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Hypothyroidism - diagnostics

Die manifeste Hypothyreose ist durch ein iiber die Norm erhéh-
tes Serum-TSH (TSH = Thyreoidea stimulierendes Hormon) bei
gleichzeitig erniedrigten peripheren Schilddriisenfunktions-
werten charakterisiert. Die subklinische Hypothyreose ist dage-
gen gekennzeichnet durch ein isoliert erhéhtes basales Serum-
TSH (TSH >4,0 mU/l), wahrend die peripheren Schilddriisen-
funktionswerte im Normalbereich liegen. Die Bezeichnung
,milde Hypothyreose“ wiirde diese klinisch und laborchemisch
gering ausgeprdgte Form der subklinischen Schilddriisenunter-
funktion besser umschreiben (Abb.1).

Aufgrund aktueller Daten aus den USA ist davon auszugehen,
dass kiinftig der obere Grenzwert des Serum-TSH auf 2,5 mU/l
gesenkt werden muss, da mehr als 95% von nach strengen Kri-
terien untersuchten gesunden euthyreoten freiwilligen Proban-
den Serum-TSH-Werte zwischen 0,4 und 2,5 mU/1 (Abb.2) auf-
weisen. Die endgiiltige Diskussion zur Senkung des Serum-TSH-
Wertes ist noch nicht abgeschlossen und muss langfristig durch
prospektive randomisierte klinische Studien vor allem im Hin-
blick auf die Therapieindikation der subklinischen Hypothyreo-
se belegt werden (4).

Fiir die manifeste Hypothyreose liegt die Prdvalenz mit 0,1-
1,5% niedrig. Hingegen betrdgt die weltweite Pravalenz der sub-
klinischen Hypothyreose zwischen 1 und 10%. Die hochsten al-
ters- und geschlechtsspezifischen Raten werden bei dlteren
Frauen (Alter > 60 Jahre) mit bis zu 20% angegeben. Die zuletzt
zitierte Studie aus Colorado (1) hat ergeben, dass die Pravalenz
der subklinischen Hypothyreose bei Madnnern iiber 74 Jahren
bei 16% lag und damit vergleichbar hoch zu der Population
gleichaltriger Frauen mit 21% angenommen werden muss (1).
Der {iberwiegende Teil (75%) der Patienten weist nur geringgra-
dig erhdhte Serum-TSH-Werte auf (5-10 mU/1), 50-80% der un-
tersuchten Patienten haben gleichzeitig positive Antikérper-Ti-
ter gegen die Schilddriisenperoxidase (Anti-TPO-Antikorper).

Tab.1 Ursachen der Hypothyreose.

Erworbene Formen der Hypothyreose
Autoimmunthyreoiditis
latrogene Formen der Hypothyreose
131 Radio-Jod-Therapie; perkutane Strahlentherapie
Schilddriisen-Operationen; Thyreoidektomie
Hypothyreosen in Abhédngigkeit von Medikamenten und Jodzufuhr
Thyreostatische Therapie
Zytokine
Amiodaron
Lithium
Jod in exzessiver Dosis, schwerer Jodmangel
Hypothalamo-hypophysére Erkrankungen mit Einschrankungen/
Ausfall der thyreotropen Achse
Thyreoiditiden/infiltrative Erkrankungen anderer Genese
Angeborene Formen der Hypothyreose

Aufgrund aktueller Daten wird diskutiert,
die obere Normgrenze des Serum-TSH von 4,0 mU/I auf
2,5 mU/1 zu senken. Ab hier ist zumindest eine milde
Hypothyreose zu diagnostizieren.

Die haufigste Ursache fiir die Entwicklung einer Schilddriisenunter-
funktion sind Autoimmunprozesse der Schilddriise (Tab.1). Im Vor-
dergrund steht hier die Autoimmunthyreoiditis in ihrer hypertro-
phen Form (Autoimmunthyreoiditis Hashimoto) oder ihrer in
Deutschland iiberwiegend gefundenen atrophischen Form. Selten
verlduft die Autoimmun-Hyperthyreose Morbus Basedow langfris-
tig als destruktive Autoimmunthyreoiditis und fiihrt dann auch zur
Hypothyreose (8). Eine wichtige Form der {iberwiegend passager
verlaufenden Hypothyreose ist die Post-partum-Thyreoiditis. latro-
gene Ursachen einer Hypothyreose sind Schilddriisen-Operation,
131-Radio-Jod-Therapie sowie auch externe Bestrahlungen im Hals-
bereich und die Schilddriisenfunktion diampfende Medikamente
(antithyreoidale Medikamente, Jod in hoher Dosierung, Amiodaron,
Lithium, verschiedene Zytokine).
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Abb.1 Verschiedene Stadien der Schild-
driisenfunktion: Euthyreose, subklinische
und manifeste Hyper- und Hypothyreose
unterschiedlicher Genese (4).
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Die hdufigste Ursache fiir die Entwicklung ei-
ner Schilddriisenunterfunktion sind Autoimmunprozes-
se der Schilddriise.

Neben Anamnese und korperlicher Untersuchung ist die einge-
hende Befragung nach klinischen Beschwerden einer Hypothy-
reose sehr wichtig. Im Vordergrund stehen hier vor allem eine
vermehrte Miidigkeit bzw. Antriebslosigkeit, eine Neigung zum
Frieren und zur Gewichtszunahme (Abb.3), hdufig bestehen
eine Obstipation, trockene Haut und vermehrter Haarausfall.
Zyklusanomalien, ein unerfiillter Kinderwunsch bei jiingeren

Frauen sollten ebenfalls an die Mdéglichkeit einer Hypothyreose
denken lassen. Wenngleich eindeutige klinische Beschwerden
hdufiger erst bei manifester Hypothyreose auffdllig werden,
sind bei genauer Befragung und Untersuchung auch schon bei
der subklinischen Schilddriisenunterfunktion klinische Auffal-
ligkeiten erfassbar (Tab.2). Vor allem bei dlteren Patienten (dl-
ter als 60-70 Jahre) ist eine Oligo- bis Monosymptomatik der
Hypothyreose typisch (s.unten).

Zur Erfassung klinischer Beschwerden ist
eine genaue Befragung nach Symptomen der Hypothyre-
ose notwendig.

Dtsch Med Wochenschr 2004; 129: 1570-1573 - P.-M. Schumm-Draeger et al., Hypothyreose — Diagnostik

Dieses Dokument wurde zum personlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



Abb.3 Oben: 68-jdhrige Patientin mit manifester Hypothyreose:
Depressiv verstimmte Patientin mit Adipositas, typischem fahlgel-
bem Hautkolorit und teigiger Schwellung der Haut bei manifester
Hypothyreose. Mitte: Atrophische, nahezu ,schwarze® Schilddriise
im Schilddriisensonogramm. Unten: Typische Zytologie mit T-lym-
phozytdrem Infiltrat (Feinnadelaspirat der Schilddriise).

Labordiagnostik

Zum Ausschluss bzw. Nachweis einer Hypothyreose bei Au-
toimmunthyreoiditis ist die Bestimmung des Serum-TSH-
Wertes zwingend erforderlich (Abb.4). Bei Serum-TSH-
Werten>4 mU/l, orientiert an den bisher giiltigen oberen Norm-
werten, ist von einer hypothyreoten Stoffwechsellage auszuge-
hen. Wie einleitend bereits ausgefiihrt wurde, wird gegenwartig
aufgrund aktueller Daten diskutiert, inwieweit die obere Norm-
grenze des Serum-TSH-Wertes niedriger, bei 2,5 mU/I anzuset-
zen ist und bereits hier eine Hypothyreose diagnostiziert wer-
den sollte (4). Bei pathologischem Befund des Serum-TSH muss
der freie Thyroxin-Wert (fT4) ermittelt werden, liegt dieser im
Normbereich, besteht eine subklinische Hypothyreose, bei er-
niedrigtem fT4 besteht eine manifeste Hypothyreose. Die ergan-
zende Bestimmung des Serum-T3 bzw. freien T3 (fT3) wird zur
Diagnose der Hypothyreose nicht notwendig, da selbst bei hy-
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Abb.4 Rationale und rationelle Diagnostik der Hypothyreose, aus-
gehend von der Bestimmung des Serum-TSH-Wertes.

Tab.2 Wichtige klinische Symptome der Hypothyreose.

- Miidigkeit, Antriebslosigkeit, Krdfteverfall

- Vermehrtes Frieren

- Gewichtszunahme

- Obstipation

- Zyklusirregularitdt (unerfiillter Kinderwunsch)

- Trockene Haut, Haarausfall

- Gesichtsschwellungen

- Verwirrtheit, Depressionen, Apathie (dlterer Patient)

Beachte: Langsame Krankheitsentwicklung (Oligo-, Monosymptomatik) im Alter.

pothyreoter Stoffwechsellage die Konversion von T4 zu T3 fort-
besteht. Daher kénnen durchaus normale Werte des T3 bei
schon gestorter Stoffwechsellage gefunden werden, und es wird
mit der Bestimmung dieses Parameters keine zusdtzliche diag-
nostische Sicherheit gewonnen. Zum Nachweis der Autoim-
munthyreoiditis miissen positive Antikorpertiter gegen die
Schilddriisenperoxidase (Anti-TPO-Antikorper, iiber 90% posi-
tive Titer bei Autoimmunthyreoiditis) nachgewiesen werden
(Abb.4); die Thyreoglobulin-Antikérperbestimmung spielt eine
untergeordnete Rolle und ist zur Diagnose der Autoimmunthy-
reoiditis nicht notwendig. Differentialdiagnostisch kann eine
Autoimmunhyperthyreose Basedow durch die Bestimmung der
TSH-Rezeptor-Antikorper abgegrenzt werden (2,3, 7).

Sonographie

Ergdnzend zur klinischen Untersuchung und Labordiagnostik ist
eine sonographische Untersuchung der Schilddriise durchzu-
fithren. Bei Diagnose einer Autoimmunthyreoiditis findet sich in
der Regel eine inhomogene echoarme, in fortgeschrittenen Sta-
dien vollig echofreie ,schwarze* Echostruktur. In Deutschland
wird iberwiegend die atrophische Form der Autoimmunthyre-
oiditis sonographisch diagnostiziert.

Bei typischer Konstellation der Labor- und sonographischen Er-
gebnisse ist die Diagnose der Autoimmunthyreoiditis gesichert.
Eine ergdnzende zytologische Untersuchung mittels einer Fein-
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nadelpunktion der Schilddriise in der klinischen Diagnostik ist
nicht erforderlich und ergibt keine neuen Konsequenzen fiir die
Therapieentscheidung (Abb.3 Mitte).

Auf die notwendige ausfiihrliche endokrine Funktionsdiagnos-
tik bei sekunddrer (hypothalamisch-hypophysarer) Hypothyre-
ose wird hier nicht eingegangen und auf die entsprechende Li-
teratur (2) verwiesen. Wichtige Parameter zur Beurteilung der
Thyroxinwirkung sind die Klinik, fT3 und fT4, Cholesterin sowie
in manchen Fillen auch eine Andmie (,endokrine” Andmie).

Bei typischer Konstellation der Ergebnisse
der Laboruntersuchungen und der Sonographie ist die
Autoimmunthyreoiditis gesichert.

Im hoheren Lebensalter sind die Symptome der Hypothyreose un-
charakteristisch (Oligo- bzw. Monosymptomatik). Nicht selten ste-
hen eine Verschlechterung der kognitiven Leistungen, Gedachts-
nisstérungen, Verwirrtheit bzw. depressive Verstimmung im Vor-
dergrund, die mit normalen Alterungsprozessen verwechselt wer-
den. Dartiber hinaus iiberschneiden sich die Symptome der Schild-
driisenfunktionsstérungen nicht selten mit Beschwerden aus
nicht-thyreoidalen Begleiterkrankungen. Die langsame Entwick-
lung vor allem der Altershypothyreose erschwert dariiber hinaus
die Interpretation der klinischen Befunde (6). Schlielich ist zu be-
denken, dass beim élteren Patienten (>60 Jahre) die Obergrenze
der Referenzbereiche der Schilddriisenhormone im Serum um ca.
15-20% nach unten korrigiert werden muss. Dies ist insbesondere
im Hinblick auf die neue Definition der oberen Normgrenze des Se-
rum-TSH mit 2,5 mU/I zusatzlich zu beachten und bei der Interpre-
tation der Diagnostik und der Therapieempfehlung zu berticksich-
tigen. Dariiber hinaus nehmen verschiedene Medikamente (z.B.
Heparin, Acetylsalicylsdure, Furosemid) durch Verdrangung aus
der Proteinbindung Einfluss auf die Schilddriisenfunktion.

Bei dlteren Patienten sind die Symptome ei-
ner Hypothyreose uncharakteristisch und kénnen mit
normalen Alterungsprozessen verwechselt werden.

Insbesondere die Kombination eines Typ-1-Diabetes mellitus
mit einer Autoimmunthyreoiditis ist ein hdufiges klinisches
Problem. Patienten mit einer Autoimmunendokrinopathie soll-
ten mindestens einmal jahrlich beziiglich der Entwicklung einer
Autoimmunthyreoiditis untersucht werden (Bestimmung des
Serum-TSH sowie der TPO-Antikérper, Sonographie der Schild-
driise). Die Stoffwechselsituation des Typ-1-Diabetikers kann
durch eine sich entwickelnde Hypothyreose so beeinflusst wer-
den, dass sich eine klinisch relevante und gefdhrliche Neigung
zu Hypoglykdmien ergibt. Daher muss die Schilddriisenfunktion
bei dieser Patientengruppe sorgfaltig und regelmaRig tiberpriift
und schon bei milder Hypothyreose eine Substitutionstherapie
mit Levothyroxin eingeleitet werden. Es ist dringend erforder-
lich, verbindliche Vorgaben fiir das Screening bei Menschen mit

Typ-1-Diabetes mellitus und anderen Autoimmunendokrinopa-
thien vorzugeben (5), inbesondere auch im Hinblick auf die Ent-
wicklung einer Autoimmunthyreoidits und Hypothyreose.

Auch andere Kombinationen organspezifischer Autoimmunpro-
zesse (s. Kasuistik Seite 1569) sind — wenn auch seltener - be-
schrieben worden (2), z.B. Hashimoto-Thyreoiditis und Morbus
Addison (Schmidt-Syndrom).

Vor allem bei Menschen mit Typ-1-Diabetes
mellitus muss einmal jihrlich diagnostisch die Entwick-
lung einer Autoimmunthyreoiditis mit Hypothyreose
iiberpriift werden. Nur so kann eine schwerwiegende
Hypoglykamieneigung bei sich entwickelnder subklini-
scher und manifester Hypothyreose vermieden werden.

Insbesondere bei Risikogruppen fiir die Entwicklung einer Au-
toimmunthyreoiditis, Patienten mit anderen Autoimmunendo-
krinopathien, z.B. Typ-1-Diabetes mellitus, sowie bei Frauen ab
dem 50. Lebensjahr sind Screening-Untersuchungen zum Nach-
weis bzw. Ausschluss einer Autoimmunthyreoidits und Hypo-
thyreose dringend zu empfehlen (Bestimmung von Serum-
TSH).
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