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Kapitel 1: Einleitung

Anatomie

Die Schilddrise liegt mit ihren beiden durch den Isthmus verbundenen Lappen
beiderseits des Schildknorpels und unterhalb des Ringknorpels (Abb. 1.1). Im
Laufe der Embryonalentwicklung wandert Schilddriisengewebe vom Foramen
coecum am Zungengrund nach kaudal an Zungenbein und Kehlkopfknorpeln
vorbei an die endgiiltige Lage. Versprengtes Schilddriisengewebe kann tber-
all auf dem Weg der Wanderung persistieren. Haufig zieht noch ein Lobus
pyramidalis vom Isthmus nach kranial. Die Nebenschilddrisen lagern sich in der
Embryonalentwicklung an die dorsale Wand der beiden Schilddriisenlappen
an und wandern mit nach kaudal. Gelegentlich sind sie in die Organkapsel
eingeschlossen. Nach Abschluss der Wanderung liegt der Nervus laryngeus
recurrens den unteren Polen der beiden Schilddriisenlappen an.

Das fir den Fetus zur Hormonsynthese essentielle Spurenelement Jod
wird diaplazentar Ubertragen, auch miitterliche Schilddriisenhormone kon-
nen in geringem Mal% die Plazentaschranke passieren.

Im Unterschied zu den anderen Hormondriisen ist die Schilddriise eine
Follikeldriise (Stapeldriise), die ihre Produkte extrazelluldr in mit Kolloid ge-
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Abb. 1.1: Topographie der Schilddriise
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fullten Follikeln ablagert. Zwischen den die Follikel bildenden Thyreozyten
liegen die parafollikuldren Zellen (C-Zellen), die das Hormon Kalzitonin pro-
duzieren.

Physiologie
Hormonproduktion

Die Thyreozyten produzieren — gesteuert von Hypophyse und Hypothalamus
(Abb. 1.2) — das Prohormon T4 (Thyroxin) und das biologisch aktive Hormon T3
(Trijodthyronin). Diese werden an das Glykoprotein Thyreoglobulin gebunden
und im Kolloid der Follikel gestapelt; fiir die Synthese der Schilddriisenhor-
mone ist das Spurenelement Jod essentiell.

Die einzelnen Schritte der Schilddriisenhormonsynthese im Detail:

« Der Natrium/Jodid-Symporter nimmt aktiv Jodid aus dem Blut in die Thyreo-
zyten auf (Jodination).

o Die Schilddriisenperoxydase (TPO) katalysiert die Oxydation des Jodids
zu Jod und den Einbau ins Thyreoglobulin an der apikalen Zellmembran.

o Durch Exozytose werden die beiden ans Thyreoglobulin gebundenen
Hormonvorldufer Monojodthyrosin und Dijodthyrosin ins Follikellumen
abgegeben. Aus zwei Molekiilen Dijodthyrosin entsteht das (zu diesem
Zeitpunkt noch immer ans Thyreoglobulin gebundene) Schilddriisen-
hormon T4. T3 kann durch Koppelung von Monojodthyrosin und Dijod-
thyrosin, vor allem aber extrathyreoidal durch Dejodierung von T4 in
T3 entstehen. Die abhdngig vom Jodangebot unterschiedlich jodierten
Thyreoglobulinmolekiile werden nun im Follikel gespeichert.

Auch die Ausschittung von T4 und T3 wird vom TSH stimuliert: Die ans

Thyreoglobulin gebundenen Schilddriisenhormone werden wieder in die

Thyreozyten aufgenommen und anschlieBend ins Blut abgegeben.

Die Schilddriisenhormone im Organismus

Die Transportproteine
Nur das freie T3 (fT3) und das freie T4 (fT,) wirken an den Zellen. Weit tiber

99 % der Schilddriisenhormone sind jedoch an Transportproteine gebunden.
Das wichtigste Transportprotein ist das TBG (Thyroxin-bindendes Globulin);
die Affinitdt der Schilddrisenhormone zu den beiden weiteren Bindungs-
proteinen Transthyretin und Albumin ist geringer. Durch diese Proteinbindung
hat T4 eine biologische Halbwertszeit von 8 Tagen im Blut. Bei Bestimmung
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der gebundenen Hormone muss daher unbedingt der Status der Bindungspro-
teine beriicksichtigt werden, um die Schilddriisenfunktionslage richtig beur-
teilen zu kénnen.

Haufigster Pitfall: Erhdhtes Gesamt-T4 und erhdhtes Gesamt-T; bei normalem
TSH bei Einnahme der ,Pille”: Die freien Hormone sind bei diesen Patientinnen
normal.

Die freien Hormone
Das Verhiltnis von T3 zu fT; im Plasma betrdgt 1: 100. Das kurzlebige T3 ist
wesentlich wirksamer als T4 und ist das biologisch aktive Hormon, wahrend
T4 vor allem als Depot zur Bereitstellung des benétigten T3 dient. Das im Blut
zirkulierende T3 stammt nur zu 20 % aus der Schilddriise, der weit grofSere
Anteil entsteht extrathyreoidal durch Jodabspaltung von T4.

Die Typ I-5'Dejodinase katalysiert als wichtigstes Enzym die Umwandlung
von T4 in T3 in Organen wie Schilddrise, Leber und Niere. Zusétzlich dazu
existieren neben weiteren Dejodinasen auch noch andere Stoffwechselwege.

T3 hat eine 10fach hohere Stoffwechselwirkung als T4.
Nur die freien Hormone sind biologisch wirksam.

Wirkung der Schilddriisenhormone auf den Stoffwechsel

Das freie T3 (und zu einem weit geringeren Anteil auch das freie T4) hat eine
direkte Wirkung an Rezeptoren im Zellkern, die nicht-nukledren Effekte sind
wohl sekundar.

« Steigerung von Sauerstoffverbrauch, Energieumsatz und Warmeproduktion

« Beschleunigung der Kohlenhydrataufnahme, Steigerung der Glukoneogenese

o Verstirkte Freisetzung korpereigener Fettbestinde, Beschleunigung des
Cholesterinauf- und -abbaus

o Forderung der Proteinsynthese

« Aktivierung von Osteoblasten und Osteoklasten

« Steigerung der Myokardkontraktilitit, Herabsetzung des peripheren Gefal-
widerstandes, Neigung zu Tachykardie und Arrhythmie

« Unentbehrlich fiir Wachstum und Reifung von Skelett, Gehirn und Mus-
kulatur

Schilddriise und Insulin: In der Hyperthyreose steigt der Insulinbedarf
(Insulinsensitivitat, aber auch Insulinabbau sind gesteigert).
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Hypothalamisch-hypophysare Steuerung

Das im Hypothalamus ausgeschiittete TRH (Thyreotropin Releasing Hormon)
regt die Hypophyse zu einer verstarkten Ausschiittung von TSH an, was wie-
derum zu einer gesteigerten Bildung von T4 und T3 fiihrt. In Hypothalamus
und Hypophyse wird je nach Konzentration der freien Schilddriisenhormone
im Blut die Bildung von TRH und TSH gehemmt oder angeregt (Abb. 1.2).
Neben diesem Regelkreis modulieren auch die durch Jod beeinflusste in-
trathyreoidale Autoregulation und lokal in der Schilddriise gebildete Wachs-
tumsfaktoren und Zytokine die Ausschiittung der Schilddriisenhormone.

TSH ist der empfindlichste Parameter zur Detektion einer Schilddriisen-
funktionsstorung und als Screeningparameter gut geeignet.
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Abb. 1.2: Steuerung der Schilddriisenhormone
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Jodversorgung

In Osterreich wurde 1963 die gesetzliche Jodsalzprophylaxe mit einer Jodierung
des Speisesalzes mit 10 mg/kg eingefiihrt. Durch diese MalRnahme kam es zu
einem Verschwinden des Kretinismus und zu einer Abnahme der Strumah&u-
figkeit. Aufgrund eines fortbestehenden geringen Jodmangels wurde die Jod-
beigabe zum Kochsalz seit 1990 auf 20 mg/kg erh6ht. Der tagliche Jodbedarf
liegt bei Neugeborenen zwischen 40 und 90 pg, bei Kindern und Jugendli-
chen zwischen 90 und 120 pg und ab dem 15. Lebensjahr bei 150 pg. Wéh-
rend der Schwangerschaft und der Stillperiode ist eine tigliche Jodzufuhr von
200 pg erforderlich.

Bei vorbestehenden Schilddriisenerkrankungen (Hashimoto-Thyreoiditis,
Postpartum-Thyreoiditis) kann ein Jodexzess die Funktionsstérung (meist Hypo-
thyreose) frither auslésen oder verschlechtern.

Bei hyperthyreoten Funktionsstdrungen (Immunhyperthyreose Typ Mb.
Basedow, funktionelle Autonomie) muss auf eine Restriktion der Jodzufuhr
geachtet werden (Cave: Rontgenkontrastmittel). Ebenso muss bei differenzier-
ten Schilddriisenkarzinomen vor einer hochdosierten Radiojodtherapie und
in der Nachsorge vor diagnostischen Jod-Ganzkdrperszintigrammen mehrere
Wochen eine jodarme Erndhrung eingehalten werden und auf jodhéltige
Medikamente (Desinfizientien, Amiodaron) verzichtet werden.

Schilddriise und Jod:

(1) Jod ist generell gut fiir die gesunde Schilddriise und die Jodsalz-
prophylaxe hat zu einem deutlichen Riickgang der Strumahaufigkeit
geflhrt.

(2) Autoimmunerkrankungen der Schilddriise werden durch Jod jedoch
verschlechtert.

(3) Jodkarenz bei funktioneller Autonomie, Basedow und vor geplanter
Radiojodgabe bei Schilddriisenkarzinompatienten!
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