Emerick et al. [21] untersuchten in Ihrer Studie 1993 nur Patienten mit einem FTC. 

Bei 39 durchgeführten intraoperativen Schnellschnitten und Karzinomen konnte 

dieses nur bei 3 Patienten erkannt werden. Dies entspricht einer Erkennungsrate 

bzw. Sensitivität von 8 % und somit einem deutlich schlechteren Ergebnis als in 

der vorliegenden Arbeit (vgl. 58,3 %). Auch hier wären die Ergebnisse für die an-

deren Karzinomentitäten interessant. [14] 

Diese Vergleiche mit anderen Arbeiten, in denen ebenfalls das Ziel verfolgt wur-

de, den Nutzen und die Zuverlässigkeit des intraoperativen Gefrierschnitts zu 
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evaluieren, zeigen, dass unsere Ergebnisse durchaus positiv zu bewerten sind. 

Meistens kamen wir auf bessere Werte für die Sensitivität als in der Literatur, in 

einigen Fällen hatten wir sogar eine bessere Spezifität aufzuweisen. Nur selten 

waren die Ergebnisse bei anderen Studien bezüglich dieser Zahlen besser als bei 

uns.  

In unserem Fünfjahreszeitraum kam ein einziger Fall vor, bei dem fälschlicherwei-

se ein Karzinom im IOG diagnostiziert wurde. Rein statistisch gesehen ist die 

Wahrscheinlichkeit, dass so etwas passiert, sehr gering, wenn man sich vor Augen 

führt, dass bei 637 Patienten mit einer benignen Schilddrüsenneubildung nur die-

se eine falsch-positive Diagnose auftrat. 

Auffallend ist, dass die Werte für die Spezifität grundsätzlich deutlich besser als 

die der Sensitivität sind und beim IOG nahe bei hundert Prozent liegen. Dies lässt 

sich hauptsächlich dadurch erklären, dass die Diagnosestellung aufgrund der 

weitreichenden Konsequenzen sehr vorsichtig gehandhabt wird. Bei fraglichem 

und für den Pathologen nicht eindeutigem Befund wird die Diagnose eines Karzi-

noms nicht gestellt. Außerdem ist es aus den bereits angeführten Gründen schwie-

riger, ein Karzinom zu erkennen, als benignes Schilddrüsengewebe. Weiter sind 

die Fallzahlen bei den benignen Schilddrüsenerkrankungen deutlich höher als die 

der Schilddrüsenkarzinome. In Ulm waren es im untersuchten Zeitraum nur 83 

Karzinome bei 720 primären Schilddrüsenoperation (11,5 %). 

Bei allen Patienten mit einem positiven Schnellschnitt eines Lymphknotens wurde 

auch das Karzinom selbst erkannt. Diese Tatsache ist nachvollziehbar, wenn man 

bedenkt, dass für den Pathologen jeder noch so kleine Hinweis auf ein Karzinom 

von großer Bedeutung und eine gute Hilfe ist. Mit dem Vorhandensein einer 

Lymphknotenmetastase ist die Existenz eines Schilddrüsenkarzinoms sehr wahr-

scheinlich. Somit kann der Pathologe das Schilddrüsenpräparat aus einer komplett 

neuen Sichtweise heraus beurteilen und leichter eine definitive Diagnose stellen. 

Vorteil der vorliegenden Arbeit ist die gute Korrelation der prä- und intraoperati-

ven Ergebnisse mit den Befunden der Histopathologie sowohl im Schnellschnitt 

als auch im Paraffinschnitt. Des Weiteren, ist die Berücksichtigung aller Entitäten 
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der Schilddrüsenkarzinome und ein repräsentativer Untersuchungszeitraum von 

5 Jahren mit einer großen Zahl an untersuchten Proben positiv hervorzuheben. Als 

Nachteile dieser Arbeit sind die zum Teil der Prävalenz entsprechend geringe 

Fallzahl der einzelnen Tumorentitäten und die im IOG nicht erkannten Karzinome 

und somit nötigen Reoperation zu sehen. 

Es stellt sich die Frage, wie die Ergebnisse verbessert werden können, um eine 

positive Entwicklung der Zahlen für die Erkennungsrate zu erreichen. Bereits seit 

vielen Jahren zeichnet sich der Trend ab, dass seltene Krankheitsbilder in Zentren 

behandelt werden. Dies hat sowohl wirtschaftliche als auch medizinische Gründe.  

Wenn die Vorgehensweise im klinischen Prozedere und in der Diagnostik weiter 

zentralisiert und leitliniengerecht standardisiert wird, wird sich dies mit großer 

Wahrscheinlichkeit in einer Verbesserung der Sensitivität wiederspiegeln. Auf die 

Komplexität gerade der Untersuchungsmethode des intraoperativen Gefrier-

schnitts bei Schilddrüsenoperationen wurde in dieser Arbeit mehrfach hingewie-

sen. Ein Erfolg im Hinblick auf bessere Erkennungsraten ist nur bei großen Fall-

zahlen möglich. Auch die technischen Möglichkeiten und die Infrastruktur unter-

liegen einer ständigen Weiterentwicklung. Dies wird sich ebenfalls darauf auswir-

ken. 

Dennoch gibt es Gegebenheiten, die auch bei optimalen Bedingungen die Diagno-

sestellung erschweren und entsprechend zu falsch-negativen Testergebnissen füh-

ren werden. Als Beispiel sei an dieser Stelle nochmals auf die Schwierigkeit hin-

gewiesen, ein follikuläres Adenom von einem follikulären Schilddrüsenkarzinom 

zu unterscheiden. Zur Diagnosestellung im intraoperativen Gefrierschnitt ist die 

Beurteilung der Morphologie des Präparats ausschlaggebend. So sollten bei-

spielsweise beim papillären Schilddrüsenkarzinom mikroskopisch Papillen, dach-

ziegelartige Kerne mit „grooving“ (einer Faltung) der Kerne, sowie Milchglasker-

ne darstellbar sein. Dies ist auch bei der Paraffinaufarbeitung meistens kein Prob-

lem, jedoch fehlt aufgrund der Aufbereitungstechnik beim IOG die am charakte-

ristischsten kennzeichnende Kategorie der Milchglaskerne meist schon von vorn-

herein. Und so schreibt Juan Rosai in seinem Buch „Rosai and Ackerman’s 

Surgical Pathology“, dass Chirurgen aus diesem Grund die Tatsache akzeptieren 
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sollten, dass eine bestimmte Prozentzahl der gut differenzierten Schilddrüsenkar-

zinome im intraoperativen Gefrierschnitt nicht identifizierbar sein wird, ungeach-

tet der Erfahrung und des Scharfsinns des Pathologen. [62] 
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5 ZUSAMMENFASSUNG 

Die Durchführung und Bewertung des intraoperativen Gefrierschnitts bei Schild-

drüsenoperationen gilt allgemein als anspruchsvoll. Nur erfahrene Pathologen 

sind in der Lage, im intraoperativen Gefrierschnitt, der sehr anfällig für Artefakte 

ist, ein Karzinom beispielsweise von einer follikulären Neoplasie zu unterschei-

den. Da er dennoch für die Diagnosestellung und Therapie eines Schilddrüsenkar-

zinoms einen hohen Stellenwert hat, war es das Ziel der vorliegenden Arbeit, den 

Nutzen und die Zuverlässigkeit des intraoperativen Schnellschnitts herauszuar-

beiten. Hierzu wurden sämtliche Akten der 83 Patienten, die von Juli 2007 bis Juni 

2012 in der Klinik für Allgemein-, Viszeral- und Transplantationschirurgie der 

Universitätsklinik Ulm aufgrund einer Schilddrüsenerkrankung operativ behan-

delt wurden und im Endeffekt ein primäres Schilddrüsenkarzinom aufwiesen, 

gesichtet und im Rahmen einer prospektiv dokumentierten Studie ausgewertet. 

Bei 49 von den 83 Karzinompatienten wurde das Karzinom im intraoperativen 

Gefrierschnitt erkannt. Somit kann eine Sensitivität von 59,0 % angegeben werden. 

Die Spezifität liegt mit nur einem falsch-positiven Ergebnis bei 637 Patienten bei 

99,8 %. Der positive prädiktive Wert beträgt 98,0 %, der negative prädiktive Wert 

94,9 %. Eine direkte chirurgische Konsequenz gab es bei 45 dieser 49 Patienten 

(91,8 %) in Form von einer Restthyreoidektomie und/oder einer Neckdissection.  

Bei der Erkennungsrate gibt es in Bezug auf die Größe und Entität der Karzinom-

subtypen deutliche Unterschiede. Diese wurden in der vorliegenden Arbeit her-

ausgearbeitet und dargestellt. So konnten beim follikulären Typ des papillären 

Schilddrüsenkarzinoms lediglich 16,7 %, beim gering differenzierten und anaplas-

tischen Schilddrüsenkarzinom 100 % der Karzinome im intraoperativen Gefrier-

schnitt erkannt werden.  

Viele unserer Patienten haben von der Diagnostikmethode intraoperativer Ge-

frierschnitt profitiert und wir kommen zu dem Ergebnis, dass der Schnellschnitt 

bei Schilddrüsenoperationen, gerade auch aufgrund der im Vergleich zu anderen 

Kliniken und Studien ausgezeichneten Daten zur Sensitivität, von großer Relevanz 

und unerlässlich ist.  
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