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● Ultraschall, Autopsie

Mazzaferri EL, N Engl J Med 328: 553, 1993

Prävalenz von Schilddrüsenknoten

• häufig 
• zunehmend mit dem Alter

http://content.nejm.org/content/vol328/issue8/images/large/07f1.jpeg


Schilddrüsenknoten Epidemiologie

Literatur

• 75% asymptomatisch und klinisch 
bedeutungslos

• 1-5 % maligne, meist klein, 
intrathyreoidal, low risk
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(∅ Alter 55J, 75%    )

Inzidentalom Symptome (Patient)

Klinik (Arzt) Hyperthyreose

andere

SD-Knoten KSSG

Malignancy rates in thyroid nodules: a long-term cohort study of 17,592 patients; Grussendorf M et.al. European Thyroid Journal 2022

Real-world performance of the American Thyroid Association risk estimates in predicting 1-year differentiated thyroid cancer outcomes: a prospective multicenter study of 2000 patients.; Grani G, Zatelli MC et al.; 
Thyroid 2021 



Ahn HS, N Engl J Med 371: 1765, 2014

Schilddrüsenkarzinom-Screening : ein Beispiel aus Südkorea

• Überdiagnose von klinisch 
bedeutungslosen 
Schilddrüsenkarzinomen 
(papilläre Mikrokarzinome)

• Kein Anstieg der Mortalität
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Scoring-Systeme
für risikoadaptiertes Vorgehen



Sonographische Kriterien

US-Kriterien

benigne - Zyste
- Spongiform
- «Comet sign»  
- Iso- oder hyperechogen

maligne - Taller than wide/ taller than long
- Lobuliert/ spikuliert
- Mikroverkalkungen
- Stark hypoechogenes Schallmuster
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*Hypoechogenität, Mikrokalzifikation, lobulierte/ spikulierte Ränder, höher als breit, zentrale Perfusion

Daten KSSG/KSA/LUKS 2023: 843 Knoten, ROM 13.5 % 

Malignitätsrisiko steigt bei Akkumulation von 
Risikomerkmalen*



Scoring-Systeme für risikoadaptierte Indikationsstellung zur FNP

AACE/AME 20161 ATA 20152 EU-TIRADS 20173

(Malignitätsrisiko)
ACR 20174

Benigne (<1%)
Keine FNP 2

Benigne (0%)
Keine FNP

Benigne (2%)
Keine FNP

Sehr niedriges Risiko (<3%)
FNP ≥ 20 mm 
(oder Observation)

Nicht verdächtig (2%)
No FNP

Niedriges Risko (1%)
FNP > 20 mm (selektiv)

Niedriges Risiko (5-10%)
FNP ≥ 15 mm 3

Niedriges Risiko (2-4%)
FNP > 20 mm

Wenig verdächtig (5%)
FNP > 25 mm

Intermediäres Risiko 
(5-15%)
FNP > 20 mm

Intermediäres Risiko 
(10-20%)
FNP ≥ 10 mm

4
Intermediäres Risiko (6-17%)
FNP > 15 mm

Mässig verdächtig 
(5-20%)
FNP > 15 mm

Hohes Risiko (50-90%)
FNP > (5)-10 mm

Hohes Risiko (>70-90%)
FNP ≥ 10 mm 5

Hohes Risiko (26-87%)
FNP > 10 mm

Verdächtig (>20%)
FNP > 10 mm

1American Association of Clinical Endocrinologists, Associazione Medici Endocrinologia, 2American Thyroid Association, 
3European Thyroid Association, 4American College of Radiology



Diagnostic Performance of Thyroid Nodule Risk Stratification Systems: 
Comparison of ACR-TIRADS, EU-TIRADS, K-TIRADS, and ATA Guidelines
Serap Yucel et al.; Ultrasound Q. 2023 Dec

Sensitivität Spezifität

ACR-TIRADS 1 60.7 % 95.4 %

EU-TIRADS2 71.4 % 93.3 %

K-TIRADS3 67.9 % 93.3 %

ATA Guidelines4 71.4 % 93.3 %

1American College of Radiology (ACR), 2European Thyroid Association (EU) and 3Korean Thyroid Imaging Reporting and Data System (ACR-TIRADS, EU-TIRADS, K-

TIRADS) 4American Thyroid Association (ATA)





2023 ETA Clinical Practice Guidelines for thyroid nodule
management

Inhalt

• Initiale Beurteilung

• Schilddrüsensonographie

• FNP

• Management von asymptomatischen Knoten ohne FNP

• Vorgehen bei punktierten Knoten gemäss Zytopathologie

• Andere Bildmodalitäten

• Therapeutische Optionen (chirurgisch/nicht-chirurgisch)



2023 ETA Clinical Practice Guidelines for thyroid nodule
management: initiale Beurteilung

- RJ-Therapie oder OP
- Keine FNP



Schilddrüsensonographie: Was beschreiben

Knoten

Grösse (B x H x L), Lokalisation, 
Merkmale

EU-TIRADS-Kategorie

Schilddrüsenlappen

Volumen, Echogenität, 
Ausdehnung (retrosternale 

Anteile? Kompression?)

Lymphknoten

Grösse (B x H x L), Lage,  
Echogenität, Merkmale

Beschreiben wenn pathologisch

Beschreibung von Knoten > 10 mm , mit Malignitätszeichen: > 5 mm

Bei > 3 Knoten in einem Lappen:
Den grössten und jene mit Malignitätszeichen beschreiben



European – Thyroid Imaging Reporting And Data System

TIRADS 2

spongiform,
Zyste

Benigne

TIRADS 3

iso-/hyperechogen

Niedriges Risiko

TIRADS 4

hypoechogen

Intermediäres Risiko

TIRADS 5

≥ 1 Malignitätszeichen

Hohes Risiko



European – Thyroid Imaging Reporting And Data System

TIRADS 2
Benigne

0% maligne

TIRADS 3
Niedriges Risiko
2-4 % maligne

TIRADS 4
Intermediäres Risiko

6-17 % maligne

TIRADS 5
Hohes Risiko

26-87 % maligne

5.7 % maligne 4.6 % maligne 9.1 % maligne 30.1 % maligne

Zahlen KSSG, KSA, LUKS 



Feinnadelpunktion:

TIRADS 2
Benigne

0% maligne

TIRADS 3
Niedriges Risiko
2-4 % maligne

TIRADS 4
Intermediäres Risiko

6- 17 % maligne

TIRADS 5
Hohes Risiko

26-87 % maligne

FNP von suspekten LK: Zytologie, Thyreoglobulin (Tg)- oder Calcitonin-Washout

Keine FNP FNP > 20 mm FNP > 15 mm FNP > 10 mm



Management von Schilddrüsenknoten

EU-TIRADS 2 EU-TIRADS 5EU-TIRADS 3 EU-TIRADS 4

Überwachung

Sonographie: 
5-10 mm : keine Kontrolle
>10 mm: nach 3-5 Jahren

FNP wenn:
- signifikantes Wachstum *
- neu Malignitätszeichen
- Behandlung geplant

Überwachung

Sonographie: 
5-10 mm : keine Kontrolle
10-20 mm: nach 3-5 J.

FNP wenn:
- signifikantes Wachstum
- neu Malignitätszeichen
- Behandlung geplant

Überwachung

Sonographie: 
nach 1 Jahr

FNP wenn:
- signifikantes Wachstum
- neu Malignitätszeichen
- Behandlung geplant

Überwachung

Sonographie: 
alle 6-12 Monate

FNP wenn:
- signifikantes Wachstum
- suspekte LK
- extra-thyroidale
Ausdehnung

- Behandlung geplant

FNP FNP FNP

≤20 mm ≤15 mm 5-10 mm>20 mm >15mm >10 mm

* In 1 Jahr Wachstum ≥ 20 % in mind. 2 Dimensionen und um mind. 2mm oder Volumenzunahme ≥ 50 % oder lokale Kompression



Weitere Kriterien für oder gegen FNP

+  FNP - FNP
Klinische Faktoren • Männliches Geschlecht

• Junges Alter

• Solitärer Knoten

• Kompressionssymptome durch Knoten

• Positive FA für MTC oder MEN2

• Bestrahlung der Hals/Kopf in Kindheit

• Geplant SD- oder NSD-OP

• Patientenwunsch

• langer stabiler Verlauf oder langsames 
Wachstum bei multinodöser Schilddrüse

• limitierte Lebenserwartung

• relevante Komorbiditäten

• Patientenwunsch

• Pos. FA für benigne Struma multinodosa

Genetische Faktoren • Syndromale Erkrankung mit SD-Ca in FA

• positive FA für SD-CA (> 2 Verwandte)

Biomarker • Erhöhtes Calcitonin

• Stimulierbares Calcitonin bei RET-Trägern

• Subnormales TSH

Bildgebung • 18-FDG-uptake (35 % maligne)

• MIBI uptake

• Autonomer Knoten in Szintigraphie



EU-TIRADS: Achtung

- EU-TIRADS
hohe Sensitivität für PTC, deutlich schlechter für follikuläre Variante PTC und FTC, MTC unklar

- Zusammensetzung der Knoten 
in EU-TIRADS nicht berücksichtigt: Malignitätsrisiko höher bei vollständig soliden Knoten

- Unklar, ob high risk-features: 
Klassifizierung als EU-TIRADS 4

- Zytologie:
Risiko für  Fehldiagnosen bei zystischen Knoten, subakuter und chronischer Thyreoiditis

- Extrathyreoidale Ausdehnung 
FNP indiziert unabhängig von TIRADS-Kategorie

- Lymphknoten-Status im EU-TIRADS nicht berücksichtigt: 
bei pathologischen* LK FNP des Knotens unabhängig von TIRADS

*zystische Areale, Mikrokalzifikationen, SD-Parenchym-ähnliches Erscheinungsbild, fehlender Hilus



Kurzer Exkurs …



The 2023 Bethesda-System: Was ist neu

The 2017 Bethesda System for Reporting Thyroid Cytopathology

I. Nicht diagnostisch oder unbefriedigend
• Nur Zystenflüssigkeit
• Praktisch azelluläres Präparat
• Andere (Blut, Gerinnungsartefakte, etc.)

II. Benigne
• Passend zu benignem follikulärem Knoten (inkl. adenomatöser Knoten, Kolloidknoten usw.)
• Passend zu lymphozytärer (Hashimoto-) Thyreoiditis im richtigen klinischen Kontext
• Passend zu granulomatöser (subakuter) Thyreoiditis
• Andere

III. Atypie oder follikuläre Läsion unklarer Signifikanz

IV. Follikuläre Neoplasie oder V.a. follikuläre Neoplasie
• Spezifizieren, wenn Hürthle Zell (onkozytär) Typ

V. V.a. Malignität
• V.a. papilläres Karzinom
• V.a. medullärs Karzinom
• V.a. Metastase
• V.a. Lymphom
• Andere

VI. Maligne
• Papilläres Schilddrüsenkarzinom
• Wenig differenziertes Karzinom
• Medulläres Schilddrüsenkarzinom
• undifferenziertes (anaplastisches) Karzinom 
• Plattenepithel-Karzinom
• Karzinom mit gemischten Anteilen (specify)
• Metastase
• Non-Hodgkin-Lymphom
• Anderes
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Kernatypie: höheres Malignitätsrisiko

Andere Atypien: Architektur, onkozytär, lymphozytär
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Onkozytäre follikuläre Neoplasie: > 75 % Onkozyten, 
wenig/keine Lymphozyten, Kern- und Zellgrösse variabel, sehr 
spärlich oder kein Kolloid
 Erhöhtes Malignitätsrisiko (ROM 25-50 %)



The 2023 Bethesda-System: Malignitätsrisiko

Kategorie
Bethesda 2023

Malignitätsrisiko, NIFTP = CA

% (range)

Bethesda 2023

Malignitätsrisiko, NIFTP ≠ CA

% (range)

Bethesda 2017
Malignitätsrisiko, NIFTP = CA

% (range)

Bethesda I Nicht diagnostisch 13 (5-20) 12 (- 1.3 %) 5-10 

Bethesda II Benigne 4 (2-7) 2 (-2.4 %) 0-3 

Bethesda III Atypie unklarer Signifikanz 22 (13-30) 16 (- 6.4 %) 10-30 

Bethesda IV Follikuläre Neoplasie 30 (23-34) 23 (- 7.1 %) 25-40 

Bethesda V V.a. Malignität 74 (67-83) 65 (- 9.1 %) 50-75 

Bethesda VI Maligne 97 (97-100) 94 (-2.6 %) 97-99 

NIFTP: Non-invasive follicular thyroid neoplasm with papillary-like nuclear features



The 2022 WHO classification of thyroid tumors: novel 
concepts in nomenclature and grading



The 2023 Bethesda-System: Malignitätsrisiko bei Kindern

Kategorie
Bethesda 2023

Malignitätsrisiko
% (range)

Erwachsene
Malignitätsrisiko, 

% (range)

Bethesda I Nicht diagnostisch 14 (0-33) 13 (5-20)

Bethesda II Benigne 6 (20-27) 4 (2-7)

Bethesda III Atypie unklarer Signifikanz 28 (11-54) 22 (13-30)

Bethesda IV Follikuläre Neoplasie 50 (28-100) 30 (23-34)

Bethesda V V.a. Malignität 81 (40-100) 74 (67-83)

Bethesda VI Maligne 98 (86-100) 97 (97-100)



The 2023 Bethesda-System: Malignitätsrisiko

Kategorie

Bethesda 2023
Malignitätsrisiko, NIFTP = CA

% (range)

Knoten KSSG, KSA, LUKS
Malignitätsrisiko

% (range)

Bethesda I Nicht diagnostisch 13 (5-20) 9 (0-19) 

Bethesda II Benigne 4 (2-7) 1 (0-2)

Bethesda III Atypie unklarer Signifikanz 22 (13-30) 18 (10-26)

Bethesda IV Follikuläre Neoplasie 30 (23-34) 16 (10-22) 

Bethesda V V.a. Malignität 74 (67-83) 87 (76-98) 

Bethesda VI Maligne 97 (97-100) 97 (91-100) 

843 Knoten
36 % Symptomatisch
35 % Inzidentalome

Malignitätsrate 13.5 %



Zurück zu…



Management von Schilddrüsenknoten

EU-TIRADS 3 
(>20mm)
- Re- FNP
- nicht diagnostisch:

CNB überlegen

EU-TIRADS 4 
(>15mm) und 
5 (>10mm):
- Re- FNP 
- nicht diagnostisch:

CNB oder  
Molekular Test

- nicht diagnostisch:  
active surveillance
oder OP 

Bethesda IV Bethesda V Bethesda VIBethesda I Bethesda II Bethesda III

CNB: core-needle biopsy US: Ultraschall   FNP: Feinnadelpunktion

EU-TIRADS 3 
(>20mm) und 4 
( > 15mm)
- US nach 3-5 J.
- Re-FNP bei 
signifikantem 
Wachstum oder neu 
Malignitätszeichen

EU-TIRADS 5 
(>10mm):
- Re-FNP
(Diskrepanz von US 
und Zytologie)

Re-FNP bei allen 
EU-TIRADS

Weiter Beth. III:

EU-TIRADS 3 
(>10mm):
- US nach 1 Jahr
- Molekular Test  
oder OP

EU-TIRADS 4 
und 5 (>10mm):
- OP oder active

Surveillance 
- Molekular Test

EU-TIRADS 3, 4 
und 5 (>10mm)

- OP anbieten 
- Molekular Test

EU-TIRADS 3, 4 und 5 (> 10 mm):
- OP empfehlen

EU-TIRADS 3, 4 und 5 (5- 10 mm)
ohne Nachweis suspekter LK oder 
Hinweisen auf extrathyroidale
Ausdehnung
- Active Surveillance überlegen

Interdisziplinärer Workup bei 
fortgeschrittenem Karzinom



Molekularpathologische Tests bei indeterminierter Zytologie

Test

(Verfügbarkeit)
Prinzip Methode Resultat

Sens

(%)

Spez

(%)

NPV

(%)

PPV

(%)
OP vermeidbar

BRAF

(verfügbar, 2004)
1 Mutation PCR „rule-in“ 41 100 68 99 0

7-Gen Mutations-/ 

Fusionspanel

(verfügbar, 2011)

4 Mutationen

3 Fusionstranskripte
PCR „rule-in“ 51 93 86 70 0

Gene Expression 

Classifier®

(USA, 2012)

142 mRNAs

Proprietärer Algorithmus
Microarray „rule-out“ 92 52 91 30 ∼25 %

Thyroseq V3®

(USA, 2018)

112 Mutationen, CNV, 

Fusionstranskripte, 

Genexpression

NGS
„rule-out“, 

spezifisch
94 82 97 66 ∼60 %

ThyGenNext® &

Thyramir®

(USA)

10 Mutation

37 Fusionstranskripte

10 microRNAs

NGS

RT-qPCR

„rule-out“, 

spezifisch
89 85 96 66 ∼60 %

Afirma GSC
1115 Gene

Mutationen, Fusionen
NGS

„rule-out“, 

spezifisch
96 68 91 47 ∼60 %

Vargas-Salas et al., Endocrine Rel Cancer 25: R163, 2018; Sciacchitano et al.,Oncotarget 8: 49421, 2017; Nikoforova et al., JAMA Oncol 5: 204, 2019



Calcitonin

Routinemässig bestimmen?
• Pro: frühe Diagnose, ev. bessere Prognose

• Contra: keine klare Evidenz, dass Mortalität reduziert wird

Empfehlung: Calcitonin bestimmen bei 
• geplanter OP oder minimal-invasive Therapie von SD-Knoten

• Indeterminierte Zytologie (Bethesda III-V)

• Suspektem sonomorphologischem Befund

• Pos. FA für MTC oder MEN2

Cut-off für MTC:
Männer: > 30 pg/ml   Frauen: > 34 pg/ml



Andere Bildgebungen (nebst Ultraschall)

Szintigraphie:  

bei subnormalem TSH, V.a. Autonomie
• keine FNP bei autonomen Knoten

• RJ-Therapie evaluieren

CT, MRI: 
retrosternales Wachstum, lokale Ausdehnung?



Therapie-Optionen

Chirurgie

• Hemithyreoidektomie, 
Thyreoidektomie

• therapeutisch (Symptomen)
diagnostisch (B III/IV/V)
onkologisch (B V, VI)

• Calcitonin (> cut-off/stimulierbar 
bei RET-Mut.)

• Indikationsstellung für jeden SD-
Lappen separat

• Komplikationen: Recurrensläsion, 
Hypoparathyreoidismus bei TTx
(volumenabhängig, ca. 50 OP/Jahr 
als Schwelle)
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Hypoparathyreoidismus bei TTx
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als Schwelle)

Radiojodtherapie
• Bei autonomen Knoten

• Struma multinodosa (OP Risiko↑)

• Grössenreduktion möglich (Dosis 
abhängig); bei sehr grossen
Knoten, Lokalsymptomen eher 
Chirurgie

• Mind. 6 Mt. Abstand zu 
Schwangerschaft

• Komplikationen: Rezidiv
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Chirurgie

• Hemithyreoidektomie, 
Thyreoidektomie
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abhängig); bei sehr grossen
Knoten, Lokalsymptomen eher 
Chirurgie

• Mind. 6 Mt. Abstand zu 
Schwangerschaft

• Komplikationen: Rezidiv

Ethanol-Instillation

• Erstlinie für rein zystische oder 
dominant zystische Läsionen

Nach 1 Mt

Nach 1 Jahr



Therapie-Optionen

Chirurgie

• Hemithyreoidektomie, 
Thyreoidektomie

• therapeutisch (Symptomen)
diagnostisch (B III/IV/V)
onkologisch (B V, VI)

• Calcitonin (> cut-off/stimulierbar 
bei RET-Mut.)

• Indikationsstellung für jeden SD-
Lappen separat

• Komplikationen: Recurrensläsion, 
Hypoparathyreoidismus bei TTx
(volumenabhängig, ca. 50 OP/Jahr 
als Schwelle)

Radiojodtherapie

• Bei Hyperthyreose infolge 
autonomen Knoten

• Grössenreduktion möglich (Dosis 
abhängig); bei sehr grossen
Knoten, Lokalsymptomen eher 
Chirurgie

• Mind. 6 Mt. Abstand zu 
Schwangerschaft

• Komplikationen: Rezidiv

Thermoablation 
(Radiofrequenz, Laser)

• benigne, symptomatische Knoten

• Zysten (relaps nach EA)

• Grössenreduktion (bis 80%)

• ambulant möglich

• 2x benigne Zytologie und 
Stimmbandfunktion vorher 

• Komplikationen: Recurrensläsion, 
thermische Läsionen, 
Nachkontrollen (nach 6 Mt, 12 Mt
und 3-5J.), Rezidivrisiko im 
Langzeitverlauf ? (> 5 Jahre)

Ethanol-Instillation

• Erstlinie für rein zystische oder 
dominant zystische Läsionen



Therapie-Optionen

Chirurgie

• Hemithyreoidektomie, 
Thyreoidektomie

• therapeutisch (Symptomen)
diagnostisch (B III/IV/V)
onkologisch (B V, VI)

• Calcitonin (> cut-off/stimulierbar 
bei RET-Mut.)

• Indikationsstellung für jeden SD-
Lappen separat

• Komplikationen: Recurrensläsion, 
Hypoparathyreoidismus bei TTx
(volumenabhängig, ca. 50 OP/Jahr 
als Schwelle)

Radiojodtherapie

• Bei Hyperthyreose infolge 
autonomen Knoten

• Grössenreduktion möglich (Dosis 
abhängig); bei sehr grossen
Knoten, Lokalsymptomen eher 
Chirurgie

• Mind. 6 Mt. Abstand zu 
Schwangerschaft

• Komplikationen: Rezidiv

Thermoablation 
(Radiofrequenz, Laser)

• benigne, symptomatische Knoten

• Zysten (relaps nach EA)

• Grössenreduktion (bis 80%)

• ambulant möglich

• 2x benigne Zytologie und 
Stimmbandfunktion vorher 

• Komplikationen: Recurrensläsion, 
thermische Läsionen, 
Nachkontrollen (nach 6 Mt, 12 Mt
und 3-5J.), Rezidivrisiko im 
Langzeitverlauf ? (> 5 Jahre)

Ethanol-Instillation

• Erstlinie für rein zystische oder 
dominant zystische Läsionen

Nicht empfohlen:

• Levothyroxin bei euthyreoter Struma

• Selen, Jod ohne Nachweis eines Mangels



2023 ETA-Guidelines: Zusammenfassung

• Guidelines bieten einen Leitfaden zum sinnvollen Management von 
Schilddrüsenknoten

• Abschätzung des Malignitätsrisikos mittels Ultraschalls und FNP (wenn 
indiziert) als Grundlage für die Festlegung des weiteren Vorgehens

• In gewissen Fällen bleibt das Malignitätsrisiko unklar, individuelle 
Entscheidung gemäss ärztlicher Erfahrung und Patientenwunsch nötig 

• Molekulare Tests (rule out) können helfen, sind in Europa aber noch kaum 
verfügbar

• Bei Verdacht auf Malignität ist Operation Therapie der Wahl

• Minimal invasive Therapien bei benignen symptomatischen Knoten 



Ausblick:

International 
Thyroid Imaging Reporting And Data System

(I-TIRADS)



International TIRADS (I-TIRADS)

• Problem: multiple US-basierte Risikostratifizierungs-Systeme weltweit

 unterschiedliche Malignitätsrisiken, verschiedene Definitionen   
machen Vergleich in Studien schwierig

• Ziel: ein TIRADS-System, das die verschiedenen TIRADS vereint

Phase 1: Lexikon und Atlas von Beschreibung von SD-Knoten im US

Phase 2: I-TIRADS



International TIRADS: Phase 1



International TIRADS (I-TIRADS): US-Lexikon



International TIRADS (I-TIRADS): US-Lexikon



Vielen Dank


