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Histologisch-morphometrische, blutehemische 
und röntgenologische Skeletveränderungen 

bei Hyperthyreosen 
M . D A M B A C H E R , H . P. V I T T A L I , P. S C R I B A * , P. B O T T E R M A N N und K . SCHWARZ 

Aus der I I . Med. K l i n i k der Universität München (Direktor : Prof. Dr. Dr . G. B O D E C H T E L ) 
und der Chirurgischen Universitätsklinik Köln-Merheim (Direktor : Prof. Dr . W. S C H I N K ) 

M i t 2 Abbildungen 

Von Skeletveränderungen bei Schilddrüsenüberfunktion sind nur wenige 
histologische Befunde — meist aus den 30er Jahren —• vorhanden. Es handelt 
sich jedoch nicht u m Biopsiematerial , sondern v. R E C K L I N G H A U S E N , A S K A N A Z Y , 
H U N T E R und F O L L I S untersuchten Präparate, die autoptisch gewonnen worden 
waren. Das größte Untersuchungsgut s tammt von F O L L I S , der Präparate, auch ent­
ka lkte Präparate, aus den Jahren 1929 bis 1952 aufgearbeitet hat. Die erwähnten 
Autoren berichten insgesamt über 30 Autopsiefälle, sämtliche Protokolle be­
schreiben eine „Osteodystrophie" oder entsprechend dem Hyperthyreosefall von 
v. R E C K L I N G H A U S E N aus dem Jahre 1891 eine ..Ostitis fibrosa'", teilweise kombi ­
niert m i t malacischen Bi ldern . Andererseits führen klinische Arbeiten, insbesondere 
Übersichtsarbeiten, die Hyperthyreose häufig als Ursache eines Osteoporose a n ; 
die Angaben über das Vorkommen einer röntgenologischen Osteoporose schwanken 
nach K L E I N jedoch zwischen 2,4 u n d 5 0 % , wobei die Häufigkeit der hyperthyreoten 
Osteoporose bei kl imakterischen Frauen auffällt. 

U m Einb l i ck i n A r t u n d Ausmaß der Skeletveränderungen zu bekommen, 
haben wir acht männliche u n d acht weibliche Patienten m i t Hyperthyreosen 
unterschiedlicher Schwere und Dauer untersucht ; das Durchschnittsalter betrug 
46 Jahre. Die Diagnose einer Schilddrüsenüberfunktion war in allen Fällen ge­
sichert; sie stützte sich auf die typischen klinischen Hypcrthyreosesyniptome, 
auf die Best immung des proteingebundenen Jods (PBI ) i m Serum, auf den Radio-
jodspeicherungstest 1 u n d auf den Suppressionstest. I n Einzelfällen haben wir 
auch die Eiweißbindungsverhältnisse von T r i j o d t h y r o n i n im Serum untersucht 
( S C R I B A ) . 

Mehrere Röntgenologen beurtei lten unabhängig voneinander die Röntgen­
aufnahmen von Lendenwirbelsäule, Oberschenkel, Calcaneus. Hand. Schädel und 
L a m i n a dura der Schneidezähne. Außer den üblichen blutchemischen Routine­
untersuchungen bestimmten wi r i m Serum Calcium flammenphotometrisch und die 
alkalische Phosphatase nach H U G G I N S - T A L A L A Y , ferner i m 24-Std-Urin bei cal-
ciumarmer Diät Calcium, Phosphor und K r e a t i n i n . 

* M i t Unterstützung der Deutschen Forschungsgemeinschaft. 
1 Herrn D r . H . G. H E I N Z E (R ieder - Inst i tut der Universität München. Direktor Prof. 

D r . H . v. B R A U N B E H R E N S ) danken wir für die Überlassung der Befunde. 
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Knochencylinder wurden nach der Methode von B U R K H A R D T aus dem Becken­
k a m m gewonnen, i n Methacrylat eingebettet u n d u n e n t k a l k t geschnitten 1 . Die 
quant i ta t ive Best immung der einzelnen Parameter (der Osteoblasten, der Osteo­
klasten, des Osteoids u n d des U m fangs der Knochenbälkchen) erfolgte m i t dem 
von uns modifizierten Verfahren von H E N N I G . Der M i t t e l w e r t des Osteoblasten/ 
Osteoklasten-Quotienten der bisher von uns ausgemessenen histologischen 
Knochenpräparate betrug 0,75 (2 a 0,47) (Abb. 1). 

Eine herabgesetzte Schattendichte des Skelets fanden wir bei unseren 16 
Patienten nur ein einziges Mal , und zwar bei einer 70jährigen; t r o t z dieses Alters 

waren die röntgenologischen Veränderungen nur ganz geringgradig ausgeprägt. 
Bei keinem Patienten ließ sich auch bei mehrmaliger Best immung eine E r ­

höhung des Serumcalciumspiegeis erfassen. Auch beide Patienten, die das B i l d 
einer thyreotoxischen Krise boten, zeigten keine Hypercalcämie. 

Die Calciumausscheidung i n 24 Std haben w i r bei zehn Patienten gemessen. 
N u r ein Pat ient hatte auf 325 mg erhöhte W e r t e ; die Calciumausscheidung aller 
übrigen Patienten schwankte u m 100 m g i n 24 Std . 

Morphometrisch bestimmten wi r das Verhältnis Osteoblasten/Osteoklasten 
als Maß der Knochenbi lanz; da unser Patientengut — gemessen an dem klinischen 

1 Unser besonderer Dank für die erfreuliche Zusammenarbeit g i l t H e r r n Dr . B U R K H A R D T 
( I . Med. K l i n i k der Universität München. Direktor Prof. Dr . H . S C I I W I E G K ) . 

b c 

A b b . 1. a Osteoklas t , b O s t e o b l a s t e n , r O s t e o i d s a u m 
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B i l d und an der Höhe des P B I — alle Schweregrade der Hyperthyreose von 
leichten bis zu den schwersten komatösen Formen umfaßte, haben wir bei der 
Auswertung der histologischen Präparate auch keine einheitl ichen morphometr i -
schen Meßergebnisse erwartet (Abb. 2). 

Unsere Pat ienten lassen sich i n vier Gruppen einteilen. 
Drei Pat ienten zeigten ein Osteoblasten/Osteoklastenverhältnis, das dem von 

uns errechneten Ruheumsatz entsprach. Der Knochenan- u n d -abbau war regel­
recht u n d die Bi lanz somit ausgeglichen. 

Bei der größten Gruppe m i t sieben Patienten fanden war einen gesteigerten 
Abbau von Knochensubstanz, gemessen an der Zahl der Osteoklasten auf .100 m m 
Bälkchenumfang. Entsprechend war jedoch der A u f b a u von Knochensubstanz, 

gemessen am Osteoblastenbesatz des Osteoids, proport ional gesteigert. So resul­
t ierte bei dieser Gruppe, t r o t z eines bis auf das Siebenfache erhöhten Umsatzes, 
ebenso wie bei der vorhergehenden Gruppe m i t regelrechtem Umsatz , eine aus­
geglichene Bi lanz , also keine Verminderung der Skeletmasse; röntgenologisch 
war ebenfalls keine Osteopenie nachzuweisen. Bei einem dieser Patienten war eine 
Doppelbiopsie durchgeführt worden ; die gute Übereinstimmung beider Werte — 
sie liegen d i cht beieinander — zeigt ihre Unabhängigkeit von Schni t t r i chtung u n d 
tiefe. Diese morphometrischen Befunde st immen sowohl m i t den Stoffwechsel-
unter suchungen v o n H A A S wie m i t den Ergebnissen von FRÄSER, u n d K R A N E 
überein; K R A N E konnte m i t r a d i o a k t i v e m Ca 4 5 (ebenso wie w i r m i t morphometr i ­
schen Messungen) einen gesteigerten Knochenabbau u n d einen gesteigerten A n ­
bau nachweisen. 

N u r ' z w e i Pat ienten zeigten einen Knochenabbau ohne entsprechenden A n b a u , 
so daß sich eine negative Skeletbilanz ergab. Beide Pat ienten h a t t e n hohe P B I -
Werte u n d einer eine erhöhte Ca-Ausscheidung i m U r i n . 

Osteoblastenbesatz in mm 

bezogen j u i f 100 m m liälkchenunifang be i 16 H y p e r t b y r c o s e p a t i e n t e n 
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Die Meßwerte dieser drei referierten Gruppen könnten auf eine kontinuierl iche 
Zunahme der H o r n i o n W i r k u n g hinweisen: v o m normalen Knochenab- u n d -anbau 
m i t ausgeglichener Bilanz (Gruppe 1) über eine Steigerung des Umbaus bei eben­
falls ausgeglichener Bi lanz (Gruppe 2) zum Überwiegen des Abbaus m i t ent­
sprechend negativer Bi lanz (Gruppe 3). Als Endzustand sind dann die i n den 
30er Jahren v o n den eingangs erwähnten A u t o r e n u n d später von F O L L I S be­
schriebenen Autopsiefälle zu betrachten; diese zeigten histologisch vor allem aus­
geprägte Knochendestrukt ionen i m Sinne einer Osteodystrophie. 

Zusätzlich haben w i r bei allen unseren 16 histologischen Knochenschnitten 
das Verhältnis der a k t i v e n Osteoblasten (als Gradmesser des Knochenaufbaus) 
zu dem Gesamtosteoid b e s t i m m t : zwei Fälle zeigten einen erniedrigten Quotienten, 
also eine verzögerte Verka lkung , eine Osteomalacic Dieser Befund s t i m m t m i t 
Untersuchungen von C L E R K I N , H A A S U . M i t a r b . überein. Diese Autoren konnten 
mit te ls einer abgekürzten Ca-Bilanz bei Hyperthyreosen eine osteomalacische 
Komponente nachweisen. 

Eine v ierte Gruppe (vier Fälle) läßt sich n i cht i n das eben skizzierte B i l d 
einordnen. W i r fanden bei diesen Patienten eine positive Bilanz bei normalem 
oder gesteigertem Knochenanbau, jedoch ohne entsprechende Steigerung des 
Abbaus ; die W e r t e von drei dieser vier Patienten liegen jedoch sehr nahe an der 
2 or-Grenze. 

Neue Untersuchungen m i t radioakt iven Isotopen u n d Calciumbilanzen weisen 
darauf h i n , daß bei Hyperthyreose ein erhöhter Knochenab- u n d -anbau besteht; 
je nach dem Ausmaß dieser beiden Vorgänge (also des Knochenab- u n d -anbaus) 
result iert eine ausgeglichene oder negative Bi lanz . Diese Befunde, die an den 
Hyperparathyreo id ismus erinnern, konnten w i r mitte ls morphometrischer Mes­
sungen an histologischen Knochenschnitten bestätigen. Gleichartige Untersu ­
chungen s ind bisher n i ch t durchgeführt worden. 
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