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Pathophysiologic und Therapie der blanden Struma 
aus internistischer Sicht 

S C H W A K Z , K . , S C R I B A , , P. C * ( I I . Med. Kl in ik der Univ. München) 

Referat 

Nach dem Lehrbuch von Labhart [1 ] ist die blande Struma als „eine diffuse oder 
knotige Schilddrüsen Vergrößerung ohne Überfunktion4*' definiert. Der einfache 
Kropf, die blande oder euthyreote Struma, im englischen auch „simple non-toxic 
goiter"', ist charakterisiert durch seine Benignität, das Fehlen einer Thyreoiditis 
(z. B. Struma lymphomatosa Hashimoto) und das Fehlen einer Schilddrüsen -
überfunktion. Trotz des euthyreoten Aspektes solcher Patienten steht die Tatsache 
fest, daß erst ein gewisser Mangel an Schilddrüsenhormonen zur Struma führt. 
Das zeigt, wie wenig präzis der Begriff der euthyreoten Struma das Kropfproblem 
wiedergibt [2]. 

Ätiologie und Pathogenese der endemischen Struma 
Betrachtet man nun die Ursachen der Kropfkrankheit genauer, so gilt, daß 

der einfache Kropf endemisch, wobei mehr als 10% der Bevölkerung betroffen sind, 
und sporadisch vorkommt. Diese Abgrenzung ist sinnvoll, auch wenn man heute 
weiß, daß nicht jede Strumaendemie durch Jodmangel bedingt ist. Bekannt ist, 
daß der Jodmangel die Hauptursache der endemischen Struma ist. Dafür sprechen 
die eindrucksvollen Ergebnisse der Jodprophylaxe. Pathophysiologisch gesehen 
führt eine Jodmangelernährung zu niedrigen Plasmajodidspiegeln und zu ver­
minderter Jodidausscheidung im Urin. Das zeigten die hohen Radiojodspeiche -
rungswerte im Jodmangelgebiet, wie sie in dem vorigen Referat von Herrn 
Hoffmann dargestellt wurden. 

* M i t U n t e r s t ü t z u n g der Deutschen Forschungsgemeinschaft (SFB 51). 
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Abb. 1. Radiojodspeicheruug, PÜ'-5J-Spiegel, sog. freies T 3 - , 2 7 J und Index der freien Schilddrüsenhormonc bei 
sog. euthyreo!er Struma. (Nach [2, 3]) 

Aus diesen Befunden, die ich nicht wiederholen möchte, ergeben sich differen­
tialdiagnostische Schwierigkeiten bei Strumapatienten. Erhöhte Speicherungswerte 
und beschleunigte Radiojodumsätze allein lassen oft genug hyperthyreote und sog. 
euthyreote Strumen zumindest südlich der Mainlinie nicht differenzieren [2]. 
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Zudem haben Patienten mit blanden Strumen häufig ausgeprägte Allgemein­
beschwerden im Sinne der vegetativen Labilität mit Globusgefühl, funktionellen 
Herzbeschwerden, Leistungsminderung. Müdigkeit und Nervosität. Die richtige 
Diagnose ist für solche Patienten schon deshalb entscheidend, weil sonst unter 
einer nicht indizierten thyreostatischen Therapie erst recht eine Schilddrüsen Ver­
größerung, d. h. eine iatrogene Struma entsteht. 

Deshalb ist es für die Diagnostik bei Strumen entscheidend wichtig, die Bestim­
mung der Schilddrüsenhormonspiegel im Blut zur Differenzierung von hyperthyre­
oten oder sog. euthyreoten Strumen einzusetzen. Heute stehen dafür gewöhnlich 
indirekte Verfahren, wie die PB 1 2 7J-Bestimmung oder der T 3 - in vitro-Test zur 
Verfügung. Mit diesen Methoden findet man bei der sog. euthyreoten Struma im 
Mittel signifikant gegenüber Kontrollpersonen aus dem gleichen Einzugsgebiet 
erniedrigte Schilddrüsenhormonspiegel im Blut (Abb. 1). Das zeigen die Säulen­
paare bei den verschiedensten Strumaformen deutlich [2, 3,]. Die zweite Säule 
von links stellt in jeder Gruppe die PBI 1 2 7 J-Werte in (jig- %, die dritte Säule von 
links jeweils das sog. freie Trijodthyronin in % und die rechte Säule jeweils das 
Produkt dieser Werte, den Index der freien Schilddrüsenhormone in fi.g-%. 
Deutlich erkennbar sind die signifikant tieferen Mittelwerte aller Strumaformen 
im Vergleich zu den Normalpersonen. Diese Münchener Befunde [2, 3] bestätigen 
entsprechende Untersuchungen aus einer ganzen Reihe anderer Endemiegebiete, 
wie z .B . von Adams, Querido u. Buttfield aus Neuguinea, von de Luca aus Italien 
und von Malamos u. Koutras aus Griechenland (Lt. bei [2]). 

Zwar liegen die Werte meist noch im Norm albereich von Kontrollpersonen, die 
Mittelwerte sind jedoch statistisch signifikant erniedrigt. Aus diesen Befunden 
stammen unsere Zweifel, ob es zweckmäßig ist, von euthyreoter Struma zu 
sprechen. Diese Bezeichnung stört nämlich die richtige pathophysiologische 
Erkenntnis, daß hier ein gewisser Schilddrüsenhormonmangel vorliegt und die 
Einstellung zur konservativen Behandlung mit Schilddrüsenhormonen. Neutrale 
Bezeichnungen, wie blande Struma, einfacher Kropf (simple non toxic goiter) 
und auch bewußt umständliche verdeutlichende Begriffe wie sog. euthyreote 
Struma wirken hier vielleicht günstiger. 

Kurz haben wir uns mit dem Einwand auseinander zu setzen, daß unter ver­
mehrter Thyreotropinsekretion sich das Verhältnis von Trijodthyronin (T 3 ) zu 
Thyroxin (T 4) zugunsten von T 3 verändert. Nur bei einer absoluten Zunahme von 
Trijodthyronin im Blut wäre jedoch damit zu rechnen, daß Patienten mit erniedrig­
ten PB 1 2 7J-Werten in Wirklichkeit euthyreot sind, da Trijodthyronin weniger 
Jod enthält und wirksamer ist als Thyroxin. Eine solche absolute T3-Zunahme 
wurde jedoch bisher bei blander Struma nicht nachgewiesen [2, 4] . 

Manifestationsfaktoren des Jodmangels 
Mit dem Jodmangel, also einem Bausteinmangel allein kann man zwei geläu­

fige Tatsachen nicht erklären. I n einem. Jodmangelgebiet haben erstens nicht 
alle Personen einen Kropf und zweitens ist die Struma bei Frauen häufiger als 
bei Männern. Diese Tatsachen haben zur Annahme von Manifestationsfaktoren des 
Jodmangels veranlaßt. Die Tabelle zeigt solche Manifestationsfaktoren des Jod­
mangels, die auch Ursachen der sporadischen Strumen sein können. 

Typische endokrine Belastungsfaktoren des Jodhaushaltes stellen Puber tä t 
und Gravidität dar, die einen Jodmangel mit einer Schilddrüsenhyperplasie 
manifest werden lassen können [5]. 

Die Inhomogenität der Verkropfung einer im Jodmangelgebiet lebenden Bevöl­
kerung ist z. T. durch eine erheblich unterschiedliche Ernährungsweise zu er­
klären. Wird z. B. gewohnheitsmäßig kein gebratener Seefisch gegessen, so fehlt 
eine der LIaupt jodquellen. Eine einseitige Kohlernährung führt durch die im 
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Kohl enthaltenen natürlichen Strumigenen Substanzen besonders bei gleich­
zeitigem Jodmangel zum Auftreten eines Kropfes. 

Die strumigen Nahrungsbestandteile zeigen, wie unscharf die Grenze zwischen 
sporadischer und endemischer Struma ist. I n Kriegszeiten wurden regelrechte 
alimentäre Strumaendemien beobachtet. Der Kohl ist durch seinen Thiocyanat-
gehalt und das aus ihm isolierte Goitrin (5-Vinyl-2-Thiooxazolidon) strumigen. 
Aus diesen strumigenen Stoffen wurden ja von Astwood die thyreostatischen 
Medikamente von Thiouraziltyp entwickelt [2]. Ihre Eigenschaft, durch Hemmung 
der Organifikation des Jodids in der Schilddrüse eine Kropfnoxe zu sein, verraten 
sie leider auch heute noch allzu oft, wenn bei fehlender Indikation oder ohne 
gleichzeitige Gabe von Schilddrüsenhormonen eine antithyreoidale Therapie 
durchgeführt wird und die Schilddrüse in eine iatrogene Struma verwandelt. 

Bausteinmangel oder -vertust und exogene Faktoren wie Medikamente und 
Nahrungsbestandteile sind bei gleichzeitigem Jodmangel Manifestationsjaktoren, 
die den endemischen Kropf mit verursachen. I m Gegensatz dazu können sie im 
Gebiet ausreichender Jodversorgung auch Ursache einer sporadischen Struma sein. 
Das gilt auch für das Zusammentreffen von Jodmangel und endogenen Störungen 
der Biosynthese der Schilddrüsenhormone, den sog. Dyshormonogenesen, die ja 
heute schon besprochen wurden. 

Tabelle. Manifestalionsfaktoren des Jodmangels — Ursachen sporadischer Strumen 

Belastungen des Jodhaushaltes: P u b e r t ä t , G r a v i d i t ä t 
Einseitige E r n ä h r u n g : Seefischarme Kos t , K o h l 
Strumigene Nahrungsbestandteile: Thiozyanat , G o i t r i n (5-Vinyl-2-Thiooxazolidon) 
Iatrogene St rumen: Thyreostat ika , andere Medikamente 
Renaler Bausteinverlust : Nephrotisches Syndrom 
Unterschiedliche K a p a z i t ä t s z u n a h m e der Radiojodidclearance bei Jodmangel 
Jodfehlvenvertungen = Dyshormonogenesen 

Gemeinsame pathogenetische Endstrecke 
Endemische und sporadische Strumen haben also eine Vielzahl z. T. gemein­

samer ätiologischer Faktoren. Diese führen bei all diesen Fällen zu einem Mangel 
an Schilddrüsenhormon im Blut. Sinkt die Regelgröße (Abb. 2), das ist der freie, 
nicht proteingebundene Anteil der Schilddrüsenhormone im Blut ab, so reagiert 
Hypothalamus und Hypophyse mit einer Mehrinkretion von TRF (Thyreotropin 
Releasing Factor) und TSH (Thyreoidea Stimulierendes Hormon). Diese kompen­
satorische Mehrinkretion von TRF und TSH ist die gemeinsame pathogenetische 
Endstrecke bei fast allen endemischen und sporadischen Strumen. Eine gewisse 
Ausnahme macht hier lediglich die bei bis zu 70 % aller Akromegalen nachweisbare 
Struma, die durch Wachstumshormon hervorgerufen wird und eine Manifestation 
der Visceromegalie ist [6]. 

Internistische Behandlung der sog. euthyreoten Struma 
Die konservative Therapie der sog. euthyreoten Struma mit Schilcldrüsen-

hormonen ist die logische Folgerung aus der Pathogenese. Ihre Einführung und 
erste Empfehlung einer konservativen Therapie der Struma mit Schilddrüsen­
hormonen stammt interessanterweise von einem Chirurgen! Bruns veröffentlichte 
bereits im Jahre 1894 in der Deutschen Medizinischen Wochenschrift eine Arbeit 
,,Über die Kropfbehandlung mit Schilddrüsenverfütterung'* [2]. Bei dieser 
Therapie handelt es sich einerseits um eine Substitution des mäßigen bis mittel-
schweren Mangels an Schilddrüsenhormonen bei sog. euthyreoter Struma. Ande-
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rerseits führt man eine pharmakologische Behandlung insofern durch, als die Sub­
stitutionsdosis etwas überschritten wird, um die TSH-Inkretion zu hemmen und 
dadurch die Strumagröße zu verkleinern. 

Bei der Suche nach geeigneten Schilddrüsenhormonpräparaten geht man zu­
nächst von einer gleichen stoffwechselsteigernden Wirkung aus, wie sie z. B. 
aus der zur Substitution eines Myxödempatienten erforderlichen Dosis zu ersehen 
ist. Äquivalent sind in dieser Hinsicht etwa folgende Dosen: 80 bis 100 mg Thyreoi­
dea sicca = 100 y L-Thyroxin = 20 bis 40 y L-Trijodthyronin. Für die Voll-

STEUERNDE FAKTOREN: 
NEURALE, HUMORALE 
STIMULI. PHARMAKA 

HYPO-
THALAMISCHE 
KERNAREALE: 

HYPOPHYSE0TROPES 
HORMON= 

RELEASING 
FACTOR 

BLUT 

STEUERNOE 
FAKTOREN 

BIOLOGISCHE WIRKUNG 
ABBAU 

Abb. 2. Steuerung und Regelung der Hypothalamus-Hypophysenvorderlappen-Schilddrüscnachse. (Aus [ 6 ] ) 

substitution eines athyreoten Patienten benötigt man 200 bis 250 y L-Thyroxin. 
Die angegebenen Dosen sind jedoch nicht in ihrer antistrumigenen Wirkung 
äquipotent. Man sucht daher nach Schilddrüsenhormonanalogen, die eine Dissozia­
tion der antistrumigenen Wirkung und der Stoffwechselwirkung zugunsten des 
kropfhemmenden Effektes aufweisen. Möglicherweise erfüllt das rechtskonfigu­
rierte D-Trijodthyronin einmal dieses Postulat [2]. Auch Kombinationspräparate 
von L-Thyroxin und L-Trijodthyronin scheinen in dieser Hinsicht günstig zu sein. 
Für die Praxis ist nach unserer Erfahrung die Behandlung mit 25 bis 50 Thyroxin 
plus 5 bis 10 y Trijodthyronin, die eine Kontrolle der Stoffwechsellage durch die 
PB 1 2 7J-Bestimmung erlauben, geeignet. Es gibt Patienten, die unter sorgfältiger 
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Kontrolle auch etwas höhere Dosen vertragen, besonders wenn man zusätzlich 
etwas Propanolol gibt. Bei diesem Vorgehen sind Erfolge von 50% nach einem 
Jahr und bis zu 75% nach 2 Jahren der Behandlung zu erwarten [7]. 

Indikationen einer Behandlung mit Schilddrüsenhormonen bei sog. euthyreoter 
Struma 

Diese Behandlung ist bei allen gutartigen, nicht unbedingt operationsbe-
clürftigen Strumen angebracht. Die Erfolge sind bei juveniler diffuser Struma 
besonders gut, während sie bei Knotenstrumen zu wünschen übrig lassen. Gerade 
auch in der Gravidität ist diese Therapie erforderlich. Besonders dringlich er­
scheint uns auch ein neuerlicher Hinweis auf die meist jahrelang notwendige 
Rezidivprophylaxe mit Schilddrüsenhormonen bei Patienten, die einer Struma­
resektion unterzogen wurden. Die immer noch erschreckend hohe Zahl von Rezi­
divstrumen läßt diese Mahnung im Hinblick auf die Rezidivprophylaxe nur allzu 
berechtigt erscheinen. Dies gilt im besonderen für die sog. Juvenilenstruma, die 
eine fünfmal höhere Rezidivhäufigkeit aufweisen soll, wenn sie leider operiert 
wurde oder operiert werden mußte [8]. Lassen Sie mich Ihnen, als Beispiel nur 
noch diese Patientin zeigen, die nicht weniger als viermal strumareseziert wurde 
und nie Schilddrüsenhormone erhielt. Auch nach Radiojodverkleinerungstherapie 
der sog. euthyreoten Struma, wie sie bei älteren Patienten und Operationskontra-
indikation durchgeführt werden kann, ist eine Rezidivprophylaxe mit Schild­
drüsenhormonen angezeigt. 

Jodprophylaxe 
Wenn auch der Jodmangel immer noch der wichtigste ätiologische Faktor der 

endemischen Struma ist, so ist doch die Behandlung einer einmal aufgetretenen 
Schilddrüsenvergrößerung mit Jodid allein nicht erfolgversprechend. Das liegt 
daran, daß nach Eintreten eines gewissen Grades von Anpassungshyperplasie bei 
Beseitigung der Kropfnoxe, d. h. des Jodmangels die Hyperplasie irreversibel ist 
und aus der parenchymatösen Struma lediglich eine Kolloidstruma entsteht. 
Mit der Jodprophylaxe läßt sich also wohl die Kropfnoxe (Jodmangel) beseitigen, 
nicht aber der die TSH-Inkretion unter die Norm supprimierende Effekt einer 
pharmakologischen Schilddrüsenhormonbehandlung erzielen. So wichtig die 
gesetzliche Einführung einer Jodprophylaxe für Endemiegebiete also ist, so 
wenig läßt sich dadurch der bereits ausgebildete Kropf behandeln oder das 
Sfcrumaproblem restlos beseitigen. Sichere Folge der Jodprophylaxe sind aller­
dings ein vollständiges Verschwinden der Neugeborenenstruma und eine Ver­
schiebung des Auftretens einer Struma in ein höheres Alter (zit. nach [2]). 

Problematisch sind Jodidgaben auch dann, wenn aus der diffusen Struma 
hyperplasiogene Adenome, also Knotenstrumen entstanden sind. Diese Adenome 
haben, besonders wenn sie autonom sind, die Fähigkeit verloren, sich der Jod-
zufuhr anzupassen. Steigt die Jodidzufuhr dann über den Tagesbedarf von etwa 
100 bis 180 y Jodid pro Tag, was durch die Jodsalzprophylaxe allerdings nicht zu 
erwarten ist, so droht hier der „Jodbasedoiv". 

Zusammenfassung 
Der einfache Kropf, d. h. die sog. euthyreote Struma ist eine gutartige, nicht 

entzündliche Schilddrüsenvergrößerung, bei der im Mittel mäßige, aber signifikant 
erniedrigte Schilddrüsenhormonspiegel gefunden werden. Ätiologisch spielen neben 
Jodmangel weitere exogene Faktoren, wie strumigene Substanzen der Nahrung 
oder Medikamente sowie ein vermehrter Hormonbedarf in Puber tä t und Gravidität 
und schließlich, vor allem bei der sporadischen Struma, endogene Defekte der 
Schilddrüsenhormonsynthese, eine Rolle. Die gemeinsame pathogenetische End-
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strecke, die zu allen nicht hyperthyreoten Strumen führt, ist die Reaktion von 
Hypothalamus und Hypophyse auf den etwas erniedrigten Spiegel an freiem 
Thyroxin und Trijodthyronin, nämlich eine vermehrte TSH-Inkretion, die zur 
Schilddrüsenvergrößerung führt. Die daraus abgeleitete Therapie der blanden 
Struma mit Schilddrüsenhormonen in einer Dosierung, die das Defizit ausgleicht 
und darüber hinaus den TSH-Spiegel supprimiert, hat bei blanden Strumen nach 
1 bis 2 Jahren 50 bis 75% Erfolge. Auf die Bedeutung einer unter Umständen 
lebenslangen Rezidivprophylaxe mit Schilddrüsenhormonen nach Strumaresektion 
und/oder Radiojodtherapie der sog. euthyreoten Struma wird hingewiesen. Die 
gesetzliche Einführung der Jodsalzprophylaxe in deutschen Endemiegebieten 
wird erneut gefordert. 
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