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Jodstoffwechsel und Einfliisse auf
Erkrankungen der Schilddriise

Roland Gdirtner, Mtinchen

Jod ist ein essenzieller Bestandteil der Hormone, die von der Schilddrise syntheti-
siert werden. Schilddriisenhormone sind unabdingbar notwendig fir die Entwick-
lung und Aufrechterhaltung eines gesunden Lebens von Mensch und Tier. Der
Beitrag beschreibt Physiologie und Pathophysiologie des Jodstoffwechsels und
seine Rolle bei Funktion und Erkrankungen der Schilddruse.

Einleitung

Erstmals wurde Jod 1811 von
Courtors als violetter Dampf beim
Verbrennen von Seetang entdeckt.
Gav-Lussac identifizierte es als neues
Element und bezeichnete es nach dem
griechischen Wort fir ,violett” als
,Jod”. Von dem deutschen Patho-
logen BaumANN wurde Jod 1895 in
Schilddriisen von Tieren entdeckt; ein
Zusammenhang zwischen Jodman-
gel in der Schilddriise und Vergrofse-
rung der Schilddriise (Struma) wurde
von Bruns beschrieben. Spater konn-
ten dann MARNE und KiMBALL zei-
gen, dass Jod die Entwicklung einer
Struma verhindern kann [1].

Die WHO dokumentierte erstmals
1980 einen weltweit bestehenden Jod-
mangel, der etwa 20-60 % der Welt-
bevolkerung betraf. Aber nicht nur die
Struma, sondern auch die durch Jod-
mangel hervorgerufenen kognitiven
Entwicklungsstorungen traten in den
Fokus des wissenschaftlichen Interes-
ses. Es wurden Programme zur Elimi-
nation des Jodmangels initiiert — im
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Wesentlichen durch Einfithrung der
generellen Jodsalzprophylaxe — und
das Ziel gesetzt, bis zur Jahrtausend-
wende 2000 den weltweiten Jodman-
gel zu beseitigen, was aber bislang
nicht vollstandig erreicht wurde [1].

Jodvorkommen

Jod in seinen unterschiedlichen che-
mischen Formen kommt in groSeren
Mengen nur im Meer und in heiféen
Quellen aus der Tiefe des Erdinneren
vor. Algen konzentrieren Jodid aus
dem Meerwasser etwa 3 000-fach
und binden es in verschiedene stabile
organische Molekiile. Diese dienen
den Algen zur Abwehr von Bakte-
rien — Jod ist also ein Baustein des
ersten bekannten Immunsystems
der Evolution. Unter ,Stress”, z. B.
durch Sonneneinstrahlung oder me-
chanische Reize (wie Gischt an der
Kiste), geben Algen verschiedene
anorganische Jodverbindungen
frei und diese gelangen in die At-
mosphare. Etwa 3-5 x 10" g die-

ser gasformigen Jodverbindungen
(CH3J, CH,J, und J,) werden jahr-
lich in die Atmosphare freigesetzt.
Teilweise gelangen sie Uber den
Regen auf das Festland und damit
in die Nahrungskette von Tier und
Mensch, da Pflanzen Jod in geringen
Mengen aufnehmen konnen. Meer-
nahe Regionen sind daher besser mit
Jod versorgt als meerferne Regionen
[2]. Die friher gangige Erklarung
des geringen Jodvorkommens in
kontinentalen Regionen war, dass
durch die Gletscherschmelze nach
der Eiszeit Jod aus dem Boden ins
Meer gespult wurde. Dies ist wahr-
scheinlich nicht richtig, da Jod im
Boden nur in organisch gebundener
und nicht wasserloslicher Form vor-
liegt. Die oben ausgefiihrte Erkla-
rung trifft daher eher zu.
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Physiologie und
Pathophysiologie des
Jodstoffwechsels

Jodaufnahme und Synthese der
Schilddriisenhormone

Mit der Nahrung aufgenomme-
nes organisches und anorganisches
Jod wird als Jodid (J) im obe-
ren Dinndarm zu tber 90 % re-
sorbiert. In Abhangigkeit von der
Jodkonzentration in der Schild-
drise (Glandula thyreoidea) wird
es von der Schilddrise gegen
einen Konzentrationsgradienten
(1: 100) aktiv tiber den ,Natrium-Jo-
did-Symporter” (NIS) in die Schild-
drisenzellen (Thyreozyten) aufge-
nommen [3]. Ist die Schilddriise mit
Jod gesattigt, wird Uberschiissiges
Jod tiber die Niere ausgeschieden.
Der Jodbestand Erwachsener wird
auf 10-20 mg geschatzt, 70-80 %
davon befinden sich in der Schild-
drise. Etwa 80 ug Jodid (entspricht
ca. 130 pg Schilddrisenhormon)
werden taglich in Form von T, (Te-
trajodthyronin = Thyroxin) und T;
(Trijodthyronin) sezerniert und von
der Leber und anderen Geweben ab-
gebaut. T, ist ein Prohormon, also
inaktiv — erst die Abspaltung eines
Jodatoms durch spezifische Dejoda-
sen in den verschiedenen Organen
macht es zum aktiven Hormon Tj.
Das Verhaltnis von T, zu T; betragt
bei normaler Jodversorgung 9:1 [4].
Die Aufnahme von Jod sowie die
Synthese, Speicherung und Se-
kretion der Schilddriisenhormone
finden in der Schilddriise in unter-
schiedlichen Kompartimenten statt.
Die Schilddriise besteht aus kleinen
Follikeln (,Blaschen”), die in Form
eines einschichtigen Epithels von
hormonbildenden Zellen (Thyreo-
zyten) umschlossen sind. An der
aufderen (basolateralen) Membran
dieser Zellen befindet sich der NIS.
Jodid wird nach Aufnahme in die
Zelle tiber den NIS mittels eines bis-
lang nicht bekannten Mechanismus
durch die Zelle transportiert und
mittels eines spezifischen Transpor-
ters, dem Pendrin, tiber die innere
(apikale) Membran aus der Zelle in
den Follikel abgegeben [3, 4].

Thyreoglobulin (Tg) wird in der Zelle
synthetisiert und durch Exozytose
ebenfalls in das Follikellumen abge-
geben. Dort, also auféerhalb der Zelle,
befindet sich H,O,, das durch die thy-
reozytenspezifischen, NADPH-abhan-
gigen Oxidasen (DUOX1/2) an der
apikalen Zellmembran entsteht und
das Jodid zu J* oxidiert. J* wird an-
schliefdend mittels der Thyreoperoxi-
dase (TPO) an Tyrosinreste des Tg ge-
bunden (¢ Abbildung 1). Die selenab-
hangigen Glutathionperoxidasen (GPx)
verhindern eine oxidative Schadigung
der Thyreozyten durch tiberschiissig
gebildetes H,0, [5]. Die nun an Tg ge-
bundenen Schilddriisenhormone wer-
den im Kolloid der Schilddriisenfollikel
gespeichert. Bei Bedarf wird Tg pha-
gozytiert, T, durch Proteasen in der
Zelle abgespalten und tber spezifische
Transporter in die Blutzirkulation ab-
gegeben.

In der Zelle befindet sich eine Dejo-
dinase, welche bei Jodmangel Jodid
von T, abspalten kann, um dieses
zur Neusynthese zur Verfiigung zu
stellen. Bei Jodmangel wird daher
mehr T; als T, gebildet, es kommt
zur so genannten kompensatori-
schen T3-Mehrsekretion. Hohere T;-
und niedrigere T,-Spiegel im Blut
sind somit Zeichen eines Jodmangels
und konnen zur Diagnose genutzt
werden [4].

Im Korper kann Jodid von Thyro-
xin (T,), Trijodthyronin (T;) oder Di-
jodthyronin (T,) abgespalten und, ins-
besondere bei Jodmangel, wieder in die
Schilddriise aufgenommen werden.

Die Aktivitat des Natrium-Jodid-Sym-
porters wird durch das Thyreoidea-sti-
mulierende Hormon (TSH) reguliert,
dieses wiederum mittels negativer
Rickkoppelung durch das zirkulie-
rende T; im Hypothalamus und in der
Hypophyse [3]. Hohe Joddosen hem-
men direkt, unabhangig von TSH, die
NIS-Aktivitat. Somit wird erreicht,
dass bei gesunder Schilddriise immer
ausreichend, aber niemals zu viel Jodid
aufgenommen werden kann und keine
Uberfunktion der Schilddriise entsteht.
Perchlorat, Nitrate und Zyanate blo-
ckieren kompetitiv zum Jodid die Jo-
didaufnahme tiber NIS [6, 7].

Abbau der Schilddriisenhormone
und Jodausscheidung

Die Schilddritsenhormone werden
nach Degradation (Abbau) tiber die
Galle ausgeschieden, ein Teil des Jodids
steht dabei tiber den enterohepatischen
Kreislauf wieder zur Verfiigung. Etwa
15-20 pg Jod in organisch gebunde-
ner Form werden taglich iber die Fazes
ausgeschieden. Freies Jodid wird mit
dem Urin ausgeschieden und ist somit
ein guter Parameter, um die Jodver-
sorgung einer Bevolkerung zu bestim-
men [8, 9].

Jodbedarf und Jodversor-
gung der Bevolkerung

Jodbedarf und Empfehlungen
zur Jodzufuhr

Bei den Empfehlungen zur Jodzufuhr
muss man, wie bei allen Nahrstoff-
zufuhrempfehlungen, unterscheiden
zwischen EAR (estimated average re-
quirement), RDA (recommended daily
allowance = EAR plus zweifache
Standardabweichung) und TUL (to-
lerable upper intake level). Der Begriff
Al (adequate intake) wird verwendet,
wenn der RDA nicht bestimmt werden
kann. Er entspricht einem Schatzwert
der Fachgesellschaften. Der DRI (daily
recommended intake) setzt sich aus den
vier oben genannten Kerngroféen zu-
sammen und wird von Expertengrup-
pen regelmafig tiberarbeitet [10].

Das IOM (Institute of Medicine) berech-
nete 2012 fiir einen Erwachsenen von
70 kg einen EAR von 64 ug Jodid/Tag
oder etwa 1 ug/kg Korpergewicht (KG)
[11]. Dieser Wert stimmt aber nur,
wenn die Schilddriise weitgehend mit
Jod gesattigt ist. Die Menge ist ausrei-
chend, um 100 ug Thyroxin zu syn-
thetisieren und stimmt auch mit den
klinischen Erfahrungen bei Patienten
ohne Eigensynthese von Schilddriisen-
hormonen tberein. Ein Erwachsener
benotigt etwa 1,5 mg Thyroxin pro
kg KG.

Im Jahr 2013 bewertete die US-ame-
rikanische und kanadische Experten-
gruppe die EARs und RDAs neu und
kam zu den in ¢ Tabelle 1 dargestell-
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Abb. 1: Schema der Schilddriisenhormonsynthese

ten, von EURRECA (EURopean micro-
nutrient RECommendations Aligned)
tubernommenen Empfehlungen [10].
Die TUL fur die tagliche Jodzufuhr
wurden aus Studien kalkuliert, in
denen unterschiedlich hohe Dosen an
Jodid gegeben und eine Erhchung von
TSH als Endpunkt gewertet wurden.
Dieser wurde dann durch einen Unsi-
cherheitsfaktor von 1,5 dividiert. Fiir
Erwachsene ergab sich ein Wert von
1100 ug/Tag. Fiir Kinder und Schwan-
gere gibt es keine experimentellen
Daten, daher wurden die TUL aus den
Daten der Erwachsenen extrapoliert
(# Tabelle 2). Bei einer gesunden Schild-
driise richten auch hohere Dosen kei-
nen Schaden an, da sich die Schilddriise
wie oben ausgefihrt durch Hemmung
der Jodaufnahme schiitzen kann
(s. auch Kapitel ,Jodexzess”, S. M701).
Die Referenzwerte der D-A-CH-Ge-
sellschaften (Deutschland, Osterreich,

0-6 Monate Al* 110
7—-12 Monate Al* 130
1-8 Jahre EAR/RDA 65/90
9-18 Jahre EAR/RDA 73/120
Erwachsene EAR/RDA 95/150
Schwangere EAR/RDA 160/220
Stillende EAR/RDA 209/290

Tab. 1: EAR (estimated average requirement)
und RDA (recommended daily allowance)
bzw. Al (adequate intake) fiir Jod [10]
" Fur Kleinkinder ist es aufgrund fehlender Daten
nicht méglich, eine EAR zu errechnen. Daher
kénnen hier nur die Al angegeben werden.
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Schweiz) [12] befinden sich in einem
vergleichbaren Bereich (¢ Tabelle 3),
es wird jedoch empfohlen, eine Jodzu-
fuhr tber die Erndhrung von 500 ug/
Tag generell nicht zu tiberschreiten [8,
12]. Dies beruht darauf, dass in einem
historischen Jodmangelgebiet wie
Deutschland bei vielen Menschen die
Gefahr besteht, dass sie eine versteckte
Autonomie der Schilddriise haben und
bei der Zufuhr hoherer Joddosen eine
Hyperthyreose entwickeln konnten
(siehe unten).

Ermittlung der Jodversorgung
einer Population

Die Jodausscheidung im 24-h-Urin
entspricht etwa 70 % der Jodauf-
nahme. Da die Jodaufnahme von der
Erndhrungsweise abhangt, schwan-
ken diese intraindividuellen Werte sehr
stark. In epidemiologischen Studien je-
doch mitteln sich diese Schwankungen
zur durchschnittlichen Jodversorgung
einer Population. Da es zu aufwan-
dig ist, fir epidemiologische Zwecke
24-h-Urine zu sammeln, wird die Jod-
konzentration bei grofseren Studienpo-
pulationen im Spontanurin gemessen
und als UIC (urine iodine concentration)
angegeben. Ein wesentlicher Einfluss-
faktor hierfiir ist allerdings die Trink-
menge [13].

Die Kreatininausscheidung ist — eine
gesunde Niere vorausgesetzt — dage-
gen alters- und geschlechtsspezifisch.
Daher ware der Jod/Kreatinin-Quo-
tient der einfachen UIC uberlegen, er
ist aber fir grofse Studien ebenfalls

zu aufwandig. Bei Schulkindern sind
UIC und Jod/Kreatinin-Quotient na-
hezu identisch. Deshalb wird von der
WHO, UNICEF (Kinderhilfswerk der
Vereinten Nationen) und ICCIDD (In-
ternational Council for the Control of
lodine Deficiency Disorders) generell die
UIC verwendet, um die Jodversorgung
weltweit zu bestimmen [1].

Laut WHO-Definition sollte die Jod-
ausscheidung (UIC) bei Schulkindern
und Erwachsenen zwischen 100 und
199 ug/L, bei Schwangeren und Stil-
lenden zwischen 150 und 249 ug/L
liegen. Eine Jodausscheidung < 100
ug/L entspricht laut dieser Definition
mildem, < 50 ug/L moderatem und
< 25 ug/L schwerem Jodmangel. Dies
sind allerdings nur grobe Schatzun-
gen und v. a. auf die Risikogruppen
Schwangere und Stillende sowie Klein-
kinder nicht tibertragbar [14, 15].

Der ,Goldstandard” fiir eine ausrei-
chende Jodversorgung ist die Stru-
mahaufigkeit einer Bevolkerung, diese
sollte < 5 % liegen [11].

1-3 Jahre 200
4-8 |ahre 300
9-13 Jahre 600
14-18 Jahre 9200
Erwachsene 1100
Schwangere und 1100

Stillende

Tab. 2: TUL (tolerable upper intake
level) fiir Jod [10]

Jodversorgung in Deutschland

Deutschland gehort zu den traditio-
nellen Jodmangelgebieten. Wahrend
in der Schweiz bereits 1923 Jodsalz als
Regelsalz eingefiihrt wurde, sodass die
Schweizer Bevolkerung seitdem besser
versorgt ist, wurde in Deutschland
der Zusatz von Jod zu Mineralgemi-
schen fir Tierfutter und zum Spei-
sesalz erst 1970 zugelassen. Das fur
den Haushalt verfligbare Speisesalz
enthielt 4 mg Kaliumjodid (KJ) pro
kg Salz, die Packungen wurden mit
der Aufschrift ,nur bei arztlich fest-
gestelltem Jodmangel” versehen. Im



Jahr 1983 wurde die Jodierung auf
20 mg/kg Kaliumjodat (KJO;) erhoht
und der Warnhinweis nicht mehr ver-
wendet. Dem Beispiel der Schweiz fol-
gend wurde nun KJO; verwendet, da
es weniger fltichtig ist als KJ. Erst 1989
wurde die Verwendung des Jodsalzes
auch in der gewerblichen Lebensmittel-
herstellung erlaubt. Die Verwendung
von Jodsalz im Haushalt und der le-
bensmittelverarbeitenden Industrie be-
ruht aber nach wie vor auf freiwilliger
Basis. Derzeit verwenden etwa 80 %
der Haushalte, aber nur rund 25 %
der Betriebe der Lebensmittelindustrie
Jodsalz. Der Beitrag an der taglichen
Jodversorgung bei Verwendung von
Jodsalz im Haushalt betragt etwa
6-10 upg/Tag. Wesentliche Men-
gen an Jod werden tiber Milch (etwa
100 pg/L), Backwaren, sofern mit
Jodsalz hergestellt, und Meeres-
frichte zugefiihrt [16].

Es gab friher nur kleinere, regio-
nale Querschnittuntersuchungen in
Deutschland, um die Jodversorgung
der Bevolkerung zu bestimmen. Die
erste deutschlandweite epidemiologi-
sche Untersuchung (,Jodmonitoring
96") wurde 1996 durchgefiihrt und
zeigte, dass die Jodversorgung, vergli-
chen mit den fritheren Untersuchun-
gen, von etwa 20-40 pg/Tag in den
1980er Jahren auf 120-140 ug/Tag
(RDA 150 ug/Tag) signifikant zuge-
nommen hatte [16]. Allerdings hatten
etwa 40 % aller Neugeborenen nach
WHO-Definition einen milden bis mo-
deraten Jodmangel. Nur etwa 20 % der
Miitter hatten wahrend der Schwan-
gerschaft Jod substituiert [17].

In der 2003-2006 durchgefiihrten
bundesweiten KiGGS-Studie (Studie
zur Gesundheit von Kindern und Ju-
gendlichen in Deutschland) des Robert
Koch-Institutes (RKI) wurden die Jod-
ausscheidung (UIC) und das Schilddrii-
senvolumen von ca. 18 000 Kindern
und Jugendlichen untersucht. Es zeigte
sich eine mittlere Jodausscheidung von
117 ug/L; 57 % der Kinder hatten einen
milden bis moderaten Jodmangel und
30 % eine sonografisch nachgewiesene
vergroféerte Schilddriise [18].

In einer grofsen Feldstudie (Schilddrii-
sen-Initiative Papillon) wurde 2001
bei mehr als 90000 Beschaftigten in

Sauglinge

0 bis unter 4 Monate*
4 bis unter 12 Monate
Kinder

1 bis unter 4 Jahre

4 bis unter 7 Jahre

7 bis unter 10 Jahre
10 bis unter 13 Jahre
13 bis unter 15 Jahre
Jugendliche und Erwachsene
15 bis unter 19 Jahre
19 bis unter 25 Jahre
25 bis unter 51 Jahre
51 bis unter 65 Jahre
65 Jahre und alter
Schwangere
Stillende

40 50
80 50
100 90
120 90
140 120
180 120
200 150
200 150
200 150
200 150
180 150
180 150
230 200
260 200

Tab. 3: D-A-CH-Referenzwerte fiir die Jodzufuhr [12]
* Hierbei handelt es sich um einen Schatzwert.

verschiedenen Betrieben Deutschlands
die Schilddriise sonografisch unter-
sucht. Dabei zeigte sich, dass 26,7 %
der Teilnehmer einen oder mehrere
Knoten in der Schilddriise aufwiesen
und 17,3 % eine Struma ohne Kno-
ten hatten. Frauen waren dabei sig-
nifikant haufiger betroffen als Man-
ner. In der Altersgruppe der 18- bis
30-jahrigen Frauen lag die Inzidenz
bei 12,1 % (Manner 7,7 %), in der
Gruppe der 31- bis 45-Jahrigen bei
26,9 % (Manner 16,7 %) und in der
Gruppe der 46- bis 65-Jahrigen sogar
bei 41,7 % (Manner 29,0 %) [19].
Dieses Altersgefalle spiegelt eindeutig
den Jodmangel fritherer Jahrzehnte
wider, denn die Strumen und Knoten
entwickeln sich meist im jlingeren
Lebensalter [20].

In der neuesten (2008-2011) deutsch-
landweiten Erhebung (DEGS - Stu-
die zur Gesundheit Erwachsener in
Deutschland) wurden niedrigere UIC-
Werte ermittelt. Bezogen auf die Kre-
atinin-Konzentrationen ist jedoch die
aktuelle Jodversorgung der Erwachse-
nen in Deutschland in etwa vergleich-
bar mit den Daten aus der KiGGS-Stu-
die [21].

Jodgehalt in Lebensmitteln

WHO, UNICEF und ICCIDD treten seit
langem dafir ein, eine universelle Jod-
mangelprophylaxe mittels jodiertem
Speisesalz einzufiithren, was in vielen
Landern auch bereits praktiziert wird
[1, 11]. Nur wenn alle Lebensmittel mit
Jodsalz hergestellt wiirden, ware eine
ausreichende Jodversorgung gewahr-
leistet. Die freiwillige Verwendung
von Jodsalz im Haushalt wird generell
in den Landern (z. B. in Deutschland)
empfohlen, in denen eine universelle
Jodsalzprophylaxe gesetzlich nicht
erlaubt ist. Zu bedenken ist, dass die
Verwendung von Jodsalz im Haus-
halt keineswegs ausreichend ist, denn
10 g Jodsalz (= durchschnittlich ver-
wendete Menge) enthalten nur 200 ug
Jodid. Von diesen wird nur das Jodid
aus dem Jodsalz, das unmittelbar Spei-
sen zugefiigt wird — z. B. beim Backen
von Brot oder Kuchen oder beim Zu-
salzen von Speisen — auch quantitativ
aufgenommen. Das meiste Salz wird
aber zum Kochen von Nudeln oder
Kartoffeln verwendet — und dabei geht
das Jodid weitgehend verloren. Der
Jodbeitrag durch alleinige Verwen-
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Brot Scheibe
Brezeln Stiick
Brotchen Stiick

Kuchen Stiick

Wurst pro Brot
Jogurt kleiner Becher
Milch 100 mL
Seefisch 180 g

600 12
1000 20
600 12
250 5
600 12
200 10
200 10-25
140-400

Tab. 4: Jodgehalt von Speisen, die mit Jodsalz zubereitet wurden oder von
Natur aus eine relevante Menge enthalten [16]

dung von Jodsalz im Haushalt betragt
somit nur etwa 6-10 ug/Tag [16, 22].
Daher wird seit langem gefordert, dass
auch alle Back- und Wurstwaren mit
Jodsalz hergestellt werden [1, 12, 16].
Bedingt durch die Jodierung von
Tierfutter enthalten auch Milch und
Milchprodukte relevante Mengen an
Jod. Der Jodgehalt kann in kommerzi-
eller Milch zwischen 20 und 250 ug/L
betragen, auch abhangig von der Jah-
reszeit. Im Sommer, wenn die Kithe im
Freien sind, ist er niedriger als im Winter.
Im Mittel betragt er ca. 100-150 ug/L
[23]. Biomilch enthalt etwa 50 ug we-
niger Jod. Zwar ist die Anreicherung
des Futters mit Jod auch in der okolo-
gischen Milchviehhaltung erlaubt, die
Kiihe miissen jedoch laut EG-Oko-Ver-
ordnung einen mindestens 60 %igen
Anteil an Raufutter sowie die Moglich-
keit zu Weidegangen erhalten.

Die einzige weitere wichtige Quelle fiir
Jod ist Seefisch (nicht aber Sufswas-
serfisch), dessen regelmafliger Verzehr
deswegen seit vielen Jahren empfoh-
len wird. Er enthalt hohere Mengen
an Jodid, abhédngig aber auch von der
Art der Zubereitung, da sich das meiste
Jod im Fett, weniger im Muskelfleisch,
befindet. Beispiele zum Jodgehalt ver-
schiedener Lebensmittel sind in ¢ Ta-
belle 4 zusammengestellt.

Nur der Verzehr der genannten Le-
bensmittel kann annahernd, wenn
auch nicht vollstandig, die tagliche
Mindestmenge an Jodid decken. Um
den Jodmangel in Deutschland ganz-
lich zu beseitigen, miissten alle Lebens-
mittel mit Jodsalz hergestellt werden.
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Dann ware der tagliche Jodbedarf in
etwa gedeckt, aber keinesfalls tiber-
substituiert [1].

Folgen des Jodmangels

Ein Jodmangel wirkt sich bereits auf
die Entwicklung des Embryos und des
Fetus aus, hier hat er schwerwiegende
neurologische Folgen. Im Erwachse-
nen- und Kindesalter aufert sich Jod-
mangel in einer Vergroferung der
Schilddriise, haufig auch mit Knoten-
bildungen. Bei nur mildem bis mode-
ratem Jodmangel ist die Schilddriise
vergrofsert, die Schilddriisenfunktion
i. d. R. aber noch normal. Eine durch
Jodmangel bedingte Hypothyreose mit
Struma gab es frither auch in Deutsch-
land, heute nur mehr in einigen Ent-
wicklungslandern [1, 20].

Kindliche Entwicklung

Schilddriisenhormone und damit Jod
sind essenziell flir eine normale em-
bryonale und fetale Entwicklung [14,
15, 24]. Da der Fetus erst nach der
12. Woche in der Lage ist Schilddri-
senhormone selbst zu synthetisieren,
hangt die embryonale Entwicklung
vom Transfer von Thyroxin uber
die Plazenta ab. Das HCG (humanes
Choriongonadotropin, ein so genann-
tes Schwangerschaftshormon) wirkt
stimulierend auf die Schilddriise der
Mutter, sodass gentigend Thyroxin
bereitgestellt werden kann. In Jod-
mangelregionen fihrt dies zu einer
Groflenzunahme der Schilddriise.
Das ,Kropfband” in Bayern, aber

auch zu eng gewordene Papyrus-
bénder im alten Agypten zeigten die
Frihschwangerschaft an. Ab der 12.
Schwangerschaftswoche wird dann
vorwiegend Jodid Uber die Plazenta
aktiv transportiert und der Fetus re-
guliert seine eigene Thyroxinsynthese.
Der Einfluss von Thyroxin auf die
neuronale Entwicklung ist sehr kom-
plex, es stimuliert z. B. die Expression
des NGF (nerve growth factor), der ver-
antwortlich ist fiir das Wachstum und
die Vernetzung der Purkinje’schen
Nervenzellen der GroShirnrinde. Auch
die Differenzierung der Schwannschen
Zellen wird mafsgeblich durch Schild-
driisenhormone gesteuert. Abhangig
von einem adaquaten Schilddriisen-
hormonsignal erfolgt kurz vor Ein-
setzen der fetalen Horfunktionen eine
Hochregulierung von Myelin-Funk-
tionsproteinen, wie dem myelin basic
protein. Eine Innenohrschwerho-
rigkeit beim Kind ist daher ein spe-
zifisches Symptom eines intrauterinen
Jod- bzw. Thyroxinmangels [25, 26].
Ein ausgepragter Jodmangel in der
Schwangerschaft fiithrt aus diesen
Grinden zu einem neurologischen
Kretinismus, in Kombination mit
Selenmangel zum myxodematosen
Kretinismus. Letzterer ist dadurch
gekennzeichnet, dass die Schilddrii-
senzellen des Feten durch das H,O,,
das nicht durch die selenabhangigen
Glutathionperoxidasen neutralisiert
werden kann, zerstort werden [27].

Aber auch schon ein milder bis mode-
rater Jodmangel kann die geistige und
korperliche Entwicklung des Feten
beeinflussen. Wahrend der Schwan-
gerschaft steigt der Bedarf an Schild-
drisenhormon um etwa 30-50 %
und damit auch der Jodbedarf auf
etwa 250 ug/Tag an, bedingt auch
durch die erhohte Jod-Clearence tiber
die Niere und die zusatzliche Jod-Clea-
rance tuiber die Placenta [15, 26]. Nach
den neuesten Erkenntnissen ist ein er-
niedrigtes maternales Thyroxin, insbe-
sondere wahrend der ersten Halfte der
Schwangerschaft, fir eine gestorte
mentale und motorische Entwick-
lung des Feten verantwortlich. Dies
konnte nicht nur in Tierversuchen,
sondern auch in neueren prospektiven
Studien am Menschen gezeigt werden.



Kinder von Miittern, die ein normales
TSH, aber ein erniedrigtes freies Thy-
roxin (FT4) in der Frithschwanger-
schaft hatten, zeigten eine signifikant
schlechtere mentale und motorische
Entwicklung im Alter von 1-2 Jahren
[24, 25, 28].

In einer Metaanalyse aus China wurde
der Intelligenzquotient (IQ) von
Kindern (< 16 Jahren) in Gebieten mit
ausreichender Jodversorgung vergli-
chen mit dem von Kindern in einem
Jodmangelgebiet ohne oder mit einer
Jodidsubstitution in der Schwanger-
schaft. Die IQs der Kinder im Jod-
mangelgebiet waren im Mittel um 12
Punkte niedriger als in Gebieten mit
ausreichender Jodversorgung. Wenn
die Mitter Jodid (100 ug/Tag) erst
nach Feststellung der Schwanger-
schaft erhielten, war der IQ der Kinder
immer noch um 4,8 Punkte geringer
als in den Gegenden mit ausreichender
Jodversorgung [29]. In einer spani-
schen Untersuchung konnte gezeigt
werden, dass Kinder mit einer Jodaus-
scheidung von unter 100 ug/L signi-
fikant haufiger einen IQ im unteren
25 %-Bereich hatten; dieser Anteil stieg
mit zunehmendem Jodmangel weiter
an [28].

In einer prospektiven Placebo-kontrol-
lierten Studie aus Albanien mit mo-
deratem Jodmangel konnte erstmals
gezeigt werden, dass eine Substitution
mit 150 pug Jodid/Tag die kognitive
Funktion der untersuchten Kinder im
Alter von 10 Jahren signifikant ver-
besserte [30]. Dies wurde auch in einer
2009 publizierten Studie aus Neusee-
land bestatigt [31]. Die mediane UIC
der Kinder lag bei 66 ug/L. Die Sub-
stitution wurde Uber 28 Wochen
mit 150 ug Jodid/Tag oder Placebo
durchgefiihrt. Die kognitive Funktion
wurde mit vier Subtests des Wechsler
Intelligenztests fiir Kinder untersucht.
Die mediane UIC lag in der substitu-
ierten Gruppe nach 28 Wochen bei
145 pg/L, in der Placebogruppe bei
81 ug/L. Der kognitive Score war in
der behandelten Gruppe signifikant
(p < 0,02) hoher.

Obgleich diese Studien nur tiber eine re-
lativ kurze Zeit durchgefiihrt wurden,
so zeigen sie doch sehr eindriicklich,
wie bedeutsam auch im Schulkindes-

alter die ausreichende Jodversorgung
fur die kognitiven Funktionen ist, und
bestatigen damit die bisherigen epide-
miologischen Untersuchungen. Die
Studien zeigen auflerdem, dass auch
Kinder mit mildem Jodmangel nicht
ihre volle Intelligenz entwickeln kon-
nen und eine Jodid-Substitution dazu
beitragen kann, ihre kognitiven Fahig-
keiten zu verbessern.

Struma

Eine — meist durch Jodmangel — ver-
grofserte Schilddriise wird als Struma
bezeichnet. Hier gilt es zwischen einer
Struma ohne Knoten, der sog. Struma
diffusa, und mit Knoten, der sog.
Struma nodosa, zu unterscheiden. Kno-
ten konnen aber auch bei einer noch
normal groféen Schilddriise entstehen.
Daftir gibt es jedoch keine gesonderte
medizinische Bezeichnung, es wird
auch dann von einer Struma nodosa
gesprochen [32].

Strumagenese

Ein Jodmangel verursacht zunachst
eine kompensatorische Vermehrung
des Kolloids in den Follikeln und eine
Vergrofserung der Zellen der Schild-
driise (Hypertrophie). Besteht die
Mangelsituation langer, kommt es
zusatzlich zur vermehrten Zellproli-
feration (Hyperplasie) [20]. Dadurch
konnen verschiedene Mutationen der
genetischen Information der Thyreo-
zyten entstehen. Dies verursacht dann
ein autonomes Wachstum (Neoplasie)
und es entstehen entweder funktionell
aktive Knoten (autonome Adenome),
die ohne Ruckkopplung durch TSH
Schilddrisenhormone produzieren,
oder funktionell inaktive Knoten, die je
nach Grofse eine mechanische Behinde-
rung darstellen oder, in seltenen Fallen,
auch maligne sein konnen.

Der intrathyreoidale Jodmangel ist
uberwiegend ernahrungsbedingt, kann
aber auch durch strumigene Substan-
zen wie Rauchen (Thiozyanat) oder
durch einen ubermafSigen Verzehr
von Maniok (Linamarin) oder Hirse
(C-Glykosylflavon) hervorgerufen
werden [1, 7].

Die Tatsache, dass nicht alle Men-
schen in einem Jodmangelgebiet an

einer Struma — insbesondere Struma
nodosa — leiden, liegt daran, dass es
eine Vielzahl von Polymorphismen
und Genmutationen der verschiede-
nen, am Jodstoffwechsel beteiligten
Gene und damit ihrer Proteine gibt,
die eine so genannte Jodfehlverwer-
tung verursachen. Dadurch wird ein
bestehender marginaler Jodmangel
der Schilddriise verstarkt. Strumen
kommen familiar gehauft vor — bis-
her sind nicht alle moglichen gene-
tischen Veranderungen aufgeklart.
Eine der am langsten bekannten ist
eine Mutation des Pendrin-Gens
(Pendret-Syndrom), das nicht nur
eine Innenohrschwerhorigkeit, son-
dern auch eine Struma verursacht.
Aufgrund eines verminderten Jo-
didtransports in das Follikellumen
kommt es hier zu einer verminderten
Schilddriisenhormonsynthese [33].

Diagnose und klinisches
Erscheinungsbild
Frither wurde zur Beurteilung der
Struma die Einteilung der Schilddri-
sengrofse nach Sichtbarkeit entspre-
chend der WHO-Kriterien [11] verwen-
det: Eine nur bei nach hinten gebeug-
tem Kopf sichtbare Schilddriise wurde
als Struma Grad I bezeichnet. Sieht
man diese am Hals auch bei normaler
Kopfhaltung, wurde die Struma als
Grad II und eine deutlich vergrofSerte
Schilddrise als Grad III klassifiziert.
Heute wird eine Struma nach Anam-
nese und Palpation der Schilddriise
sonografisch bestimmt. Hierzu be-
notigt man einen hochauflosenden
Schallkopf mit > 7,5 MHz, moglichst
mit Dopplerfunktion.
Beurteilt werden dabei:
e Grofse der Schilddriise (Volumen),
* Echogenitat im Vergleich zu den
angrenzenden Muskeln,
* Knoten bzw. die Inhomogenitat
des Gewebes,
* Grofsenbestimmung von Knoten,
* zervikale Lymphknoten.

Als Struma wird ein Volumen der
Schilddriise > 18 mL bei Frauen und
> 24 mL bei Mannern bezeichnet. Der
sonografische Befund muss durch Be-
schreibung und Bilddokumentation
eindeutig dokumentiert werden.
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Werden Knoten > 1 cm festge-
stellt, so sollte eine Technetium
(?*mTc)-Szintigrafie durchgefiihrt
werden, um festzustellen, ob es
sich um funktionell aktive Knoten
(autonome Adenome oder ,heifse”
Knoten) oder funktionell inaktive
(,kalte”) Knoten handelt. Der Begriff
Jkalt” und | heifs” leitet sich aus der
nuklearmedizinischen Beurteilung
ab, also ob Tc aufgenommen wird
oder nicht.

Etwa 3-5 % der funktionell inaktiven
Knoten sind maligne. Uberwiegend
(ca. 90 %) handelt es sich dabei um
so genannte papillare Karzinome.
Autonome Adenome sind praktisch
nie maligne [32, 34].

Labordiagnostik

Um eine Funktionsstorung der Schild-
driise auszuschlieféen, gentigt die Be-
stimmung des basalen TSH-Wertes.
Liegt dieser im Normbereich zwischen
0,4 und 4 mU/L, so liegt eine normale
Funktion vor.

Ist der TSH-Wert erhoht, also > 4 mU/L,
so sollte das FT, (freies T,) mitbe-
stimmt werden: Liegt es im Normbe-
reich, handelt es sich um eine subkli-
nische Hypothyreose, ist es erniedrigt,
um eine manifeste Hypothyreose. Im
Bereich von 4-10 mU/L liegen die
meisten FT,~Werte noch im Normbe-
reich, erst bei einem TSH > 10 mU/L
sind die FT,~Werte erniedrigt. Die FT;-
Werte sind meist noch normal, da aus
vorhandenem T, noch ausreichend T,
durch Deiodierung entsteht.

TSH 0,4—4 mU/L
FT4 0,8-1,8 ng/dL

(10-23 pmol/L)
FT3 2,3-4,3 pg/mL

(3,5-9 pmol/L)
TPO-Ak* <16 1U/mL
Tg-Ak* <100 IU/mL

Tab. 5: Normalwerte fiir Schilddriisen-

parameter

FT; = freies Ts; FT, = freies T,; Tg-Ak =

Thyreoglobulin-Antikorper; TPO-Ak =

Thyreoperoxidase-Antikdrper; TSH =

Thyreoidea-stimulierendes Hormon

* Es gibt fir die Antikorper keinen
internationalen Standard, daher
unterscheiden sich die Normwerte
unterschiedlicher Hersteller der Be-
stimmungsmethoden bis um den
Faktor 10.
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Ist TSH erniedrigt, so sollten FT, und
FT; bestimmt werden. Sind sie erhoht,
so liegt eine manifeste Hyperthyreose
vor. Im Jodmangel ist haufig nur das
FT; erhoht, bei Jodkontamination
immer auch das FT,. Sind die freien
Hormone normal bei erniedrigtem
TSH, so handelt es sich um eine so ge-
nannte subklinische Hyperthyreose.
Die Normwerte der Schilddriisenhor-
mone zeigt ¢ Tabelle 5.

In letzter Zeit wurden in verschie-
denen Landern Referenzwerte fiir
TSH erhoben und es zeigt sich, dass
diese zwischen 0,4 und 2,5 mU/L
oder gar nur bis 2,1 mU/L liegen.
Dies sind aber keine Normwerte, sie
bedeuten nur, dass in manchen Ge-
genden 95 % der Population TSH-
Werte in diesem Bereich haben. So
konnte gezeigt werden, dass die Re-
ferenzwerte fiir TSH in Jodmangel-
gebieten eher niedriger sind [35].

Wichtig zu wissen ist, dass der TSH-
Wert bestimmten Einflussgrofien
unterliegt, die unabhangig von der
Schilddriisenfunktion sind. So hat
TSH einen Tag-Nacht-Rhythmus,
steigt also abends an, um gegen Mit-
ternacht seinen Gipfel zu erreichen, der
bei Werten bis 10 mU/L liegen kann.
Medikamente wie Dopaminagonis-
ten oder Glukokortikoide erniedrigen
die TSH-Konzentration. Patienten mit
schweren psychischen Erkrankungen,
insbesondere schweren Depressionen,
haben ebenfalls oft erniedrigte TSH
Werte.

Auch der FT;-Wert kann erniedrigt
sein. Dies ist der Fall bei allen kata-
bolen Zustanden, z. B. bei langerem
Fasten, insbesondere bei schweren
Allgemeinerkrankungen, bei schlecht
eingestelltem Diabetes mellitus und
besonders ausgepragt bei einer Sepsis.
Man spricht dann von einem ,Nie-
der-T;-Syndrom” oder im Englischen
von einem ,non-thyroid-illness syn-
drom” (NTI). In schweren Fallen sind
dann auch TSH und FT, erniedrigt,
vergleichbar mit einer sekundaren Hy-
pothyreose, ohne dass jedoch eine Hy-
pothyreose klinisch besteht [36].

Therapie

Das Therapieziel beim autonomen
Adenom bzw. multifokaler Autono-
mie (mehrere autonome Adenome) der
Schilddriise ist klar definiert: die end-
glltige Beseitigung der/des Knoten/s
entweder durch Radiojodtherapie oder
durch eine Operation. Die Therapie-
ziele beim funktionell inaktiven, nicht
malignitatsverdachtigen Knoten sind
weniger klar definiert. Eine Ausnahme
besteht bei grofsen Knotenstrumen mit
mechanischer Behinderung, die eine
klare Indikation fir die Operation der
Schilddriise darstellen, ebenso nattir-
lich bei einem Karzinom [32, 34].

Eine bereits bestehende Struma ist me-
dikamentos nicht mehr zu beeinflus-
sen, d. h., eine signifikante Verklei-
nerung ist kaum moglich. Dass ein
weiteres Wachstum oder auch eine
Knotenbildung durch eine hohere Jod-
zufuhr verhindert werden konnen, ist
durch Therapiestudien nicht ausreichend
belegt, ist aber wahrscheinlich [20, 32].

Jodmangel und Brustkrebs

Aus Tierversuchen ist schon lange be-
kannt, dass Jodmangel nicht nur Kno-
ten (Neoplasien) in der Schilddriise, son-
dern auch in der Brustdrtise verursacht
[37]. Epidemiologische Daten zeigen,
dass die Pravalenz von Mastopathien
(knotige Veranderungen der Brust) und
Brustkrebs bei Frauen in vielen Landern
Suidostasiens (z. B. Japan, China, Stud-
korea) signifikant niedriger ist als in
westlichen Regionen [38].

In experimentellen Untersuchungen
konnte belegt werden, dass die Wachs-
tumsregulation der Brustdriisenzellen
durch Jod vergleichbar ist mit der von
Schilddriisenzellen [39, 40]. In Tierver-
suchen konnte durch Jod die Entste-
hung chemisch induzierter Mamma-
karzinome teilweise verhindert werden
[41]. Jod kann nicht nur eine Apoptose
(programmierter Zelltod) von Thyreo-
zyten, sondern auch von humanen
Brustkrebszellen herbeifiihren [42].

Es gibt somit zahlreiche Hinweise,
dass eine ausreichend hohe Jodzufuhr
nicht nur die hyperplastischen Ver-
dnderungen (Neoplasien) der Schild-
driise, sondern moglicherweise auch
der Brustdriise verhindern kann [43].



Jodexzess

Extrem hohe Joddosen schaden einer
normalen, gesunden Schilddriise nicht
[44]. In einer Studie in den USA wur-
den freiwillige Personen tiber 12 Wo-
chen mit 1000 bzw. 2000 ug Jodid/
Tag zusatzlich zur normalen Ernah-
rung, die in den USA bis zu 350 ug
Jodid enthalt, substituiert. Es wurden
weder signifikante Wirkungen auf die
Schilddriisenfunktion oder Morpholo-
gie beobachtet, noch gab es andere Ne-
benwirkungen, z. B. auf die Haut oder
die Verdauung [44].

Wahrend des Reaktorunfalles von
Tschernobyl handelte Polen als ein-
ziges europaisches Land richtig und
verabreichte 3 214 Kindern in den be-
sonders betroffenen Gebieten einmalig
15 mg Jodid, um die Schilddriise zu
blockieren, damit akut kein radioakti-
ves Jod aufgenommen werden konnte.
Nur bei 12 Kindern wurde eine vori-
bergehende TSH-Erhohung bei nor-
malen Schilddriisenhormonspiegeln
festgestellt, keines der Kinder erlitt eine
ernsthafte Funktionsstorung. Auch
anderweitige Nebenwirkungen wur-
den nicht beobachtet. Die Nachunter-
suchung dieser Kinder tiber mehrere
Jahre zeigte keine Schadigung der
Schilddriise oder sonstige Nebenwir-
kungen [45]. Bei Erwachsenen betragt
die einmalig notwendige Jodiddosis,
um die Aufnahme von radioaktivem
Jod in die Schilddriise vortibergehend
komplett zu blockieren, 100-300 mg
Jodid [46].

Erst die chronische Einnahme von
10-50 mg Jodid/Tag fihrt zu lan-
gerfristiger Hemmung der Schilddrii-
senfunktion und Entwicklung einer
Hypothyreose bei etwa 10 % der Be-
volkerung. Dies ist bekannt von der
Halbinsel Hokkaido in Japan. Durch
den taglichen Verzehr von besonders
jodreichen Algen in grofseren Mengen
werden im Mittel 20 mg Jod/Tag zu-
geflihrt [47]. Hierbei wird die Jodauf-
nahme der Schilddriise blockiert und
dadurch die Hormonproduktion ver-
mindert. In Deutschland kann es nur
durch Medikamente, v. a. Amiodaron
(hauptsachlich bei Vorhofflimmern
eingesetztes Antiarrhythmikum), oder
aber jodhaltige Kontrastmittel zu einer

sehr hohen Jodzufuhr und nachfol-
gend zu Hypo-, aber auch Hyperthy-
reose kommen.

Jod und Autoimmun-
erkrankungen der
Schilddriise

Die autoimmunbedingten Schilddrii-
senerkrankungen gehoren neben den
Jodmangelerkrankungen zu den hau-
figsten Schilddriisenerkrankungen.
Etwa 16 % aller Frauen, aber nur 2 %
aller Manner entwickeln im Laufe ihres
Lebens eine Autoimmunthyreoiditis.
Die Ursache dieser Erkrankungen ist
eine genetische Disposition, ausgelost
werden sie durch endogene Faktoren
(z. B. Stress, éstrogene, Stimulation
des Immunsystems) und Umwelt-
einfliisse (z. B. Jodexzess, Selenman-
gel, Medikamente). Diese genetische
Disposition betrifft nicht spezifisch
die Schilddriise, sondern nahezu alle
bekannten Autoimmunerkrankun-
gen, wobei aber die Schilddriise am
haufigsten betroffen ist. Eine Autoim-
munthyreoiditis kann entweder mit
einer Hypothyreose, dann spricht man
auch von Hashimoto-Thyreoiditis,
oder einer Hyperthyreose einhergehen
(Morbus Basedow). Am haufigsten
aber werden nur Antikorper nachge-
wiesen und die Schilddriisenfunktion
ist noch normal (Autoimmunthyreoi-
ditis). Allerdings ist, wenn im Serum
Schilddriisen-spezifische Antikoper
nachweisbar sind, das Risiko erhoht,
im langjahrigen Verlauf eine Funkti-
onsstorung zu entwickeln [48].

Hat Jod einen Einfluss auf die
Autoimmunthyreoiditis?

In den letzten Jahren wird die verbes-
serte Jodversorgung in Deutschland,
aber auch in anderen Landern, mit
einer erhohten Inzidenz der Autoim-
munthyreoiditis (Hashimoto-Thy-
reoiditis) in Zusammenhang gebracht
[49]. Dies beruht u. a. auf schon élte-
ren, tierexperimentellen Untersuchun-
gen, in denen gezeigt wurde, dass Rat-
ten, die genetisch bedingt spontan eine
Autoimmunthyreoiditis (AIT) bekom-
men, diese durch Flittern von hohen

Joddosen frither entwickelten [50]. In
einer prospektiven Studie mit 62 Patien-
ten mit Struma, die mit 200 ug Jodid/
Tag behandelt wurden, entwickelten
drei Patienten eine transiente AIT [51].
In Deutschland — aber auch in Dane-
mark, wo ein sehr gutes Register zur
Erfassung von Schilddriisenerkran-
kungen existiert — wird eine Zunahme
der AIT festgestellt, seitdem sich die Jod-
zufuhr verbessert hat [52]. Inwieweit
allerdings die neuerdings routinemafig
zur Verfligung stehende Diagnostik,
empfindlichere Nachweismethoden der
Autoantikoper und eine Herabsetzung
des Normbereiches flir diese haufige-
ren Diagnosen verantwortlich sind,
oder ob diese tatsachlich durch die ver-
besserte Jodversorgung zugenommen
haben, wird kontrovers diskutiert.

In Deutschland gibt es dazu zwei re-
gionale Studien, in denen sowohl die
Pravalenz von AIT als auch die UIC
in Querschnittuntersuchungen der
Bevolkerung gemessen wurden: die
KORA- (Kooperative Gesundheits-
forschung in der Region Augsburg)
und die SHIP-Studie (Study of Health
in Pomerania). Obwohl die UIC in der
KORA-Studie 151 pg/L und in der
SHIP-Studie nur 110 ug/L betrug, war
die Pravalenz erhohter Thyreoperoxi-
dase-Antikorper (TPO-Ak) mit 1-2 %
in der Altersgruppe 25-88 Jahre in
beiden Studien identisch. Es wurde eine
ansteigende Pravalenz im hoheren Le-
bensalter beobachtet, aber ohne eine er-
hohte Hypothyreoserate [53]. Die Jod-
ausscheidung in beiden Gegenden war
1,5- bis 2-fach hoher als in Danemark,
und somit ist der Zusammenhang der
verbesserten Jodversorgung allein mit
der Entwicklung einer AIT fraglich. Die
Vorteile der verbesserten Jodversor-
gung uberwiegen nach Expertenmei-
nung das geringe Risiko einer etwas
hoheren Inzidenz der AIT [54].

Kinderwunsch und Schwanger-
schaft bei Autoimmun-
thyreoiditis

Die Frithgeburtsrate bei Frauen mit
einer AIT ist etwa 2- bis 3-fach er-
hoht, auch wenn die Schilddrii-
senfunktion noch normal ist [55].
Dies liegt moglicherweise daran,
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dass die Schilddriise bei bestehen-
der AIT in der Frithschwangerschaft
nicht ausreichend Schilddriisenhor-
mone sezernieren kann. Daher sollte
L-Thyroxin am besten schon vor der
Konzeption, spatestens bei Feststel-
lung der Schwangerschaft gegeben
werden. Es konnte gezeigt werden,
dass hierdurch kein erhohtes Frith-
abortrisiko mehr besteht [56]. Das
basale TSH sollte unter 2 mU/L lie-
gen und der FT,-Wert der Mutter tiber
1,2 ng/mL. Ab der 12. Woche, wenn
die fetale Schilddriise entwickelt ist,
sollten zusatzlich etwa 150 ug/Tag
Jodid substituiert werden. Dies sollte
auch in der Stillzeit weitergefiihrt
werden, um die normale Entwicklung
des Kindes zu gewahrleisten [26].
Wahrend der Schwangerschaft sinkt
der Autoantikorper-Spiegel. Dies hat
aber keinen Einfluss auf den Verlauf
der mutterlichen AIT, denn nach der
Entbindung steigt er bedingt durch
das so genannte Immunrekonstitu-
tions-Syndrom (tiberschiefsende Im-
munreaktion nach einer Immunsup-
pression) regelhaft wieder an. Dies
kann durch die Gabe von 200 ug
Selen/Tag moglicherweise verhindert
werden, wie in einer prospektiven Stu-
die gezeigt wurde [57].

Jod vermeiden bei Morbus
Basedow?

Die Pravalenz des M. Basedow (AIT
mit Hyperthyreose) ist in Regionen mit
hoher Jodversorgung identisch mit
bzw. sogar niedriger als in denen mit
niedriger Jodversorgung der Bevolke-
rung [58]. Natlrlich kann sich eine
Hyperthyreose nur ausbilden, wenn
gentigend Jod zugefiihrt wird, da fir
eine hohere Synthese von Schilddrii-
senhormonen mehr Jodid benotigt
wird. Das mit der normalen Ernah-
rung zugefiihrte Jod — in Deutsch-
land im Mittel etwa 120 ug/Tag
— kann aber keine schwere Hyperthy-
reose verursachen. Eine Jodkarenz,
also das Weglassen von Jodsalz, Milch,
Seefisch, beeinflusst die Erkrankung
nicht kausal. Nattirlich sollte ein Jod-
exzess vermieden werden, da dieser
zu einem hoheren Bedarf an Thyreo-
statika fiihrt.
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Die Krankheit muss symptomatisch
mit Thyreostatika fir ein Jahr be-
handelt werden. Besteht dann immer
noch eine Hyperthyreose, sollte defi-
nitiv eine ablative Therapie entweder
mit Radiojodtherapie oder eine Thy-
reoidektomie entsprechend der Leitli-
nien durchgefiihrt werden [59].

Selen- und Jodmangel

Das Spurenelement Selen wurde erst-
mals 1986 als fir die Schilddriise
[60]. Un-
tersuchungen hatten ergeben, dass
bei ausgepragtem Selenmangel die
selenabhédngige Glutathionperoxi-
dase-(GPx)-Aktivitat vermindert ist
[27]. Dadurch schadigen freie Sau-
erstoffradikale, die bei der Synthese
von Schilddriisenhormonen entstehen
(siche oben) die Thyreozyten mit der
Folge von Nekrosen. Diese wiederum
rufen eine Entztindungsreaktion her-
vor, die am Ende in einer atrophischen,
fibrosierten Thyreoiditis resultiert. Ein
kombinierter Selen- und Jodmangel
der Mutter ist die Ursache des myxode-
matosen Kretinismus, wahrend der al-
leinige ausgepragte Jodmangel die Ur-
sache des neurologischen Kretinismus
ist. Diese beiden Formen unterscheiden
sich dadurch, dass bei Miittern mit
kombiniertem Selen- und Jodmangel
die fetale Schilddriise durch oxidative
Schadigung zerstort wird und daher
intrauterin bereits eine schwere Hypo-
thyreose besteht, die auch durch Jod
nicht beseitigt werden kann. Es wird
angenommen, dass durch diesen Me-
chanismus, also einen Selenmangel bei
gleichzeitigem Jodmangel, auch eine
Autoimmunthyreoiditis ausgelost
werden kann [27, 61]. Die atrophische
Verlaufsform der AIT (friher als Ord'’s
disease bezeichnet) ist weitaus haufiger
als die klassische Hashimoto-Thyreoi-
ditis, die definitionsgemaf} mit einer
Struma einhergeht.

Es gibt mehrere kontrollierte, prospek-
tive Placebo-kontrollierte Studien, in
denen gezeigt werden konnte, dass die
TPO-Ak-(Thyreoperoxidase-Antikor-
per)Konzentrationen durch eine Selen-
substitution von 200 ug Selen/Tag
uber 3-6 Monate nahezu um die Halfte

bedeutsam beschrieben

reduziert werden konnen [62]. Von be-
sonderer Bedeutung ist eine Studie aus
Italien, in der eine frithzeitige Selen-
substitution bei Schwangeren mit AIT
und noch normaler Schilddriisenfunk-
tion den postpartalen Anstieg der TPO-
Ak-Titer verhinderte und die Inzidenz
von postpartalen Funktionsstorungen
der Schilddriise senkte [57]. Die Selen-
substitution ist der bisher einzig mog-
licherweise kausale Therapieansatz bei
Patienten mit AIT und noch ausrei-
chender Schilddriisenfunktion.

Fazit

Jod gehort zu den wenigen Spuren-
elementen, die auch mit einer ausge-
wogenen westlichen Erndhrung allein
nicht in ausreichender Menge zuge-
fihrt werden konnen. Nur in Lan-
dern, in denen Algen in der Erndhrung
Verwendung finden, ist die Jodzufuhr
ausreichend. Daher wird von der WHO
eine generelle Jodmangelprophylaxe
mittels jodierten Speisesalzes (USI)
empfohlen.

Jodmangel ist nicht nur Ursache einer
Vergrofserung und Knotenbildung
der Schilddriise, sondern kann auch
die geistige und psychomotorische
kindliche Entwicklung nachhaltig be-
eintrachtigen. Die Verwendung von
Jodsalz allein im Haushalt und im
Tierfutter hat die Jodversorgung
der deutschen Bevolkerung verbes-
sert. Die Versorgung ist aber immer
noch nicht optimal, insbesondere bei
den Risikogruppen Schwangere und
Stillende. Daher sollten diese Jodid
(150 pug/Tag) in Form von Tabletten
zuflhren.

Es besteht derzeit keine Gefahr der
Uberversorgung mit Jod. Jod ist nicht
gesundheitsschadlich, wenn die ver-
zehrte Menge die festgelegten Hochst-
grenzen nicht tibersteigt.
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Der Autor ist Sprecher des unabhdngigen, ge-
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Bei allen Fragen ist jeweils nur
eine Antwort richtig:

1. Das Jod in unserer Nahrung
stammtyv. a. aus ...

(O Atieferen Bodenschichten, aus denen es
durch das Grundwasser ausgespiilt wird.

(O B heilten Quellen, aus denen es verdunstet
und dann wieder abgeregnet wird.

(O Cdem Meer, aus dem es von Algen aufge-
nommen, konzentriert und z. B. durch
Sonneneinstrahlung freigegeben wird.

(O D dem pflanzlichen Stoffwechsel, aus dem

der Mensch es tiber den Verzehr von
pflanzlichen Lebensmitteln aufnimmt.

2. Welche Aussage zur Jodzufuhr bzw.
-aufnahme ist FALSCH?

(O Atine zu geringe Zufuhr (Jodmangel) ver-
ursacht zunéchst eine kompensatorische
Vermehrung des Kolloids in den Follikeln
und eine VergréRerung der Zellen der
Schilddriise (Hypertrophie).

O B Jod wird tiber den so genannten Kalium-lo-
did-Koporter (KIK) in die Schilddriise aufge-
nommen.

(O CDie durch eine zu geringe Zufuhr (Jod-
mangel) vergréRerte Schilddriise wird als
Struma bezeichnet.

O D Uberschiissiges Jod, das von der Schild-
driise nicht aufgenommen werden kann,
wird tiber die Niere ausgeschieden.

3. Die Schilddriisenhormone Tri-
jodthyronin (T;) und Tetrajodthy-
ronin (T,) haben zentrale Aufgaben
im Stoffwechsel.

Das aktive Hormon T; ...
O A wird bei Uberschuss in das inaktive Hormon
T, zur Speicherung umgewandelt.

(O B wird bei Bedarf aus dem inaktiven Prohor-
mon T, bereitgestellt.

(O Cistbei normaler Jodversorgung das Schild-
driisenhormon mit der hchsten Konzent-
ration im Blut.

(O D wird in den Nebenschilddriisen gespeichert.

4. In den D-A-CH-Referenzwerten
unterscheiden sich die Empfeh-
lungen fiir die Jodzufuhr zwischen
Deutschland/Osterreich und der
Schweiz. Was ist der Grund dafiir?

(O ADer Jodbedarf ist aufgrund des niedrigeren
Gehalts im Boden in Deutschland und Os-
terreich hoher als in der Schweiz.

(O BTrotz intensiver Diskussionen konnten die
verantwortlichen Wissenschaftler sich nicht
auf einen einheitlichen Referenzwert eini-
gen.

(O ClInder Schweiz liegt der Fischkonsum
traditionell knapp 25 % héher, sodass die
Empfehlungen fiir Jod niedriger angesetzt
werden kénnen.

(O D Die Bevélkerung in der Schweiz ist durch
eine langjahrige Jodmangelprophylaxe,
die seit den 1920er Jahren besteht, besser
versorgt.

5. ,Kretinismus“ bezeichnet ...

(O Aceine durch Selenmangel wahrend der
embryonalen Entwicklung hervorgerufene
Schédigung der Schilddriise.

(O Beine durch Jodmangel des Fetus verur-
sachte Stérung der Gehirnentwicklung.

(O Ceine genetische Stérung, bei der Jod nicht
in die Schilddriise aufgenommen werden
kann.

(O D eine nur auf Kreta auftretende seltene
Autoimmunthyreoiditis.

6. Jodmangel verursacht eine ver-
mehrte Zellproliferation und da-
durch ein autonomes Wachstum
der Schilddriise. Man unterschei-
det zwischen aktiven und inaktiven
Knoten. Welche Aussage zu erste-
ren ist zutreffend?

(O AFunktionell aktive Knoten werden auch als
autonome Adenome bezeichnet.

(O B Funktionell aktive Knoten scheiden nur so
viele Hormone aus, wie der Organismus
benétigt.

(O CeEine Knotenbildung in einer normal groRen
Schilddrise ist ausgeschlossen.

(O D Funktionell aktive Knoten produzieren
keine Schilddriisenhormone mehr, sodass
eine Substitution notwendig ist.

7. Zur Diagnose einer Funktionssto-
rung der Schilddriise wird der TSH-
Wert gemessen. Zwischen welchen
Werten liegt er im Normbereich?

A4-13 mU/L
B 1-8 mU/L
€ 0,8-5 mU/L
D 0,4—4 mU/L

O O OO

8. Ist der TSH-Wert erniedrigt,
stimmt folgende Aussage:

(O ASind FT; und FT, erhoht, liegt eine mani-
feste Hyperthyreose vor.

O BIstFT, erniedrigt, liegt ein sogenanntes
,Nieder-T;-Syndrom* vor.

O CSind FT, und FT; erniedrigt, spricht dies fiir
eine Jodkontamination.

(O D Sind FT; und FT, normal, liegt eine subklini-
sche Hypothyreose vor.

9. Welche der folgenden Aussagen zu
autoimmun-bedingten Schilddrii-
senerkrankungen (Autoimmun-
thyreoiditis, AIT) ist/sind richtig?

_

. Ursache fiir eine AIT ist eine genetische Dispo-
sition.

N

Die Hashimoto-Thyreoditis ist eine Bezeich-
nung fiir eine AIT, die mit einer Hypothyreose
einhergeht.

w

Die Hohe der Jodzufuhr ist entscheidend fir die
Entstehung einer AIT.

4. Morbus Basedow tritt vor allem in Regionen
mit hoher Jodversorgung auf.

(O ANurAussage 4 ist richtig.

(O B Nurdie Aussagen 1 und 2 sind richtig.

(O CNurdie Aussagen 2 und 4 sind richtig.

(O D Nurdie Aussagen 1, 3 und 4 sind richtig.

10. Welches Spurenelement steht in
einem engen Zusammenhang
mit dem Stoffwechsel der Schild-
driise?

O ASelen

O B Cobalt

O CFluorid

O DMangan
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