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Bei Patienten mit durch das jodhaltige Medikament Amiodarone hervorgerufener Hyperthyreose hat sich als eines der
mdglichen Therapieverfahren eine totale Thyreoidektomie etabliert.

Hier gingen die Verfasser in einer longitudinalen Kohortenstudie der Frage nach, ob eine operative Vorgehensweise einer
thyreostatischen Therapie Uberlegen ist. Zumeist lag eine amiodaroninduzierte Hyperthyreose Typ 2 vor. Die Daten wurden
Uber einen langen Zeitraum, zwischen Januar 1990 und Dezember 2017, erhoben. Bei 51 Patienten erfolgte eine totale
Thyreoidektomie, bei 156 Patienten erfolgte eine medikamentdse Behandlung. Alle Patienten erhielten zu Beginn eine
kardiologische Untersuchung, bei klinischer Erfordernis auch im Verlauf. Als ,Heilung® der Hyperthyreose unter der
medikamentdsen Therapie wurde definiert, dass fT3, fT4 und TSH normal ausfielen oder eine Hypothyreose vorlag, jeweils fiir
wenigstens 6 Monate nach Beendigung der Thyreostatikatherapie.

Die initialen Daten den beiden Gruppen (Geschlecht, BMI, Alter) unterschieden sich nicht. Patienten, die operiert wurden,
wiesen jedoch signifikant haufiger eine Kardiomyopathie auf (p < 0.013) und erhielten signifikant haufiger Amiodarone wegen
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einer ventrikuldaren Arrhythmie (p < 0.0001). Bei Patienten, die konservativ
behandelt wurden, bestand haufiger eine supraventrikulare Arrhythmie (p <
0.0001). Auch wies eine héhere Anzahl von Patienten in der operierten
Gruppe eine moderat oder schwer eingeschrankte systolische Pump-
funktion (LVEF) auf.

Zwischen beiden Gruppen ergaben sich signifikante Unterschiede in Bezug
auf das Gesamtiiberleben nach 10 Jahren (Abb. Teil A) und in Bezug auf
die kardiovaskulare Mortalitdt nach finf Jahren (Abb. Teil B). Sieben
Patienten (4.5 %) in der medikamentds behandelten Gruppe starben, bevor
eine Euthyreose erreicht wurde. Die perioperative Mortalitat lag bei 1.9 %
(n=1). In der multivariaten Analyse waren Vorhersagefaktoren fir einen
tédlichen Ausgang das Alter, die linksventrikulare Ejektionsfraktion LVEF
und die Art der Therapie (Op. vs. konservativ). Dabei scheint die Thyreoid-
ektomie eine ,protektive® Rolle bei Patienten mit niedriger LVEF zu
besitzen: es war die Mortalitdit bei Patienten mit maRig bis schwer
reduzierter LVEF hoher in der konservativ therapierten Gruppe als in der
operierten Gruppe (p = 0.005).

Wie zu erwarten, war bei den operierten Patienten die euthyreote Stoff-
wechsellage signifikant schneller erreicht als bei den medikamentds
therapierten Patienten (30 Tage vs. 102 Tage, p < 0.0001). Ebenfalls wie
zu erwarten, ging die Etablierung einer euthyreoten Stoffwechsellage mit
einer Besserung der EF einher: von 45.2 auf 49.5 % (p < 0.0001).

Somit Iasst sich zusammenfassen, dass die Thyreoidektomie bei Patienten
mit schlechter systolischer Funktion das Verfahren der Wahl darstellt.
Dabei kann die Operation auch im Zustand einer noch bestehenden Hyper-
thyreose erfolgen.
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Was ist der Stellenwert einer Radiojodtherapie (RJTh) bei Patienten mit differenziertem Schilddrisenkarzinom?

Die vor einigen Jahren veréffentlichten Leitlinien der Amerikanischen Schilddriisengesellschaft ATA beispielsweise empfehlen
die RJTh nicht eindeutig; vielmehr kdnne sie tiberlegt (,considered”) werden, sogar bei Vorliegen von Lymphknotenmetastasen.

Dies veranlasste die Autoren, die wahrend der letzten zehn Jahre publizierten Studien zu dieser Problematik zusammen-
zufassen. Eingeschlossen wurden Studien, die als Endpunkte die Gesamtiiberlebensrate, die tumorspezifische Uberlebensrate
oder das rezidivfreie Intervall erfassten. Zudem mussten die Studien mehr als 300 Patienten umfassen und die Endpunkte Giber
einen langeren Zeitraum als fiinf Jahre erfassen.



Eingeschlossen wurden elf Arbeiten, die zwischen 326 und 32 119 Patienten umfassten. Zwischen 22 und 93 % der Patienten
erhielten eine RJTh. Vier Studien berichteten Gber Mikrokarzinome (< 1 cm Durchmesser). Zwei der vier Studien zeigten einen
statistisch signifikanten Benefit der RJTh. Waren die Tumore im Durchmesser groRer als 1 cm, wiesen aber keine Fern-
metastasen auf (,Non-microcarcinoma without distant metastases*), konnte auf sechs Studien zurlickgegriffen werden. Hierbei
handelt es sich um die Patientengruppe, bei der derzeit besonders intensiv Uber die Indikation einer RJTh diskutiert wird. Von
den sechs eingeschlossenen Untersuchungen zeigten vier einen positiven Effekt der RUJTh. So zeigte eine Studie in der
multivariaten Analyse ein um 29 % reduziertes Mortalitatsrisiko durch die RJTh (p < 0.001), bei Patienten < 45 Jahren sogar
eine noch ausgepréagtere Reduktion. Interessanterweise wurde in einer Studie auch nach Lobektomie eine RJTh vorgenommen
und erbrachte in der multivariaten Analyse einen positiven Effekt. Wie angemerkt, zeigten zwei Untersuchungen aber keinen
positiven Effekt der RJTh. Bei Patienten mit Fernmetastasen ergab eine Untersuchung in der multivariaten Analyse einen
eindeutigen Vorteil bei Durchfiihrung einer RJTh.

Zusammenfassend zeigt die Ubersichtsarbeit bei Patienten mit einem Tumordurchmesser von mehr als 1 cm einen
Uberlebensvorteil nach Durchfilhrung einer RJTh. Dies, so die Autoren, bleibt als Empfehlung bei Patienten mit differenziertem
Karzinom bestehen, zumindest so lange, bis prospektive randomisierte Studien vorliegen.
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Der Einfluss einer Hyperthyreose bzw. einer zu hoch dosierten Levothyroxin- (L-T4-) Medikation auf das Skelettsystem ist
umfangreich untersucht.

Ausgehend von mehreren kirzlich publizierten Arbeiten und auch Leitlinienempfehlungen, dass bei latenter Hypothyreose des
alteren Patienten in vielen Fallen ohne Therapie zugewartet werden kann, unternahmen die Autoren eine multizentrische,
randomisierte, plazebokontrollierte, doppelblinde Untersuchung (Thyroid Hormone Replacement for Untreated older Adults with



Subclinical Hypothyroidism TRUST). Ein Teil der Resultate wurde bereits anderweitig publiziert; sie zeigten keinen Einfluss der
L-T4- Medikation auf das klinische Bild oder sekundare Endpunkte. In der hier referierten Arbeit wurde der Frage nach einem
eventuellen Effekt der Therapie auf Knochendichte (BMD), die trabekulare Knochenbeschaffenheit (Trabecular bone score,
TBS) und serologischen Markern des Knochenumbaus (BTMs) nachgegangen.

Berichtet wird tber 196 Erwachsene im Alter von Uber 65 Jahren. Bei Patienten, die L-T4 erhielten, erfolgte eine Titrierung
dergestalt, dass ein Ziel-TSH zwischen = 0.4 und < 4.6 mU/L erreicht wurde. In der Plazebogruppe erfolgte eine ,Schein-

BMD (g/cm?) and TBS values and percentage changes after 1 year of treatment, by treatment group

Lumbar spine, sample size
BMD

Baseline (g/cm?)

1-year follow-up (g/cm?)

Changes after one year
treatment, non-adjusted (%)

TBS

Baseline (unitless)

1-year follow-up (unitless)

Changes after one year
treatment, non-adjusted (%)
Femur, sample size

Total hip
Baseline (g/cm?)
1-year follow-up (g/cm?)
Changes after one year
treatment, non-adjusted (%)

Femoral neck
Baseline (g/cm?)
1-year follow-up (g/cm?)
Changes after 1-year
treatment, nonadjusted (%)

Placebo

53

1.122£0.204
1.115+0.206
—0.6(~1.8t00.6)

1.325+0.113
1.331£0.098
0.7(-0.6t02.1)
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0.963 +0.166
0.960 +0.166
~0.4(-1100.3)
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0.885+0.131
-0.5(-13100.2)

LT4 treated
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1.140+0.145
0.8(-0.1t01.7)

1307 +0.968
1.299 +0.108
-0.5(-1.9t008)
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0.980 £0.167
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—0.6(-1.2t00.1)

0.908 +0.160
0.901+0.161
—0.7(-22100.7)

LT4 treated vs.
Placebo

14(-0.1t02.9)

-13(-3.1t00.6)

~0.2(-1.1t00.7)

-0.2(-1.8t01.4)

p-value

059

.61

Titration“. Kontrolluntersuchungen fanden nach einem
Jahr statt (n= 192). Das mittlere Alter betrug 74.3 + 5.7
Jahre, 45.4 % der Teilnehmer waren weiblich. Der
mittlere BMI betrug 27.5 + 5.0 kg/m2. Der mittlere TSH-
Wert betrug vor der Randomisierung 6.4 + 2.0 mU/L.
Zwischen den beiden Gruppen (Verum vs. Plazebo)
bestanden keine Unterschiede, auch nicht bezlglich der
Anamnese einer Osteoporose oder einer evtl. Vitamin D-
Supplementierung.

Die Tabelle fasst die Ergebnisse zu Anfang und nach
einem Jahr zusammen.

Danach ergaben sich keine signifikannten Unterschiede
zwischen den beiden Patientengruppen. Auch bezlglich
der serologischen Marker (Serum-Cross-Laps fir die
Knochenresorption und Prokollagen- Typ 1-N-terminales
Polypeptid fir die Knochenformation) fanden sich
zwischen beiden Gruppen keine Unterschiede

Die Autoren fassen die Studie griffig wie folgt zusammen:
,Over 1-year levothyroxine had no effect on bone health
in older subjects with subclinical hypothyroidism.*
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Eine manifeste Hyper- oder Hypothyreose hat Einfluss auf die Muskulatur (z. B. Muskelschwéche, Schmerzen) und die
physische Leistungsféahigkeit. Nicht hinreichend belegt ist der Effekt einer latenten Schilddriisendysfunktion.

Ziel der hier vorgestellten Untersuchung war es daher, den Zusammenhang zwischen der Héhe des TSH-Wertes und der
Muskelkraft sowie kérperlichen Leistungsbreite zu untersuchen.

Eingeschlossen wurden 6196 Teilnehmer (3004 Manner, 3192 Frauen) populationsbasierter Untersuchungen: der ,Study of
Health in Pomerania (SHIP)" und der ,Berlin Aging Study Il (BASE-II)“. Die Starke des Handgriffs wurde mit einem Dynamometer
gemessen, die korperliche Leistungsfahigkeit mit dem ,time up and go- Test (TUG)". Das Alter der Teilnehmer betrug im Median
59 Jahre. Bei 89.1 % lag TSH im Normbereich. Bei 8.8 % lag eine latente Hypo- oder Hyperthyreose vor, bei 2.1 % eine
manifeste Hypo- oder Hyperthyreose.
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Zwischen der TSH-Konzentration und der Griffstérke bestand
in der multivariaten linearen Regressionsanalyse eine inverse
Korrelation (3-0.11, 95 % Vertrauensbereich —0.18 — —-0.03; p
< 0.05). Dies zeigt die erste Abbildung. Dabei ergab sich sogar
innerhalb des Normbereichs diese inverse Beziehung.

Das Lebensalter war zudem ein beeinflussender Faktor fiir die
Beziehung zwischen TSH und der Griffstarke (p = 0.007). Dies
zeigt die zweite Abbildung. Danach war die inverse Korrelation
bei Patienten im hdheren Lebensalter nicht mehr signifikant
nachweisbar.

Zwischen der Hohe des TSH-Wertes und der TUG-Zeit ergab
sich hingegen kein Zusammenhang. Es zeigte sich jedoch ein
signifikanter EinfluR des Lebensalters auf die TUG-Zeit
(p = 0.003).

Somit I18sst sich folgern, dass auch latente Funktionsstérungen
der Schilddriise einen Einfluss auf die Griffstarke besitzen.
Dies betrifft besonders Personen im jingeren und mittleren
Lebensalter. Bei alteren Personen hat eine leichte latente
Hypothyreose jedoch keinen ungiinstigen Effekt auf diese
MessgroRe. Hier dominieren andere Faktoren wie
Multimorbiditét oder Polypharmazie.
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Besteht ein Zusammenhang zwischen der Lokalisation von Schilddriisenknoten und dem Risiko einer Malignitat?

Dieser Frage ging die hier vorgestellte Untersuchung aus den USA nach. Hierbei handelt es sich um eine retrospektive Studie,
die 3313 Erwachsene mit sonograpisch festgestellten Schilddriisenknoten umfasste. Bei allen Patienten erfolgte eine
Feinnadelpunktion mit zytologischer Klassifikation. Die Knoten wurden sonographisch nach dem Thyroid Imaging Reporting
and Data System (TIRADS) der amerikanischen radiologischen Gesellschaft klassifiziert.

Das mittlere Lebensalter betrug 54.2 Jahre (Bereich 18 — 97 Jahre). Die Mehrzahl der Patienten war weiblich (n = 2635, 79.8 %).
Bei 302 Personen (9 %) war in der Familienanamnese ein Schilddriisenkarzinom zu erfragen, bei 435 Personen (13 %) ein Z.n.
Bestrahlung der Halsregion. Bei 838 Patienten (25.8 %) lag ein einzelner Knoten vor, sonst fanden sich zwei oder mehr Knoten.
Einzelne Patienten mussten ausgeschlossen werden, so dass schluBendlich 3241 Knoten in die Auswertung eingingen. Hiervon
waren 335 Knoten (10.3 %) zytologisch maligne, 2906 benigne.

Die Knotenlokalisation war in der multivariaten Analyse signifikant verschieden, betrachtet man maligne und benigne Befunde
(p < 0.0001). Die Malignitatsrate betrug 14.6 % im oberen (Odds ratio OR = 1.8, 95 % Vertrauensbereich (Cl) 1.2 — 2.7,
p =0.005 vgl mit KNoten im unteren Drittel), 10.2 % im mittleren (OR=1.5, Cl 1.1 — 2.0; p=0.01), 8.1 % im unteren
Lappendrittel und 17.4 % im Isthmus (OR = 2.4, Cl 1.5 — 3.9). Die Mehrzahl der malignen Knoten wurde nach der TIRADS-
Klassifikation in TR 4 und 5 zugeordnet. In der logistischen Regressionsanalyse zeigte sich die Lokalisation des Knotens als



unabhangiger Risikofaktor (p =0.005). Ebenfalls signifikanten Einfluss hatten die Zusammensetzung des Knotens, die
Echogenitat, Kalzifikationen (p jeweils < 0.0001) und die Randbegrenzung (p = 0.0001).

Die genannte Korrelation mit dem héchsten Risiko von Isthmusknoten blieb auch bestehen, wenn als Variable in der univariaten
Analyse das Alter, Geschlecht, die Familienanamnese, der Knotendurchmesser oder die TIRADS-Klassifikation beriicksichtigt
wurden. Lediglich die Anamnese einer friiheren Radiatio hatte in dieser Analyse keinen signifikanten Effekt. In der multivariaten
Analyse blieben diese Korrelationen bestehen, mit Ausnahme des Knotendurchmessers. Das Malignitatsrisiko war bei Mannern
héher als bei Frauen (OR = 1.8, Cl 1.4 — 2.5; p < 0.0001). Es fiel mit zunehmendem Lebensalter (OR = 0.9, Cl 0.97 — 0.99; p <
0.0001) und war héher bei positiver Familienanamnese (OR = 1.5, Cl 1.0 — 2.2; p = 0.04). Auch stieg das Risiko in Abhangigkeit
von der TIRADS-Klassifikation (TR4: OR = 25.8, Cl 5.7 — 455; p < 0.0001; TR 5: OR = 155.6, Cl 34.5 — 999.9; p < 0.0001).

Isthmusknoten waren mit im Mittel 15.5 + 10.7 mm signifikant kleiner als Knoten im mittleren (p < 0.0001) oder unteren Drittel
(p = 0.0004), nicht jedoch als Knoten im oberen Drittel.

Zusammenfassend kann aus den US-amerikanischen Daten gefolgert werden, dass die Lokalisation von Knoten im Isthmus-
bereich mit einem hoéheren Malignitatsrisiko assoziiert ist. Die Knotenlokalisation stellt somit einen unabhangigen Risikofaktor
fur die Bewertung von Schilddriisenknoten dar.
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Nur wenige Untersuchungen beschaftigen sich mit dem Langzeitverlauf der verschiedenen Mdglichkeiten einer Therapie bei
Autoimmunhyperthyreose M. Basedow (thyreostatische Therapie, Radiojodtherapie (RJTh) und Operation). Dies betrifft Fragen
nach Erfordernis einer Levothyroxin- (L-T4-) Medikation, einer ablativen Behandlung oder der Selbsteinschatzung der Patienten.
Daher wurde diese Frage in einer gro3 angelegten Studie aus Schweden bei 1186 Patienten, bei denen zwischen 2003 und
2005 ein M. Basedow diagnostiziert wurde, untersucht. Die mittlere Nachbeobachtungszeit belief sich auf 8 + 0.9 Jahre (Bereich
6 — 10 Jahre). Das mittlere Lebensalter betrug 46.9 Jahre. Die meisten Patienten waren weiblich (4.6 : 1). Der Anteil der Raucher
belief sich auf 28.9 %. Bei 21.1 % bestand eine endokrine Orbitopathie (e.O.).



Initial erhielten 774/1186 Patienten eine thyreostatische Medikation. Von diesen erhielten wahrend der ersten Behandlungs-
periode 178 Patienten eine ablative Therapie, so dass 596 Patienten (77 %) die thyreostatische Behandlung Uber 12 — 18
Monate vornahmen. Danach verblieben 351 Patienten (58.9 %) in einer dauerhaften Remission. Bezogen auf die Gesamt-
gruppe, betrug die Remissionsrate 45.3 % (351/774 Patienten). Bei 245 Patienten kam es nach der ersten Behandlungsperiode
zu einem Rezidiv, von denen 119 erneut Thyreostatika erhielten. Hiervon blieben 35/119 Patienten in einer Remission (29.4 %).
Insgesamt blieben somit 325 der anfanglich 774 Patienten, die Thyreostatika erhielten, auch nach 6 — 10 Jahren euthyreot,
auch ohne Erfordernis einer L-T4-Medikation.

Wie erwahnt, erhielten 178 der initial 774 mit Thyreostatika behandelten Patienten eine ablative Therapie wahrend des ersten
Therapiezyklus (23 %). Von den 119 Patienten, bei denen ein zweiter Thyreostatikazyklus notwendig wurde, erfolgte bei 43
Patienten (36 %) eine Operation und bei 32 Patienten (26.9 %) eine RJTh. Insgesamt wurde somit bei 215/774 initial mit
Thyreostatika behandelten Patienten eine Operation vorgenommen (27.8 %) und bei 170 Patienten eine RJTh (21.9 %).

Bei 324 Patienten (27.3 %) erfolgte bereits initial, ohne thyreostatische Vortherapie, eine RJTh. Hiervon blieben 264 Patienten
(81.5 %) in einer Remission. Insgesamt erhielten 505 / 1186 Patienten eine RJTh (42.6 %). Eine Hypothyreose trat bei 420/505
Patienten auf (83.2 %). Bei 54 Patienten (4.6 %) erfolgte eine Operation als erste therapeutische MaRnahme, wovon 52
Patienten in der Remission verblieben. Die beiden Patienten, die ein Rezidiv erlitten, erhielten dann eine RJTh. In der
Gesamtgruppe wurde bei 278/1186 Patienten eine Operation vorgenommen (23.4 %), von denen 265 Patienten L-T4
einnehmen mussten. Bei insgesamt 34 Patienten erfolgte keines der drei Therapieverfahren (2.9 %). 27 dieser Patienten
entwickelten spontan eine euthyreote Stoffwechsellage.

Am Ende der Beobachtungszeit berichteten 25.3 % der Patienten, sie seien nicht beschwerdefrei. Angegeben wurden Miidigkeit
(25.3 %), Augenprobleme (13.5 %), Schwierigkeiten mit der L-T4- Substitution (12.5 %) oder weitere Symptome (10.4 %).
Weitere 10.4 % berichteten Schwierigkeiten, mit einer Erkrankung, die rezidivieren kann, leben zu missen. Zwischen den drei
Therapieformen ergaben sich aber keine Unterschiede bezliglich der Persistenz von Symptomen.

Die Studie bestatigt zunachst das Rezidivrisiko einer Basedow-Hyperthyreose von ca 50 %. Sie liefert zudem Information tber
die Langzeitauswirkungen der verschiedenen Therapieformen: die Remissionsrate betrug hier 81.5 % bei Durchfiihrung einer
RJTh und 96.3 % nach Thyreoidektomie. Immerhin ein Viertel der betroffenen Patienten beklagten persistierende Symptome.
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Eine unbehandelte Hypothyreose ist mit kognitiven Defiziten assoziiert. Dies betrifft beispielsweise die Lernfahigkeit, die flissige
Ausdrucksweise, Aufmerksamkeit und weitere Faktoren.

Hier untersuchten die Autoren, ob bei Patienten mit differenziertem Schilddriisenkarzinom die Verordnung von Levothyroxin (L-
T4) zu einer Verbesserung der kognitiven Fahigkeiten fiihrt.

Eingeschlossen wurden 14 Frauen (mittleres Alter 45.0 + 12.8 Jahre, Bereich 19 — 66 Jahre), bei denen wegen eines
differenzierten Schilddriisenkarzinoms eine Thyreoidektomie vorgenommen worden war. Bei allen Patientinnen war keine
Depression bekannt. Zur Durchfiihrung einer Radiojodtherapie (RJTh) war fiir vier Wochen L-T4 pausiert worden. Die zweite
Untersuchung erfolgte unter L-T4, wobei eine TSH- Suppression angestrebt wurde (Abstand zwischen beiden Messungen 6.18
+ 2.57 Monate; Bereich 4 bis 8 Monate). Es erfolgte jeweils eine psychiatrische Anamneseerhebung und die Untersuchung
nach dem Beck-Depression Inventory (BDI).

Zum ersten Zeitpunkt (T1) betrug TSH 55.52 + 31.4 mU/L, zum zweiten Zeitpunkt (T2) 0.05 £ 0.119 mU/L. Dabei zeigte sich ein
signifikanter Unterschied zwischen beiden Zeitpunkten im ,Rey-Osterrieth complex figure test” (RCFT) mit einer Latenzphase



von 30 bis 45 Minuten (Median 12.50 Punkte zum Zeitpunkt T1 und 21.0 Punkte zum Zeitpunkt T2; p = 0.001). Hierbei handelt
es sich um einen neuropsychologischen Test, der rdumlich-konstruktive Leistungen durch Nachzeichnen einer komplexen Figur
erfaBt (Anmerkung des Referenten). Ein weiterer Test, der D2- Test, zeigte ebenfalls signifikante Unterschiede (157 Punkte
zum Zeitpunkt T1 und 167 Punkte zum Zeitpunkt T2; p = 0.046). Dieser Test Uberprift die Aufmerksamkeit. Auch der BDI-Test,
der Symptome einer Depression erfasst, war signifikant verschieden (Median 4.5 Punkte zum Zeitpunkt T1 und 1.50 Punkte
zum Zeitpunkt T2; p = 0.046). Die Spearmankorrelation zwischen BDI und RCFT zeigte eine signifikante Beziehung zum
Zeitpunkt T1 (p = 0.808; p < 0.001), jedoch keine Korrelation zum Zeitpunkt T2.

Die Einnahme von L-T4 fihrt somit bei zuvor hypothyreoten Patienten zu einer Besserung der Konzentrationsleistung und der
kognitiven Fahigkeiten.
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Das ,Thyroid imaging reporting and data system* (TIRADS) klassifiziert anhand sonographischer Kriterien Wahrscheinlichkeiten
eines benignen oder malignen Schilddriisenknotens. Hieraus wird in vielen Féllen die Indikation einer zytologischen Unter-
suchung abgeleitet. Hinzugefiigt werden muss, dass diverse TIRADS-Klassifikationen in verschiedenen Landern zum Einsatz
kommen.

Jedoch beriicksichtigt keines der publizierten TIRADS-Fassungen die funktionelle Aktivitat des Knotens. Dabei hat per se ein
Autonomes Adenom (AA) einen hohen negativen pradiktiven Wert fiir eine Malignitat.

Ziel der referierten Arbeit war es, die koreanische TIRADS-Fassung (,Kwak-TIRADS") bei heien Schilddriisenknoten zu
untersuchen. Diese TIRADS-Klassifikation schlagt eine Feinnadelpunktion (FNP) bei einer Klassifikation von TIRADS 4A oder
héher vor.

In dieser prospektiven Studie wurden insgesamt 615 ,heile” Knoten mit einem mittleren Durchmesser von 23.2 £+ 10 mm
untersucht. Berichtet wird Uiber 582 Patienten (442 Frauen im mittleren Alter von 57.5 + 13.2 Jahren und 140 Manner im mittleren
Alter von 60.1 = 12.7 Jahren). Von 42 Knoten lag zudem eine Histologie vor. Bei 117 Patienten bestand eine latente oder
manifeste Hyperthyreose.



Nach der verwendeten TIRADS-Klassifikation wurden 98 Knoten in Kategorie < 3 (5.9 %) eingeteilt, jeweils 180 Knoten (29.3 %)
in Kategorie 4A und 4B, 153 Knoten (24.9 %) in Kategorie 4C und 4 Knoten (0.01.%) in Kategorie 5. Demnach wurden iber
80 % der Knoten der Kategorie 4A oder hdher zugeordnet. Keiner der 42 histologisch untersuchten Knoten war maligne.

Der TSH-Wert betrug bei den 430 Patienten, die keinerlei schilddrisenspezifische Medikation einnahmen, 0.62 mU/L (Median,
Bereich 0.01 — 5.72 mU/L). Bei den 117 Patienten, bei denen eine manifeste oder latente Hyperthyreose vorlag, fand sich in 22
Fallen (18.8 %) eine TIRADS-Klassifikation < 3, bei 39 Patienten (33.3 %) eine TIRADS-Klassifikation 4A, in 35 Fallen (29.9 %)
eine TIRADS-Klassifikation 4B, bei 20 Patienten (17.1 %) eine TIRADS-Klassifikation 4C und in einem Fall (0.9 %) eine
TIRADS-Klassifikation 5. Eine &hnliche Verteilung zeigte sich bei den 311 euthyreoten Patienten ohne Einnahme einer
Schilddriisenmedikation.

Die Arbeit belegt somit zunachst den Stellenwert einer Szintigraphie in der Abklarung von Schilddriisenknoten. Unter
Beriicksichtigung der Szintigraphie kénnen unnétige Feinnadelpunktionen, die bei Zugrundelegung des TIRADS-Systems
vorgenommen werden koénnten, vermieden werden. Die Autoren schlagen somit die Integration der Szintigraphie in das
TIRADS-System vor.
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Die beiden haufigsten Autoimmunerkrankungen der Schilddrise sind die Hashimoto-Thyreoiditis und der Morbus Basedow.
Erstere ist weltweit der haufigste Grund fir eine Hypothyreose, wahrend der Morbus Basedow typischerweise mit einer
Hyperthyreose einhergeht.

Die meisten Patienten mit einer Hashimoto-Thyreoiditis sind asymptomatisch. Sollte sich eine Hypothyreose entwickeln, wird
Ublicherweise mit Schilddrisenhormonen substituiert. Eine Operation ist bei Hashimoto-Patienten nur ausnahmsweise
notwendig. Als mégliche Indikationen fiir eine Operation werden nach der hier referierten Ubersichtsarbeit bestatigte Malignitat
(auBer Lymphom) oder ein entsprechend suspekter Knoten genannt. Auch eine groRe Struma mit konsekutiven Kompressions-
symptomen kann eine Operation erforderlich machen. Eine seltene Indikation sind anderweitig therapierefraktare Schmerzen,
die von der Thyreoiditis ausgehen.

Zur Behandlung des Morbus Basedow kommen sowohl die medikamentdse Therapie mit Thyreostatika, die Radiojodtherapie
als auch die Thyreoidektomie in Frage. Traditionell wird in Deutschland primar mit Thyreostatika behandelt, in anderen Léandern
wie z. B. den USA wird in 70 % die Radiojodgabe als First-Line-Therapie préaferiert. In den letzten Jahren hat die Popularitat der
Operation als primare Therapie des Morbus Basedow weltweit zugenommen. Dabei wird heute in der Regel eine komplette
Thyreoidektomie durchgefiihrt. Als besonderer Vorteil dieser Vorgehensweise wird die sofortige Beseitigung der Hyperthyreose
ohne Rezidivrisiko genannt. Fir einen operativen Ansatz sprechen auch gro3e Strumen mit Kompressionszeichen, gleichzeitig
vorhandene Knoten (besonders bei Malignitatsverdacht), Unvertraglichkeit der medikamentdsen Therapie, rezidivierender
Verlauf, eine signifikante endokrine Orbitopathie oder der Wunsch rasch schwanger zu werden. Auch bei der thyreotoxischen
Krise stellt die Thyreoidektomie heute die Therapie der Wahl dar. Die wesentlichen Komplikationen der Operation sind die
Recurrensparese, der Hypoparathyreoidismus und Blutungen (besonders beim floriden Basedow).



Es wird deshalb empfohlen, Thyreoidektomien nur dort durchfiihren zu lassen, wo viele derartige Eingriffe vorgenommen
werden. Chirurgen mit weniger als 25 Thyreoidektomien pro Jahr weisen eine um 51% hoéhere Komplikationsrate auf!
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Die optimale Betreuung von Patienten mit kleinen, sogenannten Low-Risk-(papillaren) Schilddriisenkarzinomen wird kontrovers
diskutiert. In diesem Zusammenhang werden immer wieder Probleme wie Uberdiagnostik und Ubertherapie angefiihrt.

In der hier vorgestellten Studie wurden semistrukturierte Interviews mit Chirurgen (n=12), Endokrinologen (n=12) und
betroffenen Patienten mit einem papillaren Schilddrisenkarzinom < 1,5 cm (n = 10) zu diesem Themenkomplex gefihrt. Die
meisten der interviewten Arzte waren der Ansicht, dass Ubertherapie bei kleinen Schilddriisenkarzinomen eine direkte Folge
der Uberdiagnostik sei. Am Anfang steht oft der Zufallsbefund eines Schilddriisenknotens im Rahmen diverser bildgebender
Verfahren aus vollig anderen Griinden.

Die Diagnose eines Inzidentaloms der Schilddrise zieht haufig mehr oder weniger automatisch eine Kaskade weiterer
diagnostischer MaRnahmen nach sich, die dann letztlich in einer Operation bzw. Ubertherapie miinden. Sowohl Arzte als auch
Patienten schilderten den Prozess von der Diagnose bis zur Therapie als relativ automatisch ablaufend und unausweichlich.
Ein kritischer Punkt bei der Uberdiagnostik von Schilddriisenknoten scheint auch die Feinnadelbiopsie zu sein, die offenbar
mehr oder weniger gewohnheitsmaRig als eine Art Reflex durchgefiihrt wird. Begriindet wird dieses reflexhafte Vorgehen zum
einen durch eine mangelnde Kenntnis bzw. Einhaltung der entsprechenden Leitlinien, zum anderen aber auch durch eine
gewisse Erwartungshaltung der (iberweisenden Kollegen und nicht zuletzt der Patienten selbst. Steht dann die Diagnose eines



Schilddriisenkarzinoms erst einmal fest, sehen sich die meisten Behandler genétigt, dem Patienten eine operative Therapie
nahezulegen oder zumindest anzubieten. Fir die Patienten, die durch die Karzinomdiagnose haufig verunsichert und geangstigt
sind, stellt die Operation dann oft die folgerichtige Malnahme dar, deren Notwendigkeit in der Regel auch nicht weiter hinterfragt
wird. Verschiedene Strategien werden vorgeschlagen um Uberdiagnostik und Ubertherapie bei (papilléren) Mikrokarzinomen
der Schilddriise zu vermeiden. Diese sehen vor allem FortbildungsmalRnahmen fiir Behandler vor, besonders im Hinblick auf
eine Einhaltung der vorhandenen Leitlinien. Genauso wichtig erscheint aber auch die Aufkldrung der Patienten Uber das
biologische Verhalten thyreoidaler Mikrokarzinome, um Angste diesbeziiglich zu minimieren und die Zuriickhaltung bei
therapeutischen MaRnahmen verstehbar zu machen. Hierbei kdnnten z. B. auch mehr seridse Berichte in den Massenmedien
helfen.
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Gewichtsabnahme ist ein haufiges Symptom der Hyperthyreose. Folgerichtig fiihrt die erfolgreiche Behandlung der Hyper-
thyreose dann auch bei den meisten Patienten wieder zu einer Gewichtszunahme. Viele Betroffene schildern allerdings, dass
es zu einer Uberschielenden Gewichtszunahme kommt und das Ausgangsgewicht signifikant tGbertroffen wird.

In der hier prasentierten Kohortenstudie aus GroRbritannien wurde erstmals systematisch untersucht, ob die ,gefiihlte”
Gewichtsentwicklung bei behandelter Hyperthyreose auch objektivierbar ist und ob eine Abhangigkeit vom gewahlten Therapie-
verfahren besteht. Hierzu wurden Daten von 2000 bis 2014 aus der Thyroid Clinic Database der Universitétsklinik in
Birmingham analysiert.

Die ausgewertete Kohorte bestand aus 1373 Patienten mit einem Alter zwischen 18 und 90 Jahren. Untersucht wurden sowohl
Patienten mit Morbus Basedow als auch solche mit funktioneller Autonomie bzw. Mischformen der Hyperthyreose. Als Kontroll-
gruppe dienten 10.984 schilddriisengesunde Personen aus dem Health Survey for England (2007 — 2009), fiir die longitudinale
Gewichtsdaten dokumentiert waren. Unter der Hyperthyreosetherapie betrug die Gewichtszunahme bei Mannern 8,0 kg (SD +
7,5) und bei Frauen 5,5 kg (SD  6,8). Im Vergleich zur Kontrollpopulation bestand am Ende der Beobachtungsperiode bei den
behandelten Hyperthyreose-Patienten ein signifikant erhdhtes Adipositas-Risiko (BMI > 30 mg/m?); Odds Ratio: 1,7 bei den
Mannern und 1,3 bei den Frauen (p jeweils < 0,001). Wurde eine Radiojodtherapie durchgefiihrt, hatte dies eine starkere



Gewichtszunahme zur Folge (0,6 kg; p < 0,001) als bei einer alleinigen thyreostatischen Therapie. Eine weitere Gewichts-
zunahme trat auf, wenn der TSH-Wert Gber 10 mIU/L anstieg (0,5 kg; p < 0,001) oder der FT4-Spiegel unter 0,8 ng/ml abfiel
(0,3 kg; p < 0,001). Auch die Einleitung einer Thyroxin-Substitution fiihrte zu einem zuséatzlichen Gewichtsanstieg (0,4 kg; p <
0,001). Das Auftreten einer Radiojod-induzierten Hypothyreose war prospektiv mit einer tberschieRenden Gewichtszunahme
von 1,8 kg assoziiert.

Die Daten zeigen, dass die Behandlung der Hyperthyreose zu einem signifikanten Anstieg des Adipositas-Risikos fiihrt. Die
Radiojodtherapie mit anschlieBender Entwicklung einer Hypothyreose scheint die iberschieBende Gewichtzunahme weiter zu
begunstigen.

Die Autoren empfehlen das Phanomen der UberschieRenden Gewichtszunahme bei der Wahl des Therapieverfahrens zu
beriicksichtigen.
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Die Pravalenz und die Mortalitat der Sepsis zeigt weltweit eine ansteigende Tendenz.
Friihere Studien haben ergeben, dass es eine Assoziation zwischen der Mortalitdtsrate und den Schilddrisenhormon-
konzentrationen im Serum gibt.

In der hier vorgestellten Studie einer polnischen Arbeitsgruppe wurde der Vorhersagewert der Schilddriisenhormone fiir die
Mortalitét bei Sepsis-Patienten untersucht.

Insgesamt 49 Patienten mit einer Sepsis wurden in die Studie aufgenommen. Alle Patienten wurden zwischen 2015 und 2017
auf der Intensivstation der Universitatsklinik in Krakau behandelt. Unmittelbar bei Diagnosestellung wurden Blutproben
entnommen zur Bestimmung von FT3, FT4 und TSH. Primarer Endpunkt der Studie war die 30-Tage-Uberlebensrate, als
sekundérer Endpunkt wurde der Eintritt des Todes wahrend des Aufenthaltes auf der Intensivstation festgelegt. Bei den
Patienten, die innerhalb von 30 Tagen nach Diagnosestellung verstorben waren, zeigten sich signifikant niedrigere FT4-Spiegel
als bei den Uberlebenden (9,8 vs. 12,7 pmol/l; p = 0,033). Beim FT3 und TSH wurden dagegen keine signifikanten Unterschiede
zwischen den Gruppen nachgewiesen. Bezogen auf den sekundaren Endpunkt der Studie fanden sich bei den verstorbenen
Patienten signifikant niedrigere FT3- und FT4-Spiegel als bei den Uberlebenden (FT3: 1,6 vs. 1,8 pmol/l; p = 0,021 / FT4: 9,8
vs. 12,7 pnol/l; p = 0,019). Auch hier wurden keine Unterschiede beim TSH-Wert gefunden.

Die Studie zeigt, dass tddliche Sepsis-Verlaufe auf der Intensivstation mit signifikant niedrigeren Schilddriisenhormon-
konzentrationen im Serum assoziiert sind.

Daher kénnen moglicherweise Schilddriisenhormone bei der prognostischen Einschatzung von Sepsis-Patienten helfen.






