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Schilddruse

Groldtes endokrines Organ

Funktion wird beeinflusst durch:

* Hypothalamus (TRH)

* Hypophyse (TSH)

« Ko-Erkrankungen (Zirrhose, Autoimmunerkrankungen,
Medikamente etc.)

» Jodaufnahme



Schilddrusenhormone
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Regulation der Schilddrusenfunktion

Hypothalamus

Anterior
pituitary



Epidemiologie

Krankhafte Schilddriisen-Veranderungen insgesamt
(vergrifierte Schilddriise und/oder Knoten)
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Befunde nach Geschlecht

Befunde gesamt

& Schilddrisenvergrifierung ohne Knoten: 9.7 %
Schilddrisenvergrifierung mit Knoten: 2.0 %

® Nur Knoten (Schilddriise Mormalgrbfie): 14,3 %

@& Ohne Befund 67,0 %
n = 77608

Befunde Frauen (50,4 %)

® Schilddriisenvergriferung chne Knoten: 7.6 9
Schilddriisenvergrifierung mit Knoten: 9.4

® Mur Knoten (Schilddrise Mormalgréftie): 17,0 %

& Ohne Befund 86,0 %
n = 33,103

Befunde Minner (49,6%)
o Schilddrisenvergrifierung ohne Knoten: 11,8 %

Schilddrisenvergrafierung mit Knoten: 8.5 %
& Nur Knoten (Schilddriise Mormalgrifie): 11.5 %
e Ohne Befund 68,2 Y%
n = 38505

Frauen und Manner sind gleichermal3en betroffen.
Jeder 3. weist einen auffalligen sonografischen Schilddrisenbefund auf



Signale und Symptome bei Funktionsstorung

Haut
Nervositat
Haar
Reizbarkeit
Anamie
Depression

Schluckbeschwerden
Schlafstorungen

HRST
Zyklusstorung
Orbitopathie
Infertilitat
Gewichtsverlust
Diarrhoe - zunahme

Hyperemesis Schweildneigung




Anzeichen und Symptome
haufiger Schilddrusenerkrankungen

Hyperthyreose Hypothyreose

Anzeichen und Symptome Anzeichen und Symptome
konnen Folgendes umfassen' konnen Folgendes umfassen?
UbermaBiges Schwitzen Trockene Haut

Unerklarte Gewichtsabnahme Ungeklarte Gewichtszunahme
Leichter Tremor Kaltegefiihl

Nervositat Zunehmende Miidigkeit
Herzrasen Neu auftretende Erschopfung

1. Agrawal NK et al. Chapter 6. In: Agrawal NK, ed. Thyroid Hormone. InTech, Inc; 2012.
2. Garber JR et al. Endocr Pract. 2012;18:998—-1028.



Erstdiagnodtik, Umfrage bei der DGE

Calcitonin
FNAC
T3
TPO-Ab
T4
Tg-Ab
URIN-JOD
TSHR-Ab
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Behandlungsoptionen bei Hyper- und
Hypothyreose

Hyperthyreose' Hypothyreose?
Thyreostatika Schilddrisenhormon-Substitutionstherapie
(z. B. Thiamazol, Propylthiouracil) (z.B. Levothyroxin)

Radioaktives Jod
Subtotale Thyreoidektomie

Jod und Betablocker konnen als begleitende,
symptombezogene Therapie eingesetzt werden

1. Bahn RS et al. Endocr Pract. 2011;17:456-520.
2. Garber JR et al. Endocr Pract. 2012;18:998—-1028.



Welche Patienten bedurfen einer
regelmaldigen Kontrolle?

- Z. n. Radiojodtherapie

« Z. n. Schilddrusenoperation

* Positive TPO-AK/Autoimmunthyreoiditis
 Graviditat in Planung/unerfullter Kinderwunsch
« Schwangerschaft/Laktation

* Nach externer Bestrahlung der Halsregion



Kasuistik |

Anamnese

e 76 Jahre alter Patient stellt sich zur
Schilddrusendiagnostik vor

* es besteht seit vielen Jahren eine Struma nodosa

» aulderdem ist eine Osteoporose und ein Prostata-
Ca bekannt



Kasuistik |

Labor

TSH  basal 0.4 uU/ml
fT4 16.6 pmol/l
fT3 5.21 pmol/l
TSH-Rezeptor-AK negativ
TPO-AK negativ

Calcitonin negativ



Kasuistik |

Sonografie




Stufendiagnostik
Empfehlungen
der ETA

Patient mit Schilddriisenknoten

Anamnese

klinische Untersuchung der
Schilddruse und des Halses

Sonografie
(Kriterien)

-4
+

o

.

Durchmesser <1 cm
und nicht verdachtig

Durchmesser > 1 cm
oder verdachtig

fT3, fT4, TSH
» | (Tg-Ak, TPO-AKk)
Calcitonin

/

Ty

normales TSH

|

Verlaufskontrolle

A

erniedrigtes TSH

oder multinod.Struma

benigner Knoten

\—

l

kalter Knoten

maligner / verdachtiger
Knoten oder follikulare
Neoplasie

— | Chirurgie




Kasuistik |

Szintigraphie
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Kasuistik |

Zytologie




Kasuistik |

Zytologie

Zytodiagnostischer Befund:

Kolloid und normale und gering anisokaryotische
Thyreozyten in kleinen Gruppen und in dichten
Komplexen.

Stromafragmente und Blut.

Beuteilung:
Gruppe |l — regressiv verandertes
Schilddrusengewebe



Kasuistik |

Diagnose

Strumektomie bei Struma uninodosa



Diagnose und Therapie nach einer
Strumektomie, Radiojodtherapie oder externer
Bestrahlung im Hals-/Koppfbereich




- Zeitnahe postoperative Kontrolle der Schilddrusenwerte,
inbesondere bei alteren Menschen

- Kontrolle von Kalzium um einen postoperativen
Hypoparathyreoidismus auszuschliel3en



Physiologischer Bedarf an L-Thyroxin: Faustregein
(gilt fur die primare Hypothyreose)

S e
Neugeborens 10-15 pg'kg KG
Kinder 812 Monate 810 pg'kg KG
Kinder 2—10 Jahre 4-6 pgikg KG
Jugendliche 2—3 pgikg KG
Erwachsene 1.0 pglkg KG
altere Menschen 1-1.2 pg'kg KG
Schwangere 1.6-2 pgikg KG




L-Thyroxin-Substitution

 Die Aufdosierung sollte individuell erfolgen

 Bei alteren Menschen, kardialen Begleiterkrankungen und langer
bestehender Hypothyreose - langsame Aufdosierung

» Bei gesunden Patienten kann postoperativ schnell (spatestens
nach funf Tagen) auf die geschatzte End-Dosierung gegangen
werden

» Die Notwendigkeit einer postoperativen Substitutionstherapie
richtet sich nach dem Volumen des Restgewebes

» Bei einem Restgewebe von < 6 mL ist immer eine
Hormonsubstitution erforderlich

« Bei Dysphagie beziehungsweise bei enteraler Sonderernahrung
kann auf flussige L-Thyroxin-Praparationen ausgewichen werden
(zum Beispiel L-Thyroxin-Tropfen Henning; 1 Tropfen = 5 ug)



Vitamin D bei Therapie des
Hypoparathyreoidismus

TABELLE 4

Charakteristika geeigneter Vitamin-D-Derivate bei der Therapie des Hypoparathyreoidismus

Vitamin-D-Derivat Beispiel Bemerkung

1a-Hydroxy-Cholecalciferol Einaﬁ]pha@ 05-3ug ; - ggﬁ schnelle Konversion in 1,25-Dihydroxy-Cholecalciferol

1,25-Dihydroxy-Cholecalciferol Rocaltrol® 0.25-1pg ; - ggﬁ aktivster Metabalit, Mittel der Wahl, beste Kinetik

Dihydrotachysterol AT10® 05-15mg| 4-7d synthet. Vitamin-D-Analogon, Aktivierung in der Leber,
Perlen 7-21d keine renale Aktivierung ndtig




Kasuistik Il

Anamnese

20 J. alte Patientin (Ruderin) stellt sich mit
Abgeschlagenheit und Leistungsdefizit vor

 VVor-/Mitbehandlung durch Haus- und Hautarzt
wegen 0.g. Beschwerden und Haarausfall

« Anamnestisch mehrfach diskret erhohte TSH-
Werte

26



Kasuistik |l

Sonographie
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Kasuistik |l

Schildrusen-Parameter

TSH basal 2.42 uU/m
fT4 14.6 pmol/
fT3 4.61 pmol/

TSH-Rezeptor-AK TRAK  0.74 1U/I
Thyroid-Peroxidase TPO  >1300 U/ml



Kasuistik |l

Labor

Wegen des Leidensdruckes und der
nachweisbaren Beschwerden Veranlassung
eines TRH-Testes

TSH stimuliert 21.38 ulU/ml



Kasuistik |l

Diagnose/Therapie

Immunthyreoiditis Typ Hashimoto

Start mit L-Thyroxin 25-50 1-0-0
Selen (z. B. Cefasel 200) 1-0-0



Versteckte Schilddrusenunterfunktion

—> Hashimoto > 10 % pos. TPO-AK (alle)

—>  weiblich : mannlich 10 : 1

Pubertat, Entbindung, Wechseljahre

25% der Betroffenenen haben andere
Autoimmunerkrankungen

31



Konsensus-Empfehlungen zur
Therapieindikation bel Erwachsenen
mit latenter Hypothyreose

 TSH >10mU/I - Indikation zur Therapie unabhangig
von Symptomen

« TSH 4 -10mU/I - Behandlungsversuch auch ohne
Symptome

« TSH 2.5 - 4mU/l - Behandlung bei Symptomen und
Risikofaktoren

32



Formen der Autoimmunthyreoiditis
Charakteristik | Hashimoto Atrophische | Juvenile Postpartum
Thyreoiditis | Thyreoiditis | Thyreoiditis | Thyreoiditis
Alter Gipfel Gipfel Jugend Gipfel
30-50 Jahre |40-60 Jahre 20-40 Jahre
alle
F:M 9:1 9:1 9:1 -
SD-Volumen n/Atrophie Atrophie n/Atrophie n/Atrophie
TPO/Tg-AK T T T T
Histologie lymphozytar | Atrophie lymphozytar | geringe
e Fibrose e Infiltration
Infiltration, Infiltration
Hyperplasie,
Fibrose
Verlauf chronisch chronisch chronisch transient

33




Diagnose und Therapie bei einer
Autoimmunthyreoiditis



Autoimmunthyreoiditis

* Typ Hashimoto
Definition

« auch chronische lymphozytare Thyreoiditis genannt,
kommt es zu einer anhaltenden Entzundung der
Schilddruse

* Die Krankheit hat inre Ursache im korpereigenen
Abwehrsystem. Es greift "irrtumlich" das Gewebe der
Schilddruse an und schadigt es



(2) Autoimmunthyreoiditis

 Die Krankheit fuhrt letztlich zur Schilddrisenunterfunktion,
also einem Mangel an Schilddrusen-Hormonen

* Erstdiagnose haufig in oder nach hormonellen
Umstellungsphasen

* Frauen sind wesentlich haufiger betroffen als Manner



Symptome

 selten keine Beschwerden
* nur erhohte Antikorperwerte

Initial haufig Schilddrusenuberfunktion
* Unruhe und Nervositat

« (Gewichtsverlust trotz gutem Appetit

* Haarausfall

* Herzklopfen

« Schwitzen

o Zittern

* Den Betroffenen ist schnell zu warm

« Bei Frauen: Zyklusstorungen



Symptome

Spater Symptome der Schilddrusenunterfunktion
 (Gewichtszunahme

« Trockenes, strohiges Haar, Haarausfall

* Heiserkeit

* Verstopfung

* Niedriger Puls

 Trockene Haut

« Schwellungen im Gesicht (Augenlider), an
Armen und Beinen

Die Betroffenen frieren schnell

Antriebsarmut, Mudigkeit, Niedergeschlagenheit



Diagnostik

* TSH-Wert ist erster Anhaltspunkt fur die aktuelle
Hormonsituation

 Die Schilddrusenhormonwerte liegen unter dem Normwert

* Gemessen wird das sogenannte freie Thyroxin (fT4) und
— eventuell auch — das freie Trijodthyronin (fT3)

* Letzteres bewegt sich aber trotz Unterfunktion haufig im
normalen Bereich

« TSH-Wert kann bereits erhoht sein, wahrend
Hormonwerte noch im Normalbereich liegen

* Er ist damit ein guter Marker fur eine beginnende
Unterfunktion

« Sonografie wird durchgefuhrt (haufig kleine echoarme
Schilddruse)



Therapie

* In der Regel Schilddrusenhormon (L-Thyroxin)

* Meistens mussen Patienten ein Leben lang eine
Hormonsubstitution pro Tag einnehmen

* Bei korrekter Dosierung treten keine Nebenwirkungen auf

* bel alteren Menschen oder Herzpatienten zunachst
niedrige Hormonmenge und langsam individuell Dosis
steigern

* Regelmaldige Blutwertkontrollen
* Entscheidender Kontrollparameter ist meist der TSH-Wert



L-Thyroxin-Substitution

« TSH-Kontrollen bei Neueinstellung oder sich andernden
Gegebenheiten werden Intervalle von vier bis sechs
Wochen nach einer erfolgten Dosismodifikation
empfohlen

 Bei benignen Schilddrusenerkrankungen liegt der TSH-
Zielbereich bei 1 bis 2 mU/L

* Die Blutentnahme fur fT4 sollte am fruhen Vormittag vor
der Einnahme von L-Thyroxin erfolgen

 Die Bestimmung von fT3 zur Kontrolle der Substitution ist
nicht immer erforderlich



L-Thyroxin-Substitution

 Die Standard-Dosierung betragt 1,5 ng/kgkG L-Thyroxin

* Die Gabe von T3 in der Substitutionstherapie ist nicht
routinemalig empfohlen werden

* In klinische Studien (sechs Crossover-Studien, vier
Parallel-Gruppen-Studien) konnte zwar in Einzelfallen,
nicht aber nach mehreren Metaanalysen einen
uberzeugenden Nutzen einer Kombinationstherapie von
T3 mit T4 hinsichtlich Wohlbefinden, kognitiver Funktion
oder Lebensqualitat erbringen

 Im Einzelfall unter Kombinationstherapie besseres
psychisches und kognitives Befinden

* Es existieren hierzu Praparate mit fixen T3/T4-
Verhaltnissen mit 10 ug oder 20 ug/100 ug T4



L-Thyroxin-Substitution

 Ursachlich fur persistierende Hypothyreose-Beschwerden
unter L-Thyroxin-Substitution trotz normalisierter TSH-
Werte sind eventuell genetische Variationen in den
peripheren 5°-Dejodinasen

* Eine verminderte Aktivitat dieser Selenoprotein-Enzyme
erklart die verminderte Metabolisierung von T4 zu T3

* Die Bioverfugbarkeit verschiedener Handelspraparate ist
entgegen der landlaufigen Meinung nicht identisch, so
dass bei guter Vertraglichkeit kein Wechsel erfolgen sollte

* Die AUC (,area under the curve®) eines
Resorptionsprofiles kann zwischen verschiedenen
Praparaten so stark schwanken (zwischen 0,8 und 1,25)



Diagnose und Therapie bei einer
Schilddrusenerkrankung in der
Schwangerschatft



Die Schilddrusenfunktion wahrend der
Schwangerschatft

|
[ il e




Diaplazentarer Transport

* Die Plazenta ist in geringem Malde fur mutterliche
Schilddrusenhormone durchgangig

 Jod, schilddrusenspezifische Antikorper sowie
Medikamente wie Thyreostatika und Betablocker sind
frei plazentagangig

* Ab der 10. bis 12. Schwangerschaftswoche ist die
kindliche Schilddruse in der Lage Jod aufzunehmen
und Schilddrisenhormone zu produzieren



Diaplazentarer Transport

 Allerdings sind bereits ab der 8.
Schwangerschaftswoche im fetalen Gehirn Rezeptoren
fur Schilddrusenhormone ausgebildet

 Eine ausreichende Jodzufuhr sowie eine gute
Einstellung der Schilddrusenstoffwechsellage sind fur
eine normale korperliche und geistige Entwicklung des
Fetus unbedingt erforderlich



Schilddruse und Schwangerschatft




Jodstoffwechsel in der Schwangerschatft

* Der Jodbedarf steigt wahrend der Schwangerschaft
durch eine erhohte renale Clearance, durch den
Jodverbrauch des Fetus und durch die Zunahme des
iIntravasalen Verteilungsraumes

« Wahrend Schwangerschaft und Stillperiode steigt der
Jodbedarf von normal 150 ug pro Tag auf taglich 250

MY

* Ein besonderes Problem stellen dabei schwangere
Patientinnen mit Autoimmunerkrankungen der Schilddruse
dar



Die Schilddrusenfunktion wahrend der
Schwangerschaft

* Eventuelle Dosisanpassungen: T4 Dosis muss
meist um 30-50% erhoht werden



Fazit

Bereits in der gesunden Schwangerschaft kommt es
iIm Schilddrusenstoffwechsel zu Veranderungen

FUr eine optimale Entwicklung des Kindes ist eine
ausreichende Jodversorgung der Mutter wichtig

Um Schilddrusenstorungen der Mutter rechtzeitig
diagnostizieren zu konnen, sollte zumindest bei
gefahrdeten Frauen (Schilddrusenerkrankung
bereits bekannt, familiare Belastung) am Anfang der
Schwangerschaft eine Schilddrusenfunktions-
und Schilddrusenantikorperbestimmung
durchgefuhrt werden



Fazit fur die Praxis |

1. Ein normales TSH bedeutet nicht Schilddrusen-
gesundheit

2. Latente Schilddrusenfunktionsstorungen sollten immer
Anlass zu einer weiteren Diagnostik sein

3. Autoimmunerkrankungen der Schilddruse sind sehr viel
haufiger bei Frauen als bei Mannern.
Erklart wird dieser Geschlechtsunterschied durch

- Immunmodulation durch Ostrogene

- Kandidaten-Gene auf dem X-Chromosom

52



Fazit fur die Praxis Il

4. Eine vor der Schwangerschaft bestehende Schilddrusen-
funktionsstorung sollte vor einem Kinderwunsch saniert
werden

5. Schwangere mit Schilddrusenfunktionsstorung
mussen engmaschig und interdisziplinar betreut werden

6. Patienten mit Risikofaktoren sollten fruhzeitig erkannt und

behandelt werden

53



Quellen

» Kursus der Nuklearmedizin, Uni Wurzburg
(www.uni-wuerzburg.de/nuklearmedizin/kursus/Kursus.htm)

» Deutsche Gesellschaft fur Nuklearmedizin e.\V.
(www.nuklearmedizin.de/publikationen/leitlinien.php)

« www.uni-muenster.de/Nuklearmedizin/info/sd/1131.html

* Pschyrembel (www.pschyrembel.de)

* Roche Lexikon Medizin (www.gesundheit.de/roche/)

« www.m-ww.de/krankheiten/innere_krankheiten/hyperthyreose.html
» ,Anatomie: Text und Atlas®, H. Lippert u.a.

* http://www-immuno.path.cam.ac.uk/~immuno/

* http://www.lkhf.at/-neu_abteilungen/nuklearmedizin

° uvm.



