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Angesichts der Zunahme von Schilddriiseninzidentalomen ist eine korrekte Vor-

gehensweise bei Schilddrusenknoten unerlasslich, um relevante Karzinome auf-

zuspiren sowie eine Uberdiagnostik und Uberbehandlung papillirer Mikro-

karzinome zu vermeiden. Dieser Beitrag gibt einen groben Uberblick tber die

Behandlung von Schilddriisenknoten und -karzinomen unter Beruicksichtigung

der aktuellen Empfehlungen.

Einleitung

Schilddriisenkarzinome stellen die haufigste endo-
krine Neoplasie dar. Sie machen 1-2% aller soliden
Krebsarten aus. Die Inzidenz von Schilddriisenkar-
zinomen variiert, entsprechend des verwendeten Re-
gisters, von 6-18 Fillen pro 100000 Personenjahre.
Papilldre und follikuldre Schilddriisenkarzinome, wel-
che von Follikelzellen ausgehen, auch differenzierte
Schilddrisenkarzinome (DTC) genannt, kommen am
haufigsten vor (90% der Schilddriisenkarzinome). 60%
davon sind papilldre Karzinome [1].

Auf das anaplastische Schilddriisenkarzinom, das 1%
der Schilddriisenkarzinome ausmacht, soll in diesem
Beitrag nicht ndher eingegangen werden. Nichtsdesto-
trotz ist es wichtig, zwischen einem anaplastischen
(undifferenzierten) und einem gering differenzierten
Karzinom unterscheiden zu kénnen. Letzteres gehort
zu den DTC mit einer vergleichbaren Erstversorgung
wie bei papilldren und follikuldren Schilddriisenkarzi-
nome, hat jedoch eine schlechtere Prognose. Uberdies
ist hervorzuheben, dass das onkozytéare Schilddriisen-
karzinom (Hirthle-Zell-Karzinom) in der neuesten
Klassifikation endokriner Tumore der Weltgesund-
heitsorganisation als vierter DTC-Typ aufgefiihrt wird,
wihrend es davor als Subtyp des follikuldren Karzinoms
betrachtet wurde.

Das medulldre Schilddriisenkarzinom (MTC) macht
2-3% aller Schilddriisenkarzinome aus. Es geht von
den (parafollikuldren) C-Zellen zwischen respektive
unter den Follikelzellen der Schilddriise aus. Wahrend
frither angenommen wurde, dass die C-Zellen wihrend
der embryonalen Entwicklung an der Neuralleiste ent-
stehen, deuten aktuellere Publikationen darauf hin,
dass sie einen gemeinsamen Ursprung mit den Follikel-
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zellen aufweisen, was das manchmal gleichzeitige Vor-
kommen von DTC und MTC erkldren konnte.

Die letzten fiinf Jahre waren von einer kontinuier-
lichen Zunahme der Publikationen iiber Schilddriisen-
knoten und -karzinome geprdgt. Kiirzlich hat die
«American Thyroid Association» (ATA) ihre neuesten
Empfehlungen zur Behandlung von DTC und MTC ver-
offentlicht [2, 3].

In diesem Beitrag mdchten wir einen groben Uberblick
iber die Versorgung von Schilddriisenknoten, DTC
und MTC geben. Zudem gehen wir auf einige wichtige
Neuigkeiten aus der Literatur des Jahres 2016 ein.

Welche Schilddriisenknoten punktieren?

Die Pravalenz subklinischer Schilddriisenknoten nimmt
mit dem Alter zu und erreicht bei Frauen tiber
60 Jahren 50%. Sie steigt aufgrund des immer haufi-
geren Einsatzes bildgebender Verfahren, bei denen
«Schilddriiseninzidentalome» festgestellt werden.
Schatzungsweise 5-10% dieser Knoten sind bdsartig.
Um unndétige Zytopunktionen zu vermeiden, sollten
nur Schilddriisenknoten punktiert werden, bei denen
Ultraschallaufnahmen fiir einen Malignitatsverdacht
sprechen. Die ATA hat eine Reihe morphologischer Kri-
terien aufgestellt, welche, wenn sie erfiillt sind, die
Durchfiihrung einer Zytopunktion rechtfertigen.

So sind zystische Knoten beispielsweise gutartig und
erfordern, ungeachtet ihrer Grosse, keine diagnostische
Punktion. Bei Kompressionssymptomen oder aus as-
thetischen Griinden kann eine Abpunktion erwogen
werden. Spongiforme Knoten sind meist gutartig. Bei
einer Grosse von Uiber 2 cm kann ihre Punktion dennoch
erwogen werden. Bestimmte Eigenschaften sprechen
hingegen fiir einen Malignitatsverdacht und machen
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eine Zytopunktion erforderlich. Dazu zahlen insbeson-
dere unscharf begrenzte Knoten, Knoten, welche die
Schilddriisenkapsel durchbrechen, die Luftréhre oder
die prathyreoidale Muskulatur infiltrieren, hypoecho-
gene Knoten, Mikrokalzifikationen (Abb. 1) oder ver-
dachtige Halslymphknoten. Es gilt zu beachten, dass
Knoten, bei denen im PET/CT ein Hypermetabolismus
nachgewiesen wurde, normalerweise, ungeachtet ihrer
Darstellung im Ultraschall, punktiert werden mussen
(Empfehlung 8, Abb.1und 2 in Literaturverweis [2]).

Differenzierte Schilddriisenkarzinome

Zytopathologische Bethesda-Klassifikation

und praktische Auswirkungen

Das Resultat der Zytopunktion wird meist entsprechend
der Bethesda-Klassifikation angegeben (Tab. 1). Wahrend
die Zytopunktion bei den Bethesda-Kategorien I und
III wiederholt werden muss, wird bei einem gutartigen
Resultat (Bethesda-Kategorie 1I) eine Ultraschallkon-
trolle nach einem Jahr empfohlen.

Diese Klassifikation wird durch eine neue Nomenklatur
prazisiert. Da die nichtinvasive gekapselte follikulare
Variante des papillaren Schilddriisenkarzinoms nach
chirurgischer Entfernung eine hervorragende Prognose
aufweist und wie ein Adenom nur langsam voranschrei-
tet, wurde der Terminus Karzinom hier durch den
Terminus nichtinvasive follikuldre Neoplasie mit papil-
Idr-dhnlichen Kernmerkmalen (NIFTP) ersetzt. Einige
der Knoten der Bethesda-Kategorien III, IV oder V sind
demzufolge NIFTP. Da NIFTP nicht als bosartige, sondern
vielmehr als prakanzerdse Lasionen gelten, werden die
mit den in Tabelle 1 beschriebenen Bethesda-Kriterien
assoziierten Malignitatsrisiken herabgestuft. Bei NIFTP

Tabelle 1: Zytologische Bethesda-Klassifikation und klinische Auswirkungen.

Bethesda- Definition Malignitats- Vorgehen
Klassifikation risiko
| Nicht diagnostisch oder 1-4% Wiederholung
unbefriedigend der Zytopunk-
tion
I Gutartig 0-3% Ultraschall-
kontrolle nach
1 Jahr
m Atypien unklarer Signifikanz 5-15% Wiederholung
oder der Zytopunk-
Follikulére Lasion unklarer tion nach
Signifikanz 3-6 Monaten
v Follikuldre Neoplasie 15-30% Chirurgischer
oder Eingriff
Verdacht auf follikulare Neoplasie
\" Malignitatsverdacht 60-75% Chirurgischer
Eingriff
Vi Bosartig 97-99% Chirurgischer
Eingriff
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Abbildung 1: Im Ultraschall hoch verdachtiger Schilddriisen-
knoten des rechten Schilddriisenlappens mit Mikrokalzifika-
tionen. Die anatomisch-pathologische Untersuchung zeigte

ein papillares Karzinom.

ist keine totale Thyreoidektomie erforderlich, eine
Lobektomie reicht aus. Da keine eindeutigen zytolo-
gischen Kriterien vorliegen, ist die praoperative Dia-
gnostik dieser Variante des papilldren Schilddriisen-
karzinoms jedoch derzeit stark eingeschrankt. Die
Diagnose wird erst nach der Operation bestatigt, wenn
die gesamte Schilddriisenkapsel untersucht und fest-
gestellt wurde, dass diese nicht infiltriert ist [4].

Bei Knoten der Bethesda-Klassifikation IV und V kénnen
Molekularanalysen zur Suche nach DTC-assoziierten
Mutationen durchgefiihrt werden, um die Malignitat
zu bestdtigen oder das mit der entsprechenden zytolo-
gischen Klassifizierung assoziierte Malignitdtsrisiko
zu prazisieren. Beispielsweise wird durch die Mutation
V60OE auf dem BRAF-Gen die Diagnose eines papilldren
Schilddriisenkarzinoms bestétigt.

Staging

Das prdoperative Staging beschriankt sich bei DTC nor-
malerweise auf den Halsbereich, da letztere nur selten
Fernmetastasen bilden. Papilldre Karzinome bilden
typischerweise Lymphknotenmetastasen. Follikuldre
Karzinome streuen wiederum himatogen und weisen
somit ein hoheres Risiko fiir Fernmetastasen auf.

Ist ein chirurgischer Eingriff geplant, wird zum pra-
operativen Staging ein Ultraschall der Halsregion
durchgefiihrt. Dabei soll festgestellt werden, ob weitere
Knoten im kontralateralen Schilddriisenlappen vor-
handen sind, um die erforderliche Operationsart, wie
zum Beispiel totale Thyroidektomie versus Lobekto-
mie festzulegen. Ein weiteres Ziel besteht darin, nach
Lymphknoten mit Malignitidtsverdacht zu suchen.
Durch eine Zytopunktion des entsprechenden Lymph-
knotens mit Thyreoglobulinbestimmung und zyto-
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logischer Analyse kann Uberpriift werden, ob dieser
tatsdchlich bosartig ist, und gegebenenfalls zusatzlich
zur Thyreoidektomie eine Lymphknotenausriumung
vorgeschlagen werden.

Therapie

Bei Schilddriisenknoten der Bethesda-Klassifikation
IV, Vund VI ist ein chirurgischer Eingriff die Therapie
erster Wahl. Hierzu bedarf es jedoch noch einiger ge-
nauerer Angaben.

Bei einem Patienten iiber 40 Jahren mit einem soli-
taren Mikrokarzinom (<1 cm) in ausreichender Ent-
fernung zur Schilddriisenkapsel oder Luftréhre, ohne
Lymphknotenbefall und ohne positive Familienana-
mnese oder Strahlenbehandlungen in der Vorgeschichte
kann ein konservatives Vorgehen mit aktiver Uberwa-
chung (Ultraschall nach 6 Monaten) in Erwdgung gezo-
gen werden. Bei einer entsprechenden Zunahme des
Knotenvolumens wird ein chirurgischer Eingriff emp-
fohlen. Tatsdchlich liegt die Sterblichkeit bei Mikro-
karzinomen der Schilddriise bei einer Gréssenordnung
von 0,3% und das Rezidivrisiko bei 1-5% [5]. Es muss
betont werden, dass die Guidelines im Allgemeinen
empfehlen, Knoten unter 1 cm Grosse, unabhidngig
vom sonographisch bestimmten Malignitatsrisiko,
nicht zu punktieren. Bei sonographisch auffilligen
Mikroknoten, deren aktive Uberwachung bei einer Be-
statigung der Malignitdt kontraindiziert wére (Alter
<40 Jahre, Kontakt mit der Schilddriisenkapsel usw.),
sollte eine Zytopunktion erfolgen.

Ein 1-4 cm grosses, solitdres Karzinom, welches nach
wie vor keine lokalen Infiltrationsanzeichen und keine
verddchtigen Lymphknoten aufweist, kann durch eine
alleinige Loboisthmektomie behandelt werden. Der
Patient sollte jedoch dariiber informiert werden, dass
nachfolgend, entsprechend des anatomisch-patho-
logischen Resultats, dennoch eine totale Thyreoidek-
tomie erforderlich werden kann. Aggressive histologi-
sche Eigenschaften und die Infiltration von Gefassen
sind Beispielindikationen fiir eine totale Thyreoidek-
tomie.

Entsprechend des anatomisch-pathologischen Resultats
wird das Karzinom einer von drei Kategorien zugeord-
net, welche dem Risiko der Resterkrankung entspre-
chen (niedriges Risiko: <10%; mittleres Risiko: 10-20%;
hohes Risiko: >20%). Die Entscheidung fiir oder gegen
eine adjuvante Therapie ist hauptsichlich von dieser
Einteilung abhéngig.

Adjuvante metabolische Strahlentherapie

mit Jod-131

DTC mit geringem Risiko erfordern keine adjuvante
Therapie.
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Beialleiniger Lobektomie ergibt eine adjuvante Therapie
ohne vorherige totale Thyreoidektomie keinen Sinn.

Bei Schilddriisenkrebsarten mit mittlerem oder hohem
Resterkrankungsrisiko wird eine adjuvante metabo-
lische Strahlentherapie mit Jod-131 empfohlen. Nach
dem Behandlungsende wird eine Jod-Szintigraphie
(mit SPECT-CT-Untersuchung) mit oder ohne FDG-PET/
CT durchgefiihrt, um festzustellen, ob nach der Opera-
tion ein Schilddriisenrest verblieben ist und sich even-
tuelle Fernmetastasen gebildet haben. Entsprechend
des Differenzierungsgrades sind die Krebszellen mehr
oder weniger aufnahmefahig fir Jod. Bei uns wird
jeder Schilddriisenkarzinomfall, bei dem eine meta-
bolische Strahlentherapie mit Jod-131 durchgefiihrt
werden soll, in einem multidisziplindren Kolloquium
mit Fachdrzten fiir Endokrinologie, Nuklearmedizin,
Pathologie, Chirurgie und Onkologie besprochen.

Verlaufskontrolle

Die Verlaufskontrolle bei einem DTC erfolgt durch einen
Facharzt, zunichst alle 3-6 Monate, danach jahrlich,
und umfasst eine klinische, Labor- und Ultraschallkon-
trolluntersuchung. Dabei erfolgt die Bestimmung des
Thyreoglobulinwerts, der als Tumormarker dient, sowie
diejenige des Thyreoglobulinantikorpertiters (anti-TG),
der, wenn er positiv ist, die Auswertung des Thyreoglo-
bulinwerts beeinflussen kann. Die Halslymphknoten
werden klinisch und sonographisch auf ein regionares
Rezidiv untersucht. Bei verdachtigen Lymphknoten
kann die Malignitdt durch eine Zytopunktion nach-
gewiesen und eine chirurgische Ausriumung geplant
werden. Vor einem erneuten Eingriff im Halsbereich
sind Fernmetastasen auszuschliessen.

Entsprechend dem Thyreoglobulinwert und dem Vor-
handen- respektive Nichtvorhandensein maligner
Lymphknoten werden das Rezidiv- und Mortalitats-
risiko bei jeder Konsultation reevaluiert und die Levo-
thyroxindosis wird entsprechend angepasst. Es ist zu
bedenken, dass das Ziel der Levothyroxinbehandlung
bei Patienten nach Thyreoidektomie nicht nur darin
besteht, eine hormonelle Substitution zu gewahrleis-
ten, sondern auch, die TSH-Produktion zu bremsen,
um die Stimulation eines eventuellen bdsartigen
Schilddriisengeweberests zu vermeiden. Die weiter un-
ten genannten TSH-Zielwerte dienen zu Informations-
zwecken. Entsprechend dem spezifischen Hintergrund
der jeweiligen Patienten konnen andere Zielwerte ge-
wihlt werden (Tab. 2).

Metastasen

Metastasen in der Halsregion werden zundchst durch
die Ausrdumung der Lymphknoten oder bei aus-
schliesslich jodaufnehmenden Lymphknoten <1 cm
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Tabelle 2: TSH-Zielwert entsprechend dem biochemischen und strukturellen Ansprechen.

Ansprechen Laborwerte Ultraschall Rezidiv Mortalitat TSH-Zielwert
Hervorragend Tg <0,2 ug /I Keine verdachtigen 1-4% <1% 0,5-2,0 mU/I
Lymphknoten
Uneindeutig Tg 0,2-1 pg/I Negativer oder 15-20% <1% 0,1-0,5 mU/I
oder zweifelhafter Befund
anti-TG vorhanden,
jedoch abnehmend
Biochemisch Tg >1 pg/l Keine verdachtigen 20% <1% 0,1-0,5 mU/I
unzureichend oder Lymphknoten
Anstieg des anti-TG-Titers
Strukturell Von den Laborwerten Lymphknotenbefall 50-85% 11% (zervikaler Lymph-  <0,1 mU/I

unvollstandig unabhangig

oder Metastasen

knotenbefall)

50% (Fernmetastasen)

Tg = Thyreoglobulin, anti-Tg = Thyreoglobulinantikérper

Grosse durch metabolische Strahlentherapie behandelt.
Bei jodaufnehmenden Fernmetastasen wird die meta-
bolische Strahlentherapie ebenfalls wiederholt.

Bei nicht jodaufnehmenden Metastasen kann dem Pa-
tienten nach einer multidisziplindren Absprache eine
systemische Behandlung mit einem Tyrosinkinase-
Inhibitor (Sorafenib oder Lenvatinib) vorgeschlagen
werden. Es ist wichtig zu betonen, dass systemische Be-
handlungen normalerweise nur dann zur Anwendung
kommen, wenn gleichzeitig ein grosses metastatisches
Tumorvolumen und eine rasche Progression gemaiss
RECIST-Kriterien («Response Evaluation Criteria In
Solid Tumors») bestehen. Beim Nachweis einer gemaéss
radiologischen Kontrolluntersuchung radiojodrefrak-
taren, jedoch stabilen Erkrankung besteht keine In-
dikation fiir eine systemische Behandlung mit einem
Tyrosinkinase-Inhibitor, da diese keine erwiesene Wir-
kung auf das Gesamtiiberleben hat und mit starken
Nebenwirkungen einhergeht, welche die Lebensqua-
litat der Behandelten beeintriachtigen. Aus diesem
Grund ist bei allen progressiven Schilddriisenkarzino-
merkrankungen lokalen Behandlungen der Vorzug zu
geben. Systemische Behandlungen sind lediglich als
letzte Option zu betrachten.

Fernerist darauf hinzuweisen, dass neue Medikamente
wie Selumetinib (ein MEK-1- und -2-Inhibitor) die Fahig-
keit haben, Karzinome, die urspriinglich nicht aufnah-
mefihig flir Jod waren, fiir die Aufnahme und Speiche-
rung von Jod zu «resensibilisierenn».

Das medulldres Schilddriisenkarzinom

Obgleich das MTC in den meisten Fallen sporadisch
auftritt, sind 25% hereditdar bedingt und stehen im
Zusammenhang mit Syndromen wie den multiplen
endokrinen Neoplasien (NEM) Typ 2A oder 2B. Diese
Tumoren koénnen sich einerseits in Form eines mehr
oder weniger symptomatischen, tiblicherweise soliden,
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im mittleren Drittel des Schilddriisenlappens gelege-
nen Schilddriisenknotens und andererseits aufgrund
der Kalzitoninproduktion durch Diarrhoe oder Flush
bemerkbar machen. Das MTC ist eine seltene und sehr
viel aggressivere Erkrankung als die grosse Mehrheit
der DTC. Daher ist eine Betreuung durch Facharzte von
Anfang an unerldsslich.

Erstuntersuchung

Wird ein Knoten mit MTC-Kriterien diagnostiziert, ist
zusétzlich zur korperlichen Untersuchung eine Unter-
suchung der Lymphknotenstationen durchzufiihren.
Ferner werden der Kalzitoninwert (Ctn) und das kar-
zinoembryonale Antigen (CEA) im Labor bestimmt. Die
Suche nach einer Mutation des RET-Protoonkogens,
welches autosomal-dominant vererbt wird, ist bei
jedem MTC empfehlenswert. Liegt eine Mutation vor,
muss eine genetische Beratung organisiert werden.
Die aktive Suche nach einem Phdochromozytom und
Hyperparathyreoidismus (HPT) sollte laut Empfehlun-
gen ausschliesslich bei erblichen Formen erfolgen. In
der klinischen Praxis sollte aufgrund der Dauer des
Nachweises einer RET-Mutation sofort nach der MTC-
Diagnose auf ein Phdochromozytom und einen HPT
(durch die Bestimmung der freien Metanephrine im
Blutplasma, bzw. des korrigierten Serumkalziumwerts
und PTH) gescreent werden.

Staging

Sehr hdufig liegen multiple Metastasen in mehreren
Organen (Leber, Knochen, Lunge, Mediastinum, Weich-
teilgewebe) vor. Die 5-Jahres-Uberlebensrate bei Meta-
stasen betragt 26, die 10-Jahres-Uberlebensrate 10%.
Mittels Ultraschall der Halsregion kann nach einem
Lymphknotenbefall gesucht werden, der in iiber 50%
der Falle vorliegt. Bei Lymphknotenbefall und/oder
einem Ctn >500 pg/ml sollte ein Staging mit Kontrast-
mittel-CT Thorax/Hals, einer Bildgebung der Leber
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(triphasisches CT oder Kontrastmittel-MRT), einer Kno-
chenszintigraphie sowie einem Wirbelsdulen-MRT
durchgefiihrt werden. Laut den neuesten Empfehlun-
gen werden das FDG-PET-CT und das F-DOPA-PET nicht
zum initialen Staging empfohlen, obgleich sie in Fach-
zentren hdufig zum Einsatz kommen.

Therapie

Die First-Line-Therapie beim MTC ist nach wie vor die
Operation. Der vorherige Ausschluss eines Phiochromo-
zytoms ist zwingend erforderlich, um eine sichere Ope-
ration des Patienten zu gewahrleisten. Das Screening auf
HPT ist ebenfalls n6tig, um wihrend der Operation ge-
gebenenfalls gleichzeitig eine Parathyreoidektomie vor-
nehmen zu kénnen. Wenn keine Fernmetastasen und
kein Befall der Halslymphknoten vorliegen, wird eine
totale Thyreoidektomie zusammen mit einer prophylak-
tischen Ausrdumung der Lymphknoten des Levels VI
empfohlen. Das Vorgehen variiert entsprechend der seit-
lichen Lymphknoten. In einigen Fachzentren erfolgt die
chirurgische Exploration der Lymphknoten der Level III
und IV, durch welche die technische Komplexitit der
Opertion nur in geringem Masse hoher ist. Dieser Ansatz
weist einen potentiellen onkologischen Nutzen auf und
sollte dem Patienten angeboten werden. Bei einem MTC-
Zufallsbefund wahrend einer Lobektomie der Schild-
driise muss eine totale Thyreoidektomie erwogen wer-
den, da das Risiko fiir ein kontralaterales MTC bei
erblichen Formen nahezu 100% betragt. Bei sporadi-
schen Fallen mit auffédlligem Ctn-Wert nach Lobektomie
wird ebenfalls eine totale Thyreoidektomie empfohlen.
Bei einem sporadischen MTC betriagt die Wahrschein-
lichkeit eines kontralateralen Befalls 5-6%. Bei einem
multifokalen MTC ist diese hoher.

Verlaufskontrolle

Drei Monate nach der Operation werden der Ctn-Wert
und das CEA bestimmt. Entsprechend des Resultats
miissen zusdtzliche Aufnahmen mithilfe bildgebender
Verfahren gemacht werden (Tab. 3). Es gilt zu bedenken,
dass das PET-CT und das F-DOPA-PET laut ATA nicht un-
bedingt zum Re-Staging geeignet sind. In der Praxis

Tabelle 3: Klinisches Vorgehen entsprechend dem Kalzitoninwert.

Kalzitoninwert

Klinisches Vorgehen

<10 pg /ml Verlaufskontrolle des Ctn-Spiegels und des CEA nach
6 Monaten, danach 10 Jahre lang einmal jahrlich
10-150 pg /ml Ultraschall der Halsregion;
wenn negativ: halbjahrliche Verlaufskontrolle
(CEA, Ctn-Wert, Berechnung der Verdopplungszeit)
>150 pg /ml Ultraschall der Halsregion, Thorax-CT, Bildgebung der Leber

(CT oder MRT), Knochenszintigraphie, MRT der Wirbelséule
und des Beckens

Ctn = Kalzitonin, CEA = karzinoembryonales Antigen
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kommen sie jedoch in bestimmten Fillen nach einer
multidisziplindren Absprache zur Anwendung.

Die Berechnung der Ctn- und CEA-Verdopplungszeit
gehort ebenfalls zur Verlaufskontrolle. Eine Verdopp-
lungszeit von <6 Monaten deutet auf eine aggressive Er-
krankung hin, wahrend eine Verdopplungszeit von
>24 Monaten fiir eine bessere Prognose spricht. Diese
Berechnungen konnen mithilfe der Online-Tools der
ATA durchgefiihrt werden: https://www.thyroid.org/
professionals/calculators/thyroid-cancer-carcinoma/.
Eine Erhohung des CEA bei Stabilisierung respektive Ab-
nahme des Ctn-Werts kann eine Entdifferenzierung des
Tumors und somit eine schlechtere Prognose bedeuten.
Es wurden jedoch auch einige seltene, sehr aggressive
MTC-Fille ohne jegliche Ctn-Sekretion beobachtet.

Metastasenbehandlung

Es ist darauf hinzuweisen, dass die Levothyroxinbe-
handlung anders als bei DTC ausschliesslich zur Sub-
stitution und ohne Auswirkung auf die Tumorkon-
trolle erfolgt, da die C-Zellen keine TSH-Rezeptoren
enthalten. Dasselbe gilt fiir die metabolische Strahlen-
therapie mit Jod-131, die bei dieser Karzinomart nicht
zur Anwendung kommt. Von diesen Ausnahmen ab-
gesehen, ist die generelle Behandlungsphilosophie bei
MTC dieselbe wie beim radiojodrefraktéren metastati-
schen DTC.

Bei Metastasen und progressivem MTC werden neben
der symptomatischen Behandlung zielgerichtete The-
rapien (Operationen, externe Strahlentherapie, perku-
tane Interventionen) oder systemische Behandlungen
mit Tyrosinkinase-Inhibitoren vorgeschlagen (Vande-
tanib, Cabozantinib). Diese Therapieoptionen miissen
multidisziplindr abgesprochen werden. Die systemi-
schen Behandlungen haben unerwiinschte Wirkungen
wie arterielle Hypertonie, Diarrhoe, Elektrolytstérun-
gen, QTc-Intervall-Verlangerung, Gewichtsverlust oder
Hauttoxizitat zur Folge.

Die spezifischen Aufgaben des Hausarztes

Bevor die Zytopunktion eines Schilddriisenknotens in
Erwagung gezogen wird, muss die Indikation griind-
lich evaluiert und gegebenenfalls mit einem Endo-
krinologen besprochen werden. Die Entdeckung eines
Schilddriisenknotens der Bethesda-Klassifikation IV-
VI erfordert eine Facharztbehandlung.

Der Hausarzt leistet einen wichtigen Beitrag, nicht nur,
indem er zwischenzeitliche Laboruntersuchungen
durchfiihrt, um zu kontrollieren, ob der TSH-Wert wei-
terhin (6-8 Wochen nach einer Dosisianderung) im
gewiinschten Zielbereich liegt, sondern auch, indem er
die Patienten beziiglich ihrer medikamentdsen Com-
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Tabelle 4: Zusammenfassung der Eigenschaften differenzierter (DTC) und medulléarer Schilddriisenkarzinome (MTC).

Centre Hospitalier DTC

MTC

Universitaire Vaudois

Avenue de la Sallaz 8 Ursprung Follikelzellen

(Parafollikulare) C-Zellen

CH-1011 Lausanne Pravalenz 90% der Schilddriisenkarzinome

2-3% der Schilddriisenkarzinome

gerasimos.sykiotis[at] Staging Ultraschall der Halsregion Ultraschall der Halsregion, Thorax-CT, Bildgebung der Leber
chuv.ch (CT oder MRT), Knochenszintigraphie, MRT der Wirbelsdule
(entsprechend dem Kalzitoninwert)
Suche nach einer RET-Mutation
Ausschluss eines Phaochromozytoms/
eines Hyperparathyreoidismus’
Therapie Lobektomie oder Thyreoidektomie Thyreoidektomie + Ausraumung der Lymphknoten
+ Ausrdumung der Lymphknoten
Adjuvante Metabolische Strahlentherapie mit Jod-131 Zielgerichtete Therapie mit einem Tyrosinkinase-Inhibitor
Therapie (zielgerichtete Therapie mit einem Tyrosin-

kinase-Inhibitor bei fiir Jod nicht aufnahme-
fahigen Metastasen)

TSH-Zielwert Entsprechend dem Rezidivrisiko

Referenzintervall

Tumormarker Thyreoglobulin (Thyreoglobulinantikérper)

Kalzitoninwert

Karzinoembryonales Antigen (CEA)

pliance bestérkt. Da Schilddriisenkarzinome langsam
fortschreiten, ist eine regelméssige Langzeitkontrolle
erforderlich. Uberdies wird eine Verschlechterung der
Lebensqualitdt nach dem chirurgischen Eingriff und
der metabolischen Strahlentherapie selbst dann be-
schrieben, wenn der Patient sich in Remission befin-
det. Demzufolge spielt der Hausarzt bei der Begleitung
des Patienten eine entscheidende Rolle.

Das Wichtigste fur die Praxis

e Es missen ausschliesslich Schilddriisenknoten mit bestimmten Eigen-
schaften, die fliir einen Malignitatsverdacht sprechen, oder solche, bei
denen im PET/CT ein Hypermetabolismus nachgewiesen wurde, punktiert
werden.

e |Ist ein chirurgischer Eingriff indiziert, muss ein Ultraschall der Halsregion
durchgefiihrt werden, um eventuelle metastatische Lymphknoten aufzu-
sptiren.

¢ |n einigen ausgewahlten Fallen kann bei Mikrokarzinomen der Schilddriise
statt eines chirurgischen Eingriffs eine aktive Uberwachung angeboten
werden.

e Ineinigen Fallen von 1-4 cm grossen Schilddriisenkarzinomen kann eine
Lobektomie vorgeschlagen werden.

e Eine adjuvanteTherapie (mit radioaktivem Jod oder durch Chemotherapie)
ist multidisziplinar abzusprechen.

e Es muss eine klinische, Ultraschall- und Laborkontrolle durch einen Fach-
arzt erfolgen.

e DieTumormarker flr differenzierte Schilddriisenkarzinome sind derThyreo-
globulinwert und der Thyreoglobulinantikorpertiter. Der Kalzitoninwert
und das CEA dienen zur Kontrolle bei medullaren Schilddrisenkarzinomen.

e Alle Schilddriusenkarzinomarten erfordern eine facharztliche und multi-
disziplinare Betreuung.
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Schlussfolgerungen

Aufgrund der haufigen Entdeckung von Schilddriisen-
knoten muss die Auswahl der zu punktierenden Knoten
mit grosser Sorgfalt erfolgen, um eine Uberdiagnostik
von Mikrokarzinomen zu vermeiden. Bei einem Schild-
driisenknoten der Bethesda-Klassifikation IV-VI sollte
eine Fachmeinung eingeholt werden. Des Weiteren kon-
nen Molekularanalysen zur Suche nach Mutationen
durchgefiihrt werden, um das Malignitétsrisiko zu prazi-
sieren. Die Management von DTC oder MTC erfolgt stets
multidisziplindr. Das praoperative Staging ist eine kriti-
sche Phase, in welcher festgelegt wird, welches der fiir
den Patienten geeignete chirurgische Eingriff ist, wo-
durch die Zahl der Reoperationen verringert wird (Tab. 4).
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