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Die cytologische Unterscheidung follikuliirer Tumoren 
in der Schilddriise 
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(Direktor: Prof. Dr. reed. A. Georgii) 

The Cytological Classification of Follicular Tumours in the Thyroid Gland 

Summary. During the period 1970 to 1977, a total of  9,230 fine needle 
biopsies of cold nodules of  the thyroid gland were performed. 1,097 pre- 
operative aspiration smears could be controlled by a later histological 
examination of the surgical specimens. There were 422 follicular turnouts 
of which 311 were simple adenomas, 42 atypical adenomas and 69 diagnosed 
as encapsulated or widely invasive carcinomas. All atypical adenomas and 
localized carcinomas were extensively reexamined by histology to clarify or 
exclude invasiveness. 

Cytological criteria for the differentiation of  follicular adenomas and 
carcinomas with special regard to atypical adenomas were formulated on 
the basis of  these 422 turnouts. Additionally, 68 cytological imprints were 
available f rom fresh surgical material. 

The criteria for the cytological diagnosis were decided by details of  chro- 
matin structure and nuclear membrane.  Simple adenomas are characterized 
by relatively small and round nuclei with distinct nuclear membranes and 
evenly distributed, finely granular chromatin. In contrast, atypical adenomas 
may exhibit larger nuclei with round to oval shape and nuclear overlapping 
is also sometimes found. Nuclei of  follicular carcinomas are even larger 
and show a characteristically coarsely granular and dense chromatin struc- 
ture. The nuclear outlines are often irregular and indistinct. Nuclear crowding 
is very common.  In oxyphilic carcinomas nucleolar atypia is an important  
feature. Examination of technically optimal smears stained with Pappen- 
h e i m - d y e  using 100-fold magnification with oil-immersion is essential. 

False positive diagnoses were not made except for two atypical adenomas 
staged as Papanicolaou-group IV. False negative diagnoses were relatively 
frequent amounting to 27.5%. This was almost always caused by insufficient 
material or puncture at the wrong site in the thyroid. The importance of 
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cytological diagnosis using imprints during surgery is emphasized by the 
excellent accordance of cytology and histology. 

Key words: Thyroid gland - Follicular tumours - Cytological differentia- 
tion. 

Zusammenfassung. Ffir die cytologische Differentialdiagnose follikulfirer 
Adenome und follikulfirer Carcinome der Schilddrtise wurden zuverlfissige 
Unterscheidungsmerkmale herausgearbeitet. Besonderes Gewicht wurde da- 
bei auf die Unterscheidung von proliferierenden Adenomen mit Zellatypien 
und follikulfiren Carcinomen gelegt. Die Studie stfitzt sich auf eine retrospek- 
rive Untersuchung yon 422 follikulfiren Tumoren, die gleichzeitig cytologisch 
und histologisch untersucht worden waren. Bei einem Teil der Tumoren 
standen neben den Ausstrichpr~iparaten yon Punktaten zusfitzliche Abtupf- 
prfiparate vom Operationsmaterial zur Verftigung. Die wesentlichen Unter- 
scheidungsmerkmale zwischen atypischen Adenomen und follikul~iren Carci- 
nomen beziehen sich auf Einzelheiten des Kernchromatins und der Kern- 
membran. Bei grol3zellig eosinophilen Tumoren kommen Atypien der Nu- 
cleolen hinzu. Falsch positive Beurteilungen der Cytologie waren mit Aus- 
nahme yon zwei atypischen Adenomen, die mit Gruppe IV nach Papanico- 
laou eingestuft wurden, nicht zu verzeichnen. Falsch negative Befunde lagen 
mit 27,5% relativ hoch. Dies war fast ausschliel31ich auf unzureichendes 
Material und Punktionen an falscher Stelle zurfickzuffihren. Auf die Bedeu- 
tung der cytologischen Differentialdiagnose wfihrend der intraoperativen 
Diagnostik mit Abtupfprfiparaten wird besonders hingewiesen. 

Die cytopathologische Untersuchung unklarer Schilddrfisenerkrankungen ist in 
der pr~ioperativen Diagnostik fast durch keine andere Methode zu ersetzen 
(Wohlenberg, 1977), was besonders fiir die Abkl~irung der sog. kalten Knoten 
gilt (Galvan et al., 1976; Janik, 1974). Die Bedeutung der cytologischen Auswer- 
tung wird aber deshalb eingeschrfinkt, weil yon den wirklich bestehenden Tumo- 
ren zu wenig erfaBt werden (Georgii, 1977; Krisch et al., 1976) und weil die 
Dignit~it der getroffenen Tumoren hS, ufig nicht sicher festgelegt werden kann. 
Besonders bei hochdifferenzierten follikul/iren Schilddrtisen-Carcinomen sind 
die cytologischen Kriterien der Malignitfit gering ausgeprfigt. Deshalb werden 
sie bisher nicht durch cytologische Diagnosen von atypischen follikulfiren Ade- 
nomen unterschieden. SchlieBtich macht schon die histologische Unterscheidung 
dieser beiden Tumoren gr613te Schwierigkeiten, weil die zellulfiren Kriterien zur 
Abgrenzung in der Histologie fast nichts beitragen. So wird die Skepsis gegen/iber 
den Versuchen einer cytologischen Abgrenzung der genannten Tumoren ver- 
stS.ndlich (Hedinger, 1978). Letztlich wird ffir die Diagnose hochdifferenzierter 
follikulfirer Schilddriisen-Carcinome nur der Nachweis von GeffiBeinbrfichen 
und Kapseldurchbriichen anerkannt (Woolner, 1971), was aber manchmal einen 
erheblichen Arbeits- und Zeitaufwand bedeuten kann (Georgii, 1977 ; Lang et al., 
1977; Lang et al., 1978). Damit fehlen also bisher die entscheidenden Kriterien 
zur Erkennung der Malignitfit durch die cytologische Untersuchung. Deshalb 
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wurde ein grol3es Patientengut mit follikulfiren Tumoren cyto- und histopatholo- 
gisch gleichzeitig untersucht, um herauszufinden, ob cytopathologische Unter- 
schiede zwischen atypischen, nichtinvasiven Adenomen gegen/iber echten invasi- 
ven, gut differenzierten follikulfiren Carcinomen herausgearbeitet werden k6n- 
nen. 

Material und Methodik 

Von 9230 Feinnadelpunktaten aus der Schilddrfise, die in den Jahren 1970 bis 1977 cytologisch 
untersucht wurden, konnte bei 1097 Patienten nach der Operation der Befund histologisch kontrol- 
liert werden. Darunter waren 422 follikulfire Tumoren. In 311/422 Fallen handelte es sich histologisch 
um ein einfaches Adenom, d.h. um einen solitfiren abgekapselten Tumor ohne Zellatypien und 
ohne aufffillige Vermehrung von Mitosen. In 42/422 Ffillen wurde histologisch ein atypisches Adenom 
diagnostiziert. Diese Tumoren waren zum sicheren Ausschlug yon GefaBeinbrfichen eingehend 
nachuntersucht worden, entweder durch Auswertung von 10 verschiedenen Gewebsentnahmen aus 
dem kapselnahen Bereich der Adenome oder durch Aufarbeitung der verfiigbaren Gewebsbl6cke 
in Serienschnitten. In 69/422 Fallen wurde histologisch die Diagnose lokalisiertes oder invasives 
follikulfires Carcinom gestellt. 38/353 Adenome waren rein onkocytfir und 9/69 Carcinome waren 
rein onkocytfir. Bei 14 einfachen Adenomen, 15 atypischen Adenomen, 34 follikulfiren Carcinomen 
und 5 nicht neoplastischen Knoten wurden auger den Punktatausstrichen Tupfprfiparate vom unfi- 
xierten frischen Operationsmaterial angefertigt (Tabelle 1). 

Die cytologischen Ausstrichprfiparate wurden nach Pappenheim und in einzelnen Ffillen nach 
der Diff-Quick-Methode gef~rbt. Folgende cytologische Merkmale wurden ffir jedes Prfiparat 
getrennt registriert : 

1. Zellreichtum und Art der Zellagerung; 
2. Zellform und -gr613e; 
3. Kerngr6ge, Chromatinstruktur, Kernbegrenzung, Zahl der Mitosen; 
4. Zahl, Gr6ge, Form und Farbe der Nucleolen; 
5. Gr6ge, Begrenzung, Farbe, Vakuolisierung und Granulierung des Cytoplasma; 
6. Beimengung von nicht neoplastischen Zellen oder Substanzen. 
Die Musterung der Ausstrichprfiparate erfolgte auger in der 10- oder 25fachen Objektivvergr6ge- 

rung im Mikroskop zur Beurteilung der Kernstrukturen grundsatzlich in 100facher Objektivvergr6ge- 
rung mit Olimmersion. 

Tabelle 1. Die cytologische Untersuchung von Feinnadelpunktaten und 
Tupfpr/iparaten follikulfirer Schilddrtisentumoren aus den Jahren 1970 
bis 1977 am Pathologischen Institut der Medizinischen Hochschule 
Hannover. Alle 422 punktierten Schilddriisen wurden gleichzeitig histo- 
logisch untersucht. Bei 68 Tumoren wurde ausschlieBlich oder zusatz- 
lich eine Tupfcytologie vom frischen OperationsprS, parat angefertigt. 
Als einfache Adenome wurden alle benignen follikulS, ren Tumoren 
ohne Zellatypien verstanden 

Histologische Diagnose Anzahi % 

Einfache Adenome 273 64,8 
Onkocytfire Adenome 38 9,0 
Atypische Adenome 42 9,9 
Follikul/ire Carcinome 60 14,2 
Onkocyt~ire Carcinome 9 2,1 

Insgesamt 422 100,0 
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Abb. 1 a--e. Follikulfires Adenom der Schilddrifse ohne Zellatypien (50jfihrige Frau, Untersuchung 
E 24861/76). a Histologisches Bild mit normo- und mikrofollikulfiren Strukturen (HE, Objektivver- 
gr613erung 40 x/Olimmersion), b Cytologisches Bild mit geringer Anisokaryose, relativ kleinen Ker- 
nen und angedeutet follikulfirer Zellagerung (Pappenheim, Objektivvergr613erung 40 x/C)limmer- 
sion), c Cytologisches Kernbild mit regelmfiBiger, dichter und feinnetziger Chromatinstruktur (Pap- 
penheim, Objektivvergr613erung 100 x/C)limmersion) 
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Abb. 2a - c .  Atypisches follikul/ires Adenom (22jfihrige Frau, Untersuchung E 29568/74). a Histolo- 
gisches Bild mit mikrofollikul~iren und trabekul~iren Strukturen, Kernpolymorphie (HE, Objektivver- 
gr613erung 40 • b Cytologisches Bild mit Kernvergr613erung und Anisokaryose in 
einer Zellgruppe tier rechten oberen Bildh~ilfte (Pappenheim, Objektivvergr6fSerung 40 x/(51immer- 
sion), e Cytologisches Kernbild mit Anisokaryose, einzelnen Kernfiberlappungen und dichter feinnet- 
ziger Chromatinstruktur. Glatte Begrenzung der Kernmembran. (Pappenheim, Objektivvergr6ge- 
rung 100 x/Olimrnersion) 
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Abb. 3 a - c .  Follikul/ires Carcinom mit knotiger Infiltration der Schilddriise (56jfihrige Frau, Unter- 
suchung E 23804/77). a Histologisches Bild mit normo- und mikrofollikul~iren Strukturen (HE, 
Objektivvergr6Berung 40 x/Olimmersion), b Cytologisches Bild mit angedeutet follikulfirer Lage- 
rung, Kerniiberlagerungen und Anisokaryose (Pappenheim, Objektivvergr6gerung 40 x/()limmer- 
sion), c Cytologisches Kernbild mit grobnetziger, aufgelockerter Chromatinstruktur sowie unregel- 
mfil3iger Kernmembran (Pappenheim, Objektivvergr6gerung 100 x/~limmersion) 
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Tabelle 2. Die wesentlichen Kriterien bei der cytologischen Differentialdiagnose atypischer Adenome 
(Gruppe III nach Papanicolaou) und follikul~irer Carcinome. Die Verfinderungen am Kernchromatin 
sind oft nur an einzelnen Kernen oder Kerngruppen in der beschriebenen typischen Weise zu 
erkennen und beziehen sich auf eine Untersuchung bei 100facher Objektivvergr6f3erung mit 01immer- 
sion 

Cytologische Kriterien Atypische Adenome Follikulfire Carcinome 

Kerntiberlagerung selten Mufig 
Kerngr613e mfil3ig vergr613ert m~il3ig vergr613ert 
Anisokaryose gering mN3ig 
Kernbegrenzung selten unregelm/il3ig h/iufig unregelm/iBig 
Chromatin dicht, fein granulfir aufgelockert, grob granulfir-netzig 

Ergebnisse 

Cytoplasmatische Ver~inderungen spielen bei der Beurteilung follikulfirer Tumo- 
ren keine wesentliche Rolle. Das Schwergewicht liegt auf der Beurteilung von 
Kernver/inderungen. Bei einfachen Adenomen findet sich ein relativ einheitliches 
Kernbild mit zumeist runden und selten angedeutet ovalen Formen. Die Kerne 
zeigen kaum [)berlagerungen. Das Chromatin ist feingranulfir und gleichmfil3ig 
dicht. Die Kernmembran ist stets glatt begrenzt. Die Nucleolen sind unscheinbar, 
hfiufig gar nicht zu erkennen (Abb. 1). 

Bei den atypischen Adenomen sind die Kerne gegenfiber einfachen Adeno- 
men deutlich vergr613ert und es besteht eine mfil3ige Anisokaryose. Kerntiberlap- 
pungen sind nicht sehr h/iufig. Das Kernchromatin erscheint dichter als bei 
einfachen Adenomen, ist aber stets feingranulfir. Die Kernbegrenzung ist eben- 
falls glatt (Abb. 2). 

Gegentiber den atypischen Adenomen sind die Kerne follikulfirer Carcinome 
wenig vergr613ert, die Anisokaryose fihnlich ausgeprfigt. Dagegen sind Kerntiber- 
lappungen und eine sehr dichte Kernlagerung (,,nuclear crowding") typisch. Die 
wesentlichen Unterscheidungsmerkmale gegenfiber atypischen Adenomen sind 
die Chromatinstruktur und die Kernbegrenzung. Das Chromatin ist grobgranu- 
1/ir oder strfingig und erscheint gegeniiber dem relativ dichten Chromatin atypi- 
scher Adenome aufgelockert. Die Kernbegrenzung ist bei manchen Tumorzellen 
unregelm/il3ig, entweder mit kleinen Protuberantien oder Kantenbildungen, 
manchmal in ihrer gesamten Circumferenz wie aufgel6st. Diese Merkmale sind 
fast immer nur bei einem Teil der Carcinomzellen charakteristisch ausgeprfigt 
(Abb. 3). Alle genannten Unterscheidungsmerkmale ffir atypische Adenome und 
Carcinome sind in Tabelle 2 zusammengefal3t. 

Als Sonderform der follikul/iren Adenome sind die grol3zellig eosinophilen 
Adenome anzusehen. Neben dem charakteristischen breiten Cytoplasmasaum 
mit scharfer Begrenzung unterscheiden sich diese Zelltypen yon den tiblichen 
follikulfiren Tumorzellen generell durch eine st/irkere Anisokaryose, dunklere 
Kerne und meist gut erkennbare Nucleolen. Doppelkernigkeit ist hfiufig zu 
finden (Abb. 4). 
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Abb. 4a--e. Grol3zellig-eosinophiles Adenom (36j/ihrige Frau, Untersuchung E 24822/76). a Histolo- 
gisches Bild mit solider und trabekulfirer Zellagerung. Breites feingek6rntes Cytoplasma. HS.ufig 
Doppelkernigkeit. (HE, Objektivvergr613erung 40 x/()limmersion), b Cytologisches Bild mit breitem, 
scharf begrenztem Cytoplasmasaum, Anisokaryose, Doppelkernigkeit. (Pappenheim, Objektivver- 
gr6Berung 40 x/C)limmersion), c Cytologisches Kernbild mit dunklen Kernen, meist erkennbaren 
Nukleolen und dichtem Chromatin. Doppelkernigkeit bei gleicher Kerngr6Be. (Pappenheim, Objek- 
tivvergr613erung 100 • 
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Abb. 5 a - c .  Grol3zellig-eosinophiles Carcinom (45jfihrige Frau, Untersuchung E 20355/75). a Histo- 
logisches Bild mit deutlicher Anisokaryose und Hyperchromasie. Tumorzellen in einer Capillare 
(HE, Objektivvergr613erung 40 x/Olimmersion), b Cytologisches Bild mit erheblicher Anisokaryose 
und Mehrkernigkeit mit unterschiedlicher Kerngr613e (Pappenheim, Objektivvergr613erung 40 x /  
01immersion). c Cytologisches Kernbild mit grobstrfingiger Chromatinstruktur. Unterschiedliche 
Gr613e und Begrenzung der Nucleolen. Unregelmfil3ige Kernbegrenzung (Pappenheim, Objektivver- 
gr6gerung 100 x/Olimmersion) 
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Tabelle 3. Die wesentlichen Kriterien bei der cytologischen Differentialdiagnose groBzellig eosinophi- 
ler Adenome und Carcinome. Neben Kernver~inderungen, die auch bei den fiblichen follikulfiren 
Tumoren charakteristisch sind, stehen Atypien an den Nucleolen und Mehrkernigkeit als wichtige 
Unterscheidungsmerkmale 

Cytologische Kriterien Onkocytfire Adenome Onkocyt~ire Carcinome 

Kerngr6ge leicht bis mfil3ig 
vergr6Bert 

Anisokaryose m~iBig 
Kernbegrenzung selten unregelm~iBig 
Chromatin dicht 
Nucleolen deutlich erkennbar, 

rund bis oval 
Mehrkernigkeit mN3ig hfiufig, 

gleiche Kerngr6Be 

mfiBig bis stark vergr6gert 

stark 
hgufig unregelm/iBig 
grob granulfir, aufgelockert 
unregelmfiBig geformt, vergr6Bert 

hfiufig, unterschiedliche Gr613e 

Tabelle 4. Die Gegentiberstellung histologischer und cytologischer Diagnosen bei Feinnadelpunkta- 
ten yon 422 follikulfiren Tumoren. Falsch verdfichtige cytologische Diagnosen (Gruppe IV nach 
Papanicolaou) wurden in 2/353 (=0,6%) benignen Tumoren gestellt. Falsch negative Ergebnisse 
lagen bei 19/69 (=27,5%) malignen Tumoren vor 

Histologische Anzahl 
Diagnose 

Punktionscytologie (Gruppe nach Papanicolaou) 

0+I II III IV V 

Einfache 311 n 52 257 2 - - 
Adenome % 16.7 82.7 0.6 - - 
Atypische 42 n 8 10 22 2 - 
Adenome % 19.0 23.8 52.4 4.8 - 
Follikulfire 69 n 18 1 - 7 43 
Carcinome % 26.1 1.4 - 10.1 62,4 

A u g e r  den genannten  M e r k m a l e n  zur  Un te r sche idung  von A d e n o m e n  und  
Carc inomen ,  die auch bei den onkocyt~iren T u m o r e n  ihre Gt i l t igkei t  haben,  
sind bier  besonders  A typ ien  an den Nucleo len  sowie unterschiedl iche  Kerngr6 -  
Ben bei Mehrke rn igke i t  wichtige d i f ferent ia ld iagnost ische  Kr i te r ien  bei den Car-  
c inomen.  Hfiufig zeigt sich neben einer  Ve rmehrung  der  Nuc leo len  eine unter-  
schiedliche Nucleolengr6Be sowie E n t r u n d u n g  ode r  K a n t e n b i l d u n g  (Abb.  5). 
In  Tabel le  3 sind die Un te r sche idungsmerkma le  ffir die grogzel l ig  eos inophi len  
T u m o r e n  zusammengeste l l t .  

In  A b b i l d u n g  1 - 5  ist jeweils  bei 40facher Vergr6Berung das  h is to logische 
Bild dem cyto logischen Kernb i ld  gegenfibergestell t .  Kern lagerung ,  -gr6Be und  
- form sind dabe i  in der  Cytologie  aus re ichend  zu beurtei len.  D a r u n t e r  bef inden 
sich jeweils  cytologische  A b b i l d u n g e n  in 100facher Ol immers ionsvergr6Berung ,  
bei denen die en tsche idenden  Kernver f inderungen  zu sehen sind. Es hande l t  
sich in His to logie  und Cytologie  immer  um den T u m o r  des gleichen Pat ienten.  

Die Ergebnisse  einer  vergle ichenden cyto logischen und his to logischen Unter -  
suchung von 422 Ffillen sind in Tabel le  4 aufgezeichnet .  Die Beur te i lung der  
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Tabelle 5. Die Gegeniiberstellung histologischer und cytologischer Diagnosen bei Abtupfpr/iparaten 
yon 63 follikulftren Tumoren und 5 knotigen Hyperplasien. Lediglich 1 atypisches Adenom 
wurde mit Gruppe IV nach Papanicolaou fiberbewertet. Im /ibrigen besteht eine vollstfindige 
l~bereinstimmung zwischen Cytologie und Histologie 

Histologische Anzahl 
Diagnose 

Abtupfcytologie (Gruppen nach Papanicolaou) 

0 § I II III IV V 

Einfache 14 n - 14 - - - 
Adenome % - 100 - - - 
Atypische 15 n - 1 13 1 - 
Adenome % 6.7 86.6 6.7 - 
Follikulfire 34 n - - - 2 32 
Carcinome % - - - 5.9 94.1 
Obrige 5 n - 5 - - 

% - 100 - - - 

cy to log ischen  Auss t r iche  und der h is to logischen Prf iparate  wurde  stets von zwei 
Unte r suchern  unabhf ingig  vone inande r  durchgeff ihrt .  257/311 h is to logisch  gesi- 
cher te  A d e n o m e  erhie l ten cy to logisch  die G r u p p e  II  nach  Papan ico laou ,  2 Tu- 
m o r e n  wurden  mi t  P a p . - G r u p p e  II  un te rbewer te t  und 2 mi t  P a p . - G r u p p e  IV 
f iberbewerte t .  Von den foll ikulfiren Ca rc inome n  wurden  50/69 mi t  Pap . -  
G r u p p e  IV oder  V r icht ig bewertet .  In 19 F/i l len war  cyto logisch  keine Diagnose  
m6glich,  weft das  Auss t r i chma te r i a l  unzure ichend  war. Bezogen au f  69 his to lo-  
gisch gesicherte follikulfire Ca rc inome  bedeute t  dies ein fa lsch negat ives  Ergebnis  
von 27,5%. Abgesehen  von den 2 mi t  P a p . - G r u p p e  IV beur te i l ten  a typ ischen  
A d e n o m e n  gab es keine f a l s ch  pos i t iven Befunde. Diese be iden  a typischen  Ade-  
nome ha t ten  auch h is to logisch  erhebl iche Zel la typien.  

Bei 68 Ope ra t i onsp r f i pa r a t en  konn t en  zusfitzlich A b t u p f c y t o l o g i e n  d i rek t  
vom fr ischen Ope ra t i onsp r f ipa ra t  beur te i l t  und  mi t  den h is to logischen Befunden 
vergl ichen werden.  Es f indet  sich eine sehr gute l~lbereinst immung zwischen 
den Ergebnissen  be ider  Un te r suchungsa r t en  (Tabel le  5). A u c h  in diesen F/i l len 
wurde  die Beur te i lung durch  zwei verschiedene Unte r suche r  unabhf ingig  
vone inande r  gemacht .  Die 68 p r / ipa ra te  gl iedern sich in 14 A d e n o m e ,  15 a typi -  
sche A d e n o m e  und  34 foll ikul/ ire Ca rc inome ;  die rest l ichen 5 als , , i ibr ige"  
bezeichneten  Ffille sind knot ige  Hyperp las ien ,  also keine eigent l ichen Tumoren .  

Diskuss ion 

Die Ein te i lung  fol l ikulf irer  T u m o r e n  der Schilddrfise durch  das  In t e rna t i ona l  
Reference Center  for  the His to log ica l  Class i f ica t ion o f  T hy ro id  T u m o r s  der  
W H O  von 1974 (Hed inger  and  Sobin,  1974; Hedinger ,  1975) liegt unserer  verglei-  
chenden  h is to logischen und cy to logischen  Un te r suchung  zugrunde .  W/ ih rend  
die his tologische Un te r sche idung  a typ i scher  A d e n o m e  und lokal i s ie r te r  follikulfi- 
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rer Carcinome immer m6glich sein sollte (Lang et al., 1978), wird von den 
meisten Cytologen eine Differenzierung zwischen Adenomen und follikul~iren 
Carcinomen fiberhaupt abgelehnt (Wildmeister, 1977). Die Quote falsch positiver 
Beurteilungen in der Cytologie, die nach Angaben in der Literatur zwischen 
1 und 30% liegt (Junginger et al., 1973; Woenckhaus, 1974), dfirfte zum grol3en 
Teil auf den Differenzierungsschwierigkeiten in dieser Tumorgruppe beruhen 
(Klein et al., 1973). L6whagen (1974) und andere Autoren (Droese et al., 1976; 
Kirstaedter et al., 1970) schlagen deshalb die Bezeichnung ,,follikulfire Neopla- 
sie" oder ,,follikulfire Proliferation" ffir alle benignen und malignen follikulfiren 
Tumoren vor und differenzieren lediglich durch Zusfitze wie ,,negativ", ,,ver- 
d/ichtig" oder ,,positiv". Dagegen gibt Lopes Cardozo (1975) eine cytologisch 
sichere Unterscheidungsm6glichkeit benigner und maligner follikulfirer Tumoren 
einschliel31ich groBzellig eosinophiler Tumoren an. Allerdings stimmt seine Klas- 
sifikation nicht mit der vonder WHO/iberein, weil von ihm atypische Adenome 
und lokalisierte Carcinome synonym verstanden werden. Gerade diese Unter- 
scheidung ist wegen der hfiufig auftretenden Schwierigkeiten bei der intraoperati- 
ven Diagnostik aber entscheidend wichtig. Unsere eigenen Resultate, die in 
Tabelle 4 und 5 zusammengefaBt sind, scheinen doch zu zeigen, dab die beiden 
Tumorformen mit hoher Treffsicherheit unterschieden werden k6nnen. Eine 
Differenzierung zwischen adenomat6sen Hyperplasien und echten Adenomen 
ist wohl in der prfioperativen Diagnostik weniger wichtig und wurde deshalb 
nicht versucht. Ubrigens spielt die Art der Zellagerung nach unserer Erfahrung 
fiir die cytologische Zuordnung follikulfirer Tumoren keine besondere Rolle. 
Die Zellagerung im Punktatausstrich und ganz besonders im Tupfprfiparat h/ingt 
von der histologischen Architektur des Tumors ab. Diese histologischen Struktu- 
ren sind aber ffir Aussagen fiber die Dignitfit eines follikulfiren Schilddrfisentu- 
mors unerheblich. Die wichtigsten cytologischen Kriterien der Unterscheidbar- 
keiten beziehen sich allein auf die Kerne der Tumorzellen. Um Verfinderungen 
der Chromatinstruktur, der Kernmembran und der Nucleolen sicher zu erken- 
nen, ist neben der Ffirbung der Ausstrichprfiparate nach Pappenheim (Droese 
et al., 1976; Kirstaedter et al., 1970; L6whagen und Sprenger, 1974) die Muste- 
rung bei 100facher Objektivvergr613erung in Olimmersion eine unabdingbare 
Voraussetzung. Vielleicht ist diese Forderung sogar der Schliissel ffir die richtige 
cytologische Diagnose. Die Unterschiede zwischen den Zellkernen atypischer 
Adenome und follikulfirer Carcinome sind sicherlich nur graduell und bedfirfen 
eines technisch einwandfreien Prfiparates mit mSglichst hohem Zellgehalt. Die 
relativ hohe Quote von 27,5% an falsch negativen Befunden ist im eigenen 
Untersuchungsgut fast ausschlieBlich durch unzureichendes Entnahmematerial 
bedingt. Dies bedeutet eine Einschr/inkung der prfioperativen Cytodiagnostik, 
die aber durch wiederholte Punktionen ausgeschaltet werden k6nnte (Janik, 
1974; Pedio et al., 1977). Demgegentiber brauchen falsch positive Beurteilungen 
yon Punktionscytologien nicht vorzukommen, solange geeignete Voraussetzun- 
gen der Technik und diagnostische Erfahrung gegeben sind. Einen besonders 
hohen Wert hat die cytologische Untersuchung yon Abtupfpr/iparaten der Exci- 
sionen resp. Resektionen ffir die intraoperative schnelle Diagnostik. Hier dfirfte 
die cytologische Untersuchung, entsprechende Erfahrungen vorausgesetzt, der 
histologischen Gefrierschnittdiagnostik wfihrend der Operation tiberlegen sein. 
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