Der Schilddriise und den von ihr sezernierten Hormonen

kommt eine grofe Bedeutung im hormonellen Geschehen zu.

Kérperwachstum und -differenzierung sowie vielfiltige Aus-
wirkungen auf die unterschiedlichsten Stoffwechselvorginge
werden durch die Schilddriisenhormone Triiodthyronin (T3)
und Tetraiodthyronin (T4, Thyroxin) beeinflusst. Weiterhin sei
das ebenfalls in der Schilddriise gebildete Kalzitonin mit
seinen vielfltigen Wirkungen auf den Calcium-Metabolismus
hier erwahnt.

Seit vielen Jahren und in vielen Liandern wird tiber die aus-
reichende Versorgung von Mensch und Tier mit dem fiir die
Bildung der Hormone T3 und T4 essentiellen Element lod
nachgedacht. Kampagnen der WHO haben zum Teil erheb-
liche Mittel zur Erforschung der lod-Versorgungslage auch in
Entwicklungsldndern zur Verfiigung gestellt. Ziel dieser Kam-
pagnen soll eine ausreichende Versorgung der Bevélkerung
weltweit mit dem Element lod sein.

In vielen Lindern haben diese Kampagnen zum Einsatz von
iodierten Lebens- und Futtermitteln geftihrt. Bisher liegen
jedoch nur wenige bevélkerungsreprisentative Studien und

Erkenntnisse zu den Konsequenzen einer umfassenden lodie-

rung und zur Anwendung von Schilddriisenhormonen vor.
Daher hoffen wir, mit der Vorlage der Daten der Nationalen
Gesundheitssurveys der Deutschen Herz-Kreislauf-Praven-
tionstudie (DHP) und des Survey-Ost einen Beitrag zur
Beschreibung der Situation im Bereich der Anwendung von
Schilddriisenmedikamenten und zur Physiologie der Schild-
driisenhormone T3 und T4 sowie des schilddriisenstimulie-
renden Hormons TSH aus der Adenohypophyse als Steue-
rungshormon der Schilddriise zu leisten.

Die sowohl in der Fach- als auch der Laienéffentlichkeit
intensiv gefuihrte Diskussion zum Nutzen und zu méglichen
Risiken einer weitgehend unkontrollierten Masseniodierung
von Lebens- und Futtermitteln sollte in absehbarer Zukunft
anhand von validen bevélkerungsreprisentativen Daten auch
aus den Bereichen der Morbiditat und Mortalitat zu gesund-
heitspolitischen Entscheidungen fiihren, bei denen das Wohl
der iodexponierten Birger Vorrang hat.
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1 Vorwort

Die Erkrankungen und Funktionsstérungen der
Schilddriise stellen eine wesentliche und nicht
nur unter dem Kostenaspekt zu betrachtende
Belastung des offentlichen Gesundheitswesen
dar. Insbesondere die lodmangelkrankheiten wer-
den dabei als ein Hauptproblem angesehen. Die
Beseitigung des Iodmangels ist ein dringendes
gesundheitspolitisches Ziel. Wihrend ausfiihr-
liche Darstellungen zur Physiologie sowie zur
Diagnostik und Therapie bei Schilddriisenkrank-
heiten vorliegen, fehlen bevilkerungsreprisen-
tative Daten, welche die wirklichen Verhiltnisse
zum Vorliegen von Schilddriisenkrankheiten zu-
verlassig beschreiben. Ebenso liegen bisher zum
Gebrauch von Schilddriisentherapeutika keine
bevolkerungsreprisentativen Daten aus epide-
miologischen Studien vor.

Deutschland zdhlt, wenn auch regional in
unterschiedlicher Intensitit, zu den klassischen
Iod-Mangelgebieten. Die Iodversorgung wird
sowohl durch die geologische Herkunft des
Lebensraumes als auch durch seine geographi-
sche Lage beeinflusst. Gemessen an der Empfeh-
lung der WHO scheint die allgemeine Iodversor-
gung tiber die Erndhrung als unzulinglich.

Die wichtigste Folgeerkrankung eines chroni-
schen Iodmangels ist die Struma (Kropf). In der
Fachliteratur wird davon ausgegangen, dass mehr
als 10 % der Bevolkerung eine tastbare Schild-
driissenvergroferung aufweisen. Da die ver-
groflerte Schilddriise eine Vielzahl von Beschwer-
den hervorrufen kann, handelt es sich hierbei
nicht nur um ein kosmetisches Problem sondern
um eine behandlungsbediirftige Erkrankung.

Durch eine lodsalzprophylaxe kann die Iod-
versorgung wesentlich verbessert werden. Die
zweite Verordnung (1993) iiber die lodierung des
gewerblich zur Lebensmittelherstellung benutz-
ten Speisesalzes wird zu einer ausreichenden Ver-
besserung des Iodangebotes und des Iodverzehrs
fithren.

Risiken und Nutzen einer gezielten Iodzu-
fuhr werden kontrovers diskutiert. Die Vorlage
einer reprisentativen Beschreibung der gegen-
wirtigen Situation in der lodversorgung ist von
erheblicher Bedeutung. Der vorliegende Beitrag
beruht auf Daten, die im Rahmen der Surveys
der Deutschen Herz-Kreislauf-Praventionsstudie
(DHP) erhoben wurden und gibt eine Ubersicht
iiber die Bereiche: Diagnosevergabe bei Schild-
driisenkrankheiten, ambulante Anwendung von
Schilddriisentherapeutika einschlieRlich der me-
dikamentésen Iodzufuhr und Charakterisierung
des Schilddriisenhormonstatus. Durch die Anlage
der einzelnen Surveys zur DHP ist neben der
Darstellung von Situation und Entwicklung in
den alten Bundeslindern auch die Beschreibung
und der Vergleich zur Lage in den neuen Bundes-
lindern kurz nach der Wende gegeben. Dies ist
von besonderem Interesse, da die in der DDR
seinerzeit praktizierte allgemeine Iodsalzprophy-
laxe in anderer Form und unter besonderen Ver-
hiltnissen erfolgte. Der Bericht mit allen Daten
und Analysen ist abrufbar unter der Homepage:
http:/ /www.rki.ivbb.bund.de/GBE/BEITRAG/SCHILDAT/SCHILDAT.HTM

Erste vorliufige Auswertungen der Daten
des jiingsten Bundes-Gesundheitssurveys (1997—
1999) belegen, dass die Lage auf dem Gebiet
der Anwendung von Schilddriisentherapeutika
nach wie vor von hohen Gebrauchszahlen
geprigt ist. Eine Verbesserung der epidemio-
logischen Datenlage ist auch deshalb win-
schenswert, weil seit Schaffung der gesetzlichen
Grundlagen eine umfassende lodierung von
Lebensmitteln stattfindet, die selbst Produkte
wie Hustenbonbons (z.B. Rachengold®) und
Kleingebick nicht auslisst. Der in Planung
befindliche Kinder- und Jugend-Survey des
Robert Koch-Instituts kann einen wichtigen
Beitrag zur Klirung der Frage leisten, wie die
derzeitige Iod-Versorgung zu beurteilen ist.


http://www.rki.ivbb.bund.de/GBE/BEITRAG/SCHILDAT/SCHILDAT.HTM
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2 Einfiihrung

2.1 Grundlagen

Die Schilddriise nimmt eine zentrale Stellung im
Hormonhaushalt des menschlichen Organismus
ein. Auf Grund ihrer Beziehungen zum Driisen-
system hat sie Einfluss auf viele entscheidende
Vorginge. Die Einflussnahme erfolgt iiber die
von der Schilddriise produzierten Hormone Thy-
roxin (T4) und Triiodthyronin (T3), die direkt in
den Blutkreislauf abgegeben werden. Die Schild-
driisenhormone haben eine Vielzahl von Wirkun-
gen auf den Eiweifl-, Fett-, und Kohlenhydratstoft-
wechsel, das Kreislaufsystem, das zentrale Ner-
vensystem und die Muskulatur.

Im Normalfall erhidlt die Schilddriise das als
Rohstoff fiir die Produktion ihrer Hormone Tj
und T4 erforderliche Iod iiber die tigliche Nah-
rung. Eine ungeniigende Zufuhr von Iod hat
eine verminderte Produktion von T3 und T4 zur
Folge. Durch einen Riickkopplungsmechanismus
kommt es zu einem vermehrten Angebot des
schilddriisenstimulierenden Hormons (TSH),
wodurch die Schilddriise zu einer gesteigerten
Produktion von T3 und T4 angeregt wird. Der
erhohte TSH-Spiegel fithrt zu einer Vergrofe-
rung der Schilddriise, die als Kropf (Iodmangel-
struma, blande Struma) wahrgenommen wird.
Jede Schilddriisenvergrofierung sollte behandelt
werden. Je nach Ursache erfolgt die Therapie
medikamentos oder durch operative Verkleine-
rung der Struma.

Ist die Versorgung der Korperzellen mit
Schilddriisenhormonen infolge einer Unterfunk-
tion der Schilddriise unzureichend, so liegt das
allgemeine Krankheitsbild der Hypothyreose vor.
Labordiagnostisch lassen sich erhshte TSH-Spie-
gel, erniedrigte Ty4-Serumspiegel und normale
oder erniedrigte Werte fuir T3 nachweisen. Die
Hypothyreose kann mit einem abgesenkten Blut-
zuckerspiegel und einer Hypercholesterinimie
gekoppelt sein. Die Erscheinungsformen der
Hypothyreose werden geprigt durch das Alter der
betroffenen Person bei der Manifestation. Bei
Hypothyreose, deren Ursache in der mangelhaf-
ten Funktion der Schilddriise zu suchen ist, miis-

sen die fehlenden Hormone substituiert werden,
womit meist eine gute Riickbildung reversibler
Symptome erreicht wird. Die Hypothyreose ist
eine der hiufigsten endokrinen Krankheiten im
Alter, die oft nicht erkannt wird, weil eindeutige
Symptome fehlen oder nur unklar wahrzuneh-
men sind.

Das Krankheitsbild der Hyperthyreose wird
durch eine vermehrte Schilddriisenhormonpro-
duktion, die unabhingig von den Regelkreisen
und unabhingig vom Bedarf abliuft, oder durch
eine Uberdosierung von Schilddriisenhormonen
iiber lingere Zeit verursacht. Die Werte von T4
und/oder T3 im Serum sind erhoht, oft vergesell-
schaftet mit einer Hypocholesterinimie. Je nach
Atiologie erfolgt die Therapie medikamentds mit
Thyreostatika, operativ durch Teilresektion der
hyperthyreoten Struma. Die Einnahme von Thy-
reostatika senkt die T3- und T4-Serumspiegel.
Dies fiithrt zu einer vermehrten TSH-Ausschiit-
tung und kann zu einer Strumabildung fithren.

Das fiir die Gesunderhaltung und das rich-
tige Funktionieren der Schilddriise stindig be-
notigte Iod sollte {iber die tigliche Nahrung auf-
genommen werden. Neuere Untersuchungen
haben zwar gezeigt, dass es eine Vielzahl weiterer
Faktoren gibt — etwa andere Mangelerscheinun-
gen und immunologische Mechanismen — die die
Schilddriisenfunktion beeinflussen. Der Ilod-
mangel erweist sich jedoch als primir und ihn
gilt es in erster Linie zu verhindern. Die anderen
Faktoren verstirken nur noch die daraus resul-
tierenden Stérungen.

Fiir eine hohe Inzidenz und Privalenz von
Iodmangelstérungen sind nach heutigem Er-
kenntnisstand in erster Linie die Entfernung vom
Meer und die Abgeschiedenheit der betroffenen
Regionen, bei gleichzeitiger starker Abhingigkeit
von der ortlichen versorgenden Landwirtschaft,
verantwortlich zu machen. Neben den regionalen
Unterschieden werden bei den Iodmangelstérun-
gen auch geschlechts- und altersbezogene Diffe-
renzen registriert. Frauen sind von diesen Stérun-
gen mehr betroffen als Mianner und Altere eher
als Jiingere. Mit der Einfithrung von Iodsalz-Pro-
phylaxe-Programmen und dem vermehrten Ge-
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brauch von Iodsalz sowohl in der Landwirtschaft
als auch in der Nahrungsmittelherstellung ist die
Privalenz des endemischen Kropfes zuriickge-
gangen und der Kretinismus nahezu verschwun-
den. Von der Weltgesundheitsorganisation wird
eine nach Bevolkerungsgruppenzugehorigkeit
variierende tidgliche Zufuhr von 150-300 pg Iod
empfohlen. Ein gesteigerter lodbedarf besteht in
der Schwangerschaft und Stillzeit, ebenso bei
Kindern und Jugendlichen. Die individuelle Iod-
mangelprophylaxe besteht vor allem im Konsum
besonders iodreicher Lebensmittel, hierzu zihlen
Meeresfische und -friichte und in der Verwen-
dung von iodiertem Speisesalz.

Iod ist ein essentielles Spurenelement, das in
zu groflen Dosen auch toxisch wirken kann. Die
hiufigste nicht beabsichtigte Nebenwirkung ist
die iodinduzierte Hyperthyreose, deren Therapie
sich nicht selten als langwierig erweist. Es muss
allerdings darauf hingewiesen werden, dass selbst
bei einem tiglichen Konsum von 5 g iodiertem
Speisesalz — dies entspricht etwa einem schwach
gehiuften Teeloffel — nur ca. 100 pg Iod aufge-
nommen werden, eine Menge, die noch weit
unterhalb der von der WHO empfohlenen tig-
lichen Dosis liegt. Obwohl das Thema immer
wieder kontrovers diskutiert wird, lisst sich zur
Zeit noch keine maximal zulissige tigliche Dosis
angeben, oberhalb der nicht mit dem vermehrten
Auftreten von iodinduzierten Hyperthyreosen zu
rechnen ist. Bei normalem Ernihrungsverhalten
werden die von der WHO empfohlenen Iod-
mengen auch unter Beriicksichtigung der iod-
mangelprophylaktischen Mafnahmen kaum er-
reicht. In kritische Bereiche kommt man wohl
erst, wenn sich die Effekte mehrerer Mafinah-
men, insbesondere bei zusitzlicher medika-
mentoser Iod- bzw. Schilddriisenhormonzufuhr,
iiberlagern.

2.2 Datenbasis, Zielstellung
und Methodik

Im Rahmen der Deutschen Herz-Kreislauf-Pri-
ventionsstudie (DHP) wurden die Daten des
Nationalen Untersuchungs-Surveys (NUS) in drei
Erhebungsphasen (To: 1984-1986, Tr: 1987—

1988 und T2: 1990-1991) und 1991/1992 in den
neuen Bundeslindern (TN), gewonnen. Primares
Ziel war das Sammeln von reprisentativen Daten,
die die gesundheitliche Lage in Deutschland cha-
rakterisieren und parallel dazu die Erfassung von
Daten zum Arzneimittelgebrauch und zur Arz-
neimittelvertriglichkeit. Da gleichzeitig Serum-
proben der Probanden gewonnen wurden, konn-
ten iiber Laboranalysen subjektive Angaben ge-
stiitzt und mit einer Reihe von Laborwerten
erginzt werden. Der bestehende Erhebungs-
apparat bot auch die Mdglichkeit, parallel Daten
zum ambulanten Arzneimittelgebrauch und zur
Arzneimittelvertriglichkeit zu erfassen.

Die Daten wurden in den jeweiligen Erhe-
bungsphasen an reprisentativen Stichproben
beziiglich Alter, Geschlecht und Region der bun-
desdeutschen Wohnbevélkerung der 25- bis 69-
Jahrigen erhoben. Der Stichprobenumfang je
Erhebungsphase betrug ca. 5.000 Personen in
den alten Bundeslindern und ca. 2.600 in den
neuen — hier allerdings wurden die 18- bis 79-
Jihrigen erfasst. Siamtliche Angaben beziehen
sich auf die bundesdeutsche Wohnbevélkerung.
Personen in Krankenhiusern, Altenheimen oder
dhnlichen Einrichtungen wurden dagegen nicht
mit einbezogen.

Zur Erfassung der Arzneimittelanwendung
in den letzten sieben Tagen vor der Befragung
erfolgte die Ubernahme und Codierung — Basis
war die fiinfstellige anatomisch-therapeutische
Klassifikation (AT-Code) der European Pharma-
ceutical Market Research Association (EPHMRA)
— der reinen Arzneimitteldaten auf der Grundlage
der vorzuweisenden Medikamentenpackungen
bzw. Packungsbeilagen nach strengen Algorith-
men. Die Angaben zur Indikation, zur Be-
schwerdenbesserung und zur Vertraglichkeit der
Medikamente beruhten auf den Aussagen der
Probanden. Eine anschlieRende Uberpriifung der
Angaben durch Mediziner und Pharmazeuten
trug zur Verbesserung der Datenzuverldssigkeit
bei.

Die im Zusammenhang mit der Schilddrii-
senproblematik interessierenden Messungen von
TSH, T3 und T4 wurden nur an Teilmengen der
Gesamtheiten in den einzelnen Erhebungspha-
sen vorgenommen.

Der vorliegende Datenbestand des Arznei-
mittelsurveys soll vorrangig als Grundlage fiir
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reprisentative Aussagen zum Arzneimittelge-
brauch und den damit verkniipften unerwiinsch-
ten Wirkungen dienen. Da die Datenerhebung
zur Arzneimittelanwendung nur als Begleitung
der NUS-Datenerhebung konzipiert war, werden
die auch hier nicht zu vermeidenden Einschrin-
kungen natiirlich in weitem Mafle durch die
Anlage des NUS bestimmt. Die nachtriglichen
Laborbestimmungen von T3, T4 und TSH und
deren Verkniipfungen mit den Laborwerten der
DHP erginzen diesen Datenbestand. Vorrangiges
Ziel dieses Beitrages ist die Beschreibung der
Situation vor dem Beginn weit reichender Maf3-
nahmen zur Iodmangelprophylaxe anhand der
vergebenen Diagnosen bei Schilddriisenerkran-
kungen, der ambulanten Anwendung von Schild-
driisentherapeutika und der Aussagen zum
Schilddriisenhormonstatus, da nach der letzten
Erhebung TN Ende 1993 die zweite Verordnung
zur Anderung der Vorschriften iiber iodiertes
Speisesalz in Kraft trat. Damit ist eine Moglich-
keit gegeben, in spiteren Erhebungen Auswir-
kungen und Effizienz der durchgefithrten Iod-
salzprophylaxe-Mafinahmen zu bewerten, eventu-
elle Verbesserungen oder Verschlechterungen zu
erkennen.

Der vorliegende Bericht behandelt in drei
Abschnitten die Themen »Schilddriisenkrankhei-
ten«, »Schilddriisentherapeutika« und »Schild-
driisenhormonstatus«. Vorrangig interessieren
dabei geschlechts- und altersbezogene Priva-
lenzdarstellungen, Trends {iber den Zeitablauf
To — T1 — T2 in den alten Bundeslindern und ab-

weichende Entwicklungen in den neuen Bundes-
lindern. Daneben werden auch weitere Fragestel-
lungen, wie etwa die nach regionalen Abhingig-
keiten, untersucht. Der Vergleich zwischen den
alten und den neuen Bundeslindern beschrinkt
sich auf die Phasen T2 und TN, da diese an-
nihernd denselben Zeitbezug haben. Zur Charak-
terisierung des Schilddriisenhormonstatus wird
eine umfassende Beschreibung der Thyroxinkon-
zentration im Serum von Nullprobanden und von
Probanden mit Schilddriisenhormon-Monopripa-
rate-Einnahme in den Erhebungsphasen To, Ti,
T2 und TN gegeben. In ihrer Gesamtheit bieten
die Laborwerte einen Ansatz zur Beschreibung
der Privalenz latenter Schilddriisenstérungen,
d.h. bisher nicht erkannter und unbehandelt
gebliebener Erkrankungen der Schilddriise.

Der Hauptakzent der Darstellungen liegt
bei den probandenbezogenen Untersuchungen.
Wegen des angestrebten allgemeinen Charakters
der Aussagen erfolgte eine Beschrinkung auf
einige wenige Variablen. Beabsichtigt ist, allge-
meine Muster bei den Schilddriisenkrankheiten,
bei der Einnahme von Schilddriisentherapeutika
und beim Schilddriisenhormonstatus hinsicht-
lich dieser Variablen zu charakterisieren und
dabei wesentliche Faktoren qualitativ und quanti-
tativ zu bewerten. Hierin eingeschlossen sind
auch die Beschreibung des Krankheitenspek-
trums, des Priparatespektrums und weiterer
Merkmale, wie zum Beispiel Marktanteile und
Wirkungsstarken bei den Priparaten u.d., sowie
Risikobetrachtungen.
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3 Schilddriisenkrankheiten

3.1 Vorbemerkungen

Grundlage der nachfolgenden Betrachtungen zu
einzelnen Diagnosen und Medikamenten sind
die Angaben zu den Fragenkomplexen des Arz-
neimittel-Anamnesebogens. Das heif3t insbeson-
dere, alle entsprechenden Aussagen sind immer
im Zusammenhang mit einer ambulanten Arz-
neimittelanwendung zu sehen. Primir war in der
Erhebung die Erfassung der Arzneimittelanwen-
dung, auf deren Grundlage dann weitere Parame-
ter erfragt wurden. In diesem Sinne ist auch die
Angabe der Diagnosen nach der ICD-9 zu sehen.
Das Spektrum der notierten Diagnosen spiegelt
nicht das vollstindige Krankheitsgeschehen in
der Wohnbevoélkerung wider, sondern nur das im
Zusammenhang mit der Anwendung von Arznei-
mitteln verkniipfte, und dies auch nur fir die
Anwendung in den letzten sieben Tagen vor der
Befragung. Die Kontaktierung medizinischer Ein-
richtungen ist allerdings im hohen Mafde mit der
Verschreibung von Medikamenten verbunden.
Weiterhin ist zu berticksichtigen, dass die aufge-
fithrten Diagnosen nicht vom behandelnden Arzt

Tabelle 1
Diagnose-Codes nach der International Classification
of Diseases ICD-9

Hauptgruppen und Einzeldiagnosen

der Schilddriisenerkrankungen ICD-9
3. Endokrinopathien, Erndhrungs- und

Stoffwechselkrankheiten sowie

Immunitétsstérungen 240-279 |
Krankheiten der Schilddriise 240-246 |
- blande diffuse Struma und

n. n. bez. Struma 240 |
— blande knotige Struma 241
— Hyperthyreose mit und ohne Struma 242
— angeborene Hypothyreose 243 |
— erworbene Hypothyreose 244 |
— Thyreoiditis 245 |
— sonstige Krankheiten der Schilddriise 246

vergeben wurden, sondern erst nachtriglich auf
Grundlage der subjektiven Angaben des Proban-
den zur Erklirung einer Medikamentennutzung
von medizinisch geschultem Personal eingetra-
gen worden sind. Obwohl in dieser Vorgehens-
weise eine Reihe von Unwigbarkeiten liegt,
geben die erfassten Informationen einen ersten
allgemeinen Uberblick zur Charakterisierung der
Gesamtsituation bei den Schilddriisenkrankhei-
ten. Auf der Grundlage der reprisentativen Stich-
proben zur Wohnbevoélkerung in den einzelnen
Erhebungsphasen geben sie einen Einblick in das
Spektrum der diagnostizierten und medikamen-
t6s behandelten Schilddriisenerkrankungen.

3.2 Privalenz der Schilddriisen-
krankheiten

3.2.1 Erhebungsphasen TO - T1 -T2

Auf der Grundlage der Gesamterhebung To/
T1/T2 gibt die Tabelle 2 einen Uberblick zur
Privalenz der Schilddriisenkrankheiten. Die Ge-
samterhebung To/T1/T2 weist fiir die Krank-
heiten der Schilddriise eine Privalenz von 5,5 %
aus. Mit 4,9 % aller Probanden entfillt dabei auf
die Diagnosegruppe ICD-9 240, 241, 244, 246
der weitaus groflere Anteil. Eine Hyperthyreose-
Diagnose (ICD-9 242) wurde bei 0,6 % der Pro-
banden gestellt.

Zwischen den Geschlechtern zeigt sich ein
markanter Unterschied. Die Privalenz der Schild-
driisenkrankheiten ist mit 8,9 % in der Frauen-
population etwa fiinfmal so hoch wie bei den
Minnern (1,8 %). Dieses Verhiltnis bleibt auch
erhalten, wenn jede der beiden hier ausgewiese-
nen Diagnosegruppen gesondert betrachtet wird
— Struma-Hypothyreose-Diagnosegruppe ICD-9
240, 241, 244, 246 (8,1% versus 1,6 %) bzw.
Hyperthyreose-Gruppe ICD-9 242 (0,9 % versus
0,2 %).

Die Aufschliisselung nach den Merkmalen
Geschlecht, Alter, Region und Gemeindegrofie
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Tabelle 2

Privalenzen medikamentés behandelter Erkrankungen nach Indikation bzw. Indikationsgruppen (To/T1/T2)

gesamt | To | T | T2 | To | T | T2 |
Stichprobenumfang
mit Indikation aus ICD-9-Klasse 15.388 2303 | 2592 2578 2.445 2.743 2726
ICD-9 240-279%* 11,8% | 6,8 % | 7,7% | 8,3% | 13,9% | 15,1% | 18,0% |
Krankheiten der Schilddriise (240-46) 5,5% | 1,5% | 1,8% | 2,0% | 7,9% | 9,3% | 9,5% |
blande diffuse Struma (240) 1,5% | 0,4% | 0,3% | 0,7% | 1,2% | 2,5% | 3,6% |
blande knotige Struma (241)  0,8% | | 0,1% | 0,6% | 0,2% | 0,6 % | 32% |
Hyperthyreose mit /ohne Struma (242) 0,6 % | 0,0% | 0,3% | 0,2% | 0,9% L % | 0,8% |
erworbene Hypothyreose (244)  09% | 0,4% | 0,3% | 0,3% | 1,5% | 1,4% | 1,2% |
sonst. Krankheiten d. Schilddriise (246)  1,8% 0,7% 0,9% 0,2% 4,3% 3,9% 0,7%

s

* Endokrinopathien, Erndhrungs- u. Stoffwechselkrankheiten

offenbart bereits die wesentlichen Tendenzen,
wobei flir zusitzliche vergleichende Betrachtun-
gen die Variablen Gesundheitszustand und Schul-
bildung einbezogen wurden.

Beziiglich des Alters ist eine signifikante Dif-
ferenz nachweisbar. Werden unter Bezugnahme
auf den Altersmedian (46 Jahre) alle Probanden,
die nicht &lter als 46 Jahre sind, in einer Gruppe
der jiingeren Probanden zusammengefasst und
entsprechend die tiber 46-Jahrigen zu einer Grup-
pe der dlteren, so liegt die Pravalenz der Schilddrii-
senkrankheiten in der Gruppe der ilteren Proban-
den signifikant iiber der in der Gruppe der jlinge-
ren (6,2 % versus 4,8 %). Diese Aussage gilt auch
in der jeweiligen Geschlechtsgruppierung.

Die bekannte regionale Abhingigkeit der
Privalenz der Schilddriisenkrankheiten zeichnet
sich ebenfalls, wenn auch nur grob ab. Fasst man
die kiistennahen Bundeslinder Schleswig-Hol-
stein, Hamburg, Niedersachsen, Bremen unter
Hinzunahme von Berlin zu einer Nord-Gruppe
und die restlichen Bundeslinder zu einer Std-
Gruppe zusammen, so zeigt sich ein deutliches
Nord-Stid-Gefille in der Pravalenzausprigung
(2,8 % versus 6,3 %). Dieser Unterschied, der sich
auch bei der Struma-Hypothyreose-Gruppe zeigt
(2,4 % versus s5,7), ist fir die Hyperthyreose-
Gruppe so nicht nachweisbar.

Auch zwischen der Gemeindegrofle und der
Pravalenz der Schilddriisenkrankheiten besteht
ein statistischer Zusammenhang. Fasst man die
Gemeinden mit einer Einwohnerzahl bis unter

50.000 zu einer Gruppe kleiner und mittlerer
Gemeinden und die restlichen zu einer Gruppe
der groferen Gemeinden zusammen, so ist die
Privalenz der Schilddriisenkrankheiten in der
Gruppe der kleineren Gemeinden signifikant
hoher (6,1% versus 4,5%). Insbesondere fiir
Grofigemeinden iiber 500.000 Einwohner wird
eine deutlich geringere Privalenzrate ausgewie-
sen.

Im Zeitverlauf der Erhebungen To, Tt und
T2 treten im wesentlichen zwei Effekte hervor.
Zum einem erhoht sich mit den Phasen T1 und
T2 die Privalenz der Schilddriisenkrankheiten
deutlich gegeniiber To (4,8 % versus 5,7 % versus
5,9 %) und zum anderen zeigt sich im Verlauf der
Erhebungen eine offensichtliche Umschichtung
bei der Vergabe von Diagnosenummern. Entfie-
len in To noch iiber die Hilfte der vergebenen
Diagnosen auf die Nummer ICD-9 246, so geht
dieser Anteil in den folgenden Phasen und beson-
ders in T2 zuriick. Parallel dazu erhéht sich der
Anteil der Diagnosenummern ICD-9 240 und
241, auf die in der Phase T2 schlieRlich ca. 70 %
aller Diagnosen aus der Gruppe der Schilddrii-
senkrankheiten entfallen. Sowohl die Privalenz-
erhchung als auch die Umverteilung bei der
Diagnosevergabe iiber den Zeitablauf To — Tt —
T2 kénnten ihre Erklirung in dem erweiterten
Einsatz einer empfindlicheren Labordiagnostik,
die eine bessere Zuordnung der speziellen Schild-
driisenfunktionsstérungen gestattet und die den
Anteil unscharf diagnostizierter Erkrankungen
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zurtickgehen lisst, finden. Die Darstellung zu
den Privalenzen in den einzelnen Altersgruppen
der jeweiligen Erhebungsphase bietet dagegen
ein eher diffuses Bild. Die Aussagen zur Alters-
abhingigkeit werden allerdings bestitigt.

Hinsichtlich der Gemeindegrofle bestitigt
sich, dass in grofleren Gemeinden mit einem ver-
minderten Risiko einer Schilddriisenerkrankung
zu rechnen ist. In den Groffgemeinden mit mehr
als 500.000 Einwohnern halbiert sich dieses
Risiko. Der Hintergrund hierfiir kénnte in unter-
schiedlichen Ernihrungsgewohnheiten und ins-
besondere in der mehr oder weniger starken
Abhingigkeit von der Landwirtschaft der Region
gesehen werden. Diese Abhingigkeit ist natur-
gemif gerade bei kleineren Gemeinden, wo sich
die Bevolkerung mehr von den Produkten des
Umlandes ernihrt, recht ausgeprigt. Eine weitge-
hende Entkoppelung von Nahrungsproduktion
und Verzehr scheint dagegen eher in den Bal-
lungsriumen wirksam zu sein.

3.2.2 Erhebungsphasen T2 - TN

Die Situation in den neuen Bundeslindern (TN)
wurde den Ergebnissen aus der Erhebungsphase
T2 in den alten Bundeslindern gegeniibergestellt.
Als wesentlicher Unterschied zu den Erhebungen
in den alten Bundeslindern — neben einer deut-
lich geringeren Pravalenz der diagnostizierten
Schilddriisenkrankheiten ICD-9 240-246 — ist
festzustellen, dass sich in den neuen Bundes-
lindern vergleichbare strukturelle Unterschiede
beziiglich Altersgruppenzugehorigkeit, Region
und Gemeindegréfle nicht abzeichnen. Einzig
zwischen den Geschlechtern zeigt sich wieder mit
1,4 % bei den Minnern und 6,8 % bei den Frauen
ein markanter Privalenzunterschied. Der Anteil
der Personen mit einer Hyperthyreose-Diagnose
ICD-9 242 ist mit 0,1 % gering. Bei der Vergabe
einer Diagnose aus der Gruppe ICD-9 240, 241,
244, 246 liegt das erhohte relative Risiko im Ver-
gleich zu den Minnern fiir die Frauen etwa auf
demselben Niveau wie in den alten Bundeslin-
dern in der Phase T2. Im Vergleich der beiden
Erhebungen T2 und TN ist in den neuen Bun-
deslindern ein deutlich geringeres Risiko fur
Diagnosestellungen aus dieser Gruppe zu konsta-
tieren. Inwieweit diese Differenz durch pro-
phylaktische Maflnahmen wund Ernihrungs-
gewohnheiten der Vergangenheit bzw. durch
noch aus der Vergangenheit bestehende gerin-
gere labordiagnostische Moglichkeiten in den
neuen Bundeslindern erklirbar ist, kann hier
nicht geklart werden.
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4 Schilddriisentherapeutika

4.1 Vorbemerkungen

Mit den Arzneimittelerhebungen in den Phasen
To, T1, T2 und TN wurden sowohl Medikamente
der idrztlichen Verschreibung als auch die freiver-
kiduflichen Priparate erfasst. Auf diese Weise
konnte das tatsichliche Einnahmeverhalten der
einzelnen Probanden in seiner Vollstindigkeit
erfasst werden. Begleitende Laborauswertungen
von Blut und Serum kénnen die Angaben stiit-
zen.

Untersuchungsziel des vorliegenden Ab-
schnitts sind die Arzneimittel der Schilddriisen-
therapie (AT-Code-Gruppe Hos3) mit ihren drei Un-
tergruppen Schilddriisenpraparate (Ho3A), Thy-
reostatika (Ho3B) und Iodtherapeutika (Ho3C).

Wegen ihres grundsitzlich anderen Wir-
kungsprinzips werden bei Gruppenbildungen die
Thyreostatika gesondert behandelt und Schild-
driisenpriparate und Iodtherapeutika zusammen-
gefasst. Diese Gruppenbildung ist nicht zwin-
gend diagnosegestiitzt, da in der Praxis u.a. auch
Hyperthyreosen eine Behandlung mit Nur-Schild-
driisenpriparaten oder einer Kombination von
Schilddriisenpriparaten und Thyreostatika erfah-
ren kénnen.

Im Gesamtspektrum aller ambulanten Arz-
neimittelanwendungen der letzten sieben Tage,
hier geht auch die Multimedikation mit ein, neh-
men die Priparate der Schilddriisentherapie mit
4% in der Gesamterhebung einen nicht un-
wesentlichen Platz ein.

Die Angaben des Arzneimittel-Anamnesebo-
gens gestatten u.a. eine detaillierte Bestimmung
der konsumierten Priparate nach Priparate-
namen, Herkunft, Darreichungsweg, Dosierung,
Einnahmefrequenz, subjektiver Wahrnehmung
einer Wirkung und subjektiver Vertriglichkeit.
Im Vordergrund der Untersuchungen standen
dabei neben den Veridnderungen, die sich im Ver-
laufe der Erhebungen vollzogen, die zwischen
Minnern und Frauen beziehungsweise zwischen
alten und neuen Bundeslindern zu registrieren-
den Unterschiede. Hierin eingeschlossen sind
auch eine Darstellung des Priparatespektrums

der Schilddriisentherapeutika und eine Beschrei-
bung der Marktanteile von einzelnen Priparaten
und Wirkungsstirkeklassen.

4.2 Priavalenz der Schilddriisen-
therapeutikaanwendung

4.2.1 Erhebungsphasen T0 — T1 -T2

Die Tabellen 3 und 4 geben einen Uberblick zur
Privalenz der Schilddriisentherapeutikaanwen-
dung. Die Gesamterhebung To/T1/T2 weist fiir
die Anwendung von Schilddriisentherapeutika
eine Privalenz von 5,5% aus. (Derselbe Wert
wurde fiir die Privalenz der Schilddriisenkrank-
heiten gefunden.) Mit einer Privalenz von 5,1 %
entfillt dabei auf die Gruppe der Schilddriisen-
praparate der weitaus gréfite Anteil. Thyreostatika
wendeten 0,3 % und lodtherapeutika 0,2 % der
Probanden an.

Wie im Fall der Schilddriisenkrankheiten
zeigt sich zwischen den Geschlechtern wieder der
markante hochst signifikante Unterschied. Die
Privalenz der Schilddriisentherapeutikaanwen-
dung ist mit 9,0 % in der Frauenpopulation fiinf-
mal so hoch wie bei den Minnern (1,8 %). Dieses
Verhiltnis bleibt auch in jeder der drei hier
betrachteten Arzneimitteluntergruppen erhalten
— Schilddriisenpriparate (8,4 % versus 1,7 %),
Thyreostatika (0,5 % versus 0,0 %) bzw. lodthera-
peutika (0,4 % versus 0,1 %).

Beztiglich des Alters ist eine signifikante Dif-
ferenz nachweisbar. Die Privalenz der Schild-
driisentherapeutikaanwendung in der Gruppe
der Probanden ilter als 46 Lebensjahre (Alters-
median) liegt signifikant tiber der in der Gruppe
von Probanden mit einem Alter unterhalb von
46 Lebensjahren (6,2 % versus 4,8 %). Diese Aus-
sage gilt auch in der jeweiligen Geschlechtsgrup-
pierung (Minner: 2,2 % versus 1,4 % und Frauen:
9,7 % versus 8,3 %).

Lage und Grofle des Wohnortes beeinflussen
die Privalenz der Schilddriisentherapie-Pripara-
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Tabelle 3

Privalenz der Arzneimittelanwendung nach Erhebungsphase,

der angewendeten Praparate (To/T1/T2)

Geschlecht und ATC-Klassifizierung

gesamt | To | T | T2 | To | T . T2 |
Stichprobenumfang 15.388 | 2.303 | 2.592 | 2.578 | 2.445 | 2.743 | 2.726 |
— davon mit Arzneimittelanwendung
in den letzten 7 Tagen 604% | 502% | 447% | 482%  T768% | 693%  719%
—davon in der AT-Code-Gruppe | | | | | | |
Hos Schilddriisentherapie 55% | 1,5% | 1,8% | 2,0% | 7,8% | 9,4% | 9,7% |
HosA Schilddriisenpriparate 51% | 1,4% | 1,8% | 1,8% | 7,6 % | 9,0% | 8,5% |
Ho3B Thyreostatika 0,3% | 0,0% | 0,1% | 0,0% | 0,4% | 0,6 % | 0,4% |
HosC lodtherapeutika 0,2% 0,1% 0,0% 0,1% 0,2% 0,2% 0,9%

Tabelle 4

Privalenz der Schilddriisentherapeutika-Anwendung beziiglich ausgewihlter Faktoren (To/T1/T2)

Gewichtete Stichprobe
To/T1/T2 (WEIGHT4) Probanden

davon Probanden mit Arzeimittelanwendung in der AT-Code-Gruppe

Schilddriisen-  Schilddriisen- Thyreo- lodthera-
gesamt therapie | prparate statika | peutika |
Probanden 15388 55% 51% | 03% 02%
Minner 7.474 1,8% 1,7% 0,0% 0,1%
davon in der Altersgruppe | | | | |
25-29 Jahre 1.047 | 1,4% | 1,3% . . 0,1% |
30-39 Jahre 1811 12% 1,0%  00% 01%
40-49 Jahre 1.866 | 2,0% . 1,9% . 0,0% . 0,0% |
50-59 Jahre 1.675 | 2,3% | 2,3% | 0,1% | |
60-69 Jahre 1076 20% 19% | 01% 01% |
Frauen 7.914 9,0 % 8,4% 0,5% 0,4%
davon in der Altersgruppe | | | | |
25-29 Jahre 1016 6,1% | 5,5% | 0,2% | 0,9% |
30-39 Jahre 1.755 | 83% | 7,9% | 0,2% | 0,3% |
40—49 Jahre 1.819 | 9,8% | 8,9% | 0,6 % | 0,6 % |
50-59 Jahre 1.707 | 10,5% | 10,0% | 0,4% | 0,2% |
60—69 Jahre 1.618 9,2% 8,5% 0,9% 0,2%

teanwendung. Werden die kiistennahen alten
Bundeslinder Schleswig-Holstein, Hamburg,
Niedersachsen, Bremen unter Hinzunahme von
Berlin zu einer Nord-Region und die restlichen
alten Bundeslinder zu einer Stid-Region zusam-
mengefasst, so zeigt sich die regionale Abhingig-
keit der Anwendungsprivalenz von Schilddrii-
sentherapeutika in deutlich geringeren Pravalenz-
werten fir den Norden (3,0% versus 6,3%).

Dieser Unterschied zeigt sich auch in der Schild-
driisenpriparate-Gruppe (2,6 % versus 5,9 %).
Wihrend sich fiir die Thyreostatika-Gruppe das
Verhiltnis umkehrt — hier ist die Privalenz im
Norden héher — (0,4 % versus 0,2 %), ist fur die
lodtherapeutika-Gruppe kein signifikanter Unter-
schied nachweisbar. Fiir Gemeinden mit einer
Einwohnerzahl unter 50.000 ist die Pravalenz der
Schilddriisentherapeutikaanwendung  signifikant
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hoher als in den tibrigen Gemeinden (6,2 % ver-
sus 4,6 %). Fir Grofligemeinden mit mehr als
500.000 Einwohnern wird eine deutlich gerin-
gere Privalenzrate ausgewiesen.

Im Zeitverlauf der Erhebungen steigt die
Privalenz der Schilddriisentherapeutikaanwen-
dung von 4,7 % in der Phase To auf 5,7% und
5,9 % in den Phasen Tt und T2.

4.2.2 Erhebungsphasen T2 - TN

Die Situation in den neuen Bundeslindern (TN)
wurde den Ergebnissen aus der Erhebungsphase
T2 in den alten Bundeslindern gegentibergestellt.
Die Anwendungsprivalenz ist mit 4,2 % in den
neuen Lindern deutlich geringer als in den alten
Lindern mit 6,8 %. In der Anwendung von Thy-
reostatika zeichnet sich zwischen alten und
neuen Bundeslindern kein signifikanter Unter-
schied ab.

4.3 Merkmale der Schilddriisen-
therapeutikaanwendung

4.3.1 Herkunft, Anwendung, subjektive Wirkung
und subjektive Vertriglichkeit von
Schilddriisentherapeutika

In der Regel werden die Priparate dieser Arznei-
mittelgruppe vom Arzt verschrieben bzw. mitge-
geben. Der zunichst hoch erscheinende Wert von
13,4 % fur in To/T1/T2 ohne Rezept gekauften
Thyreostatika relativiert sich angesichts der gerin-
gen Gesamtmenge an Priparaten dieser Gruppe.

Vorwiegende Einnahmepraxis ist die tigliche
Anwendung. Nur bei den Iodtherapeutika wird
hiervon abgewichen, wo ein hoher Anteil zwar
nicht tiglich, so doch regelmiflig konsumiert
wird.

In der subjektiven Bewertung von Wirkung
und Vertriglichkeit ist ein iberwiegend positives
Urteil zu registrieren. Die Mehrheit der Schild-
driisentherapeutikaanwender stellte eine Besse-
rung der Beschwerden fest. Unvertriglichkeits-
reaktionen wurden selten und wenn, dann in
leichten Ausprigungen, wahrgenommen. Mit

2,7% der in To/T1/T2 konsumierten Schild-
driisentherapie-Priparate liegt die Rate der mehr
oder weniger nicht vertriglichen Schilddriisen-
préiparate deutlich unter der in der Phase To fiir
simtliche Arzneimittelanwendungen ermittelten,
wo fiir ca. 5% aller auf Grund arztlicher Ver-
schreibung bzw. in Selbstmedikation konsumier-
ten Medikamente eine eingeschrinkte Vertrig-
lichkeit festgestellt wurde. Allerdings fillt hier die
Gruppe der Thyreostatika mit 8,9 % heraus.

Im Verlauf der Erhebung To/T1/T2 nahmen
iiber 93 % der Schilddriisentherapeutikaanwen-
der Schilddriisenpriparate ein, wobei die Mono-
priparate dominierten (80,2 %). Im Vergleich ist
der Anteil der Thyreostatika und Iodtherapeutika
dagegen mit jeweils unter 5% gering. Wahrend
Kombipriparate, sonstige Priparate und Thyreo-
statika tiber die Erhebungsphasen ihre Anteile bei
den Schilddriisentherapeutikaanwendern nicht
dnderten, ist beim Anteil der Monopriparate von
To zu T2 ein Riickgang zu verzeichnen (84,4 %
versus 74,7 %), der aber durch eine gleichzeitige
Zunahme bei den Iodtherapeutika kompensiert
wurde (2,6 % versus 8,8 %).

Zwischen Minnern und Frauen sind in der
Verteilung der Anteile einzelner Priparategrup-
pen Unterschiede zu registrieren. Als signifikant
erweist sich jedoch nur die Differenz in den
Anteilen der konsumierten Kombipriparate. Bei
minnlichen  Schilddriisentherapeutika-Anwen-
dern ist dieser Anteil deutlich héher als bei weib-
lichen (17,9 % versus 10,9 %).

4.3.2 Priparatespektrum und
Wirkungsstirkegruppen bei
Schilddriisentherapeutika

Das Angebot an Schilddriisentherapeutika ist au-
Rerordentlich vielfiltig. Insgesamt wurden, wenn
unterschiedliche Wirkungsstirken eines Pripa-
rats gesondert gezihlt werden, fast fiinfzig ver-
schiedene Einzelpriparate genannt, wobei deren
Anteile am Gesamt-Schilddriisentherapeutika-
konsum in den einzelnen Erhebungsphasen
erheblichen Verinderungen unterworfen sein
koénnen. Neue Therapieempfehlungen und Kos-
tenanalysen werden dabei einen nicht zu unter-
schitzenden Einfluss auf diese Wechsel in den
Marktanteilen gehabt haben.
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Bei den Schilddriisenhormonen entfillt mit
Abstand der Hauptteil der eingesetzten Priparate
auf die Monopriparate L-Thyroxin Henning und
Euthyrox. Die am hiufigsten bei Schilddriisen-
Mono-Priparaten verschriebene Tagesdosis lag
bei einer Wirkungsstirke von 100 pg. Zwischen
den Altersgruppen ist allerdings eine erhebliche
Variation bei den Anteilen der Wirkungsstarke-
gruppen zu beobachten.

Auffillig ist hier, dass das Priparatespektrum
der verschiedenen Schilddriisentherapeutika in
den neuen Bundeslindern gegeniiber den alten
Bundesliandern wesentlich eingeschrankt ist, was
nicht allein in dem kiirzeren Erfassungszeitraum
begriindet sein kann.
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5 Schilddriisenhormonstatus

5.1 Vorbemerkungen

Die Beschreibung des Schilddriisenstatus kann
durch eine TSH-Messung im Serum wesentlich
qualifiziert werden. Die Synthese und die Sekre-
tion von TSH werden bei niedrigen T3- und Ty-
Spiegeln angeregt. Andererseits unterdriicken
erhohte zirkulierende Schilddriisenhormonspie-
gel die TSH-Produktion. Erhohte TSH-Spiegel
weisen fast immer auf eine primire Hypothy-
reose hin, wobei T3- und T4-Spiegel erniedrigt
sind. Hohe Schilddriisenhormonspiegel sind mit
der primiren Hyperthyreose verbunden, die
TSH-Werte sind hier abgesenkt bzw. nicht mehr
nachweisbar. Wihrend basale TSH-Konzentratio-
nen zwischen 0,3 und 3,5 mU/l eine manifeste
Funktionsstérung ausschlieRen, ist in den Uber-
gangsbereichen die Durchfiihrung einer TRH-
Stimulation zum Nachweis bzw. Ausschluf} einer
latenten Funktionsstérung notwendig.

Die Bestimmung der gesamten Konzentra-
tion von Thyroxin (T4) im Humanserum ist oft
die einleitende Mafdnahme, um den Schilddrii-
senhormonstatus eines Patienten zu beschreiben.
Als geschitzter Normalbereich — dieser hingt
zusitzlich u.a. auch von der angewandten Ermitt-
lungsmethode und der geographischen Lage
ab — werden Werte von 5-12 pg/dl angegeben.
Erhohte T4-Spiegelwerte werden z.B. bei Hyper-
thyreose oder Uberdosierung mit Schilddriisen-
hormonen gefunden, erniedrigte bei Hypothy-
reose, thyreostatischer Behandlung oder anderen
Nicht-Schilddriisenerkrankungen.  Andererseits
kénnen im Frithstadium einer Schilddriisener-
krankung oder auch bei endemischer lodmangel-
struma normale Werte gefunden werden. Ein-
fluss auf den T4-Spiegel hat auch die Arznei-
mittelanwendung.

Als weiteres diagnostisches Hilfsmittel bei
der Beurteilung des Schilddriisenstatus diente die
Bestimmung des zirkulierenden Gesamt-Tri-
iodthyronin (T3) im Humanserum. Erndhrungsbe-
dingter lodmangel fiithrt trotz normalen Schild-
driisengewebes zu einer unzureichenden Produk-
tion von Schilddriisenhormonen. In diesen Fillen

ist die T4-Serumkonzentration oft gering, wih-
rend die TSH-Konzentration erhoht ist. Erhohte
TSH-Spiegel weisen in Verbindung mit niedrigen
T4Werten normalerweise auf eine Hypothyreose
hin. Bei Vorliegen eines Iodmangels zeigen diese
Werte zusammen mit einem normalen oder leicht
erhohten Serum-T3 bei den meisten Personen
eine euthyreote Hormonlage an. Leicht erhdhte
Ts3-Spiegel kénnen auch wihrend der Schwanger-
schaft, unter Ostrogentherapie sowie bei Uber-
dosierung mit Levothyroxin auftreten. Mit einer
Absenkung des Spiegels ist u.a. bei schweren
Erkrankungen, bei Mangelerndhrung, bei Nieren-
versagen oder unter Therapie mit iodhaltigen
Praparaten zu rechnen. Als geschitzter T3-Nor-
malbereich werden Werte von 0,8-2,0 pg/l ange-
sehen, wobei auch hier der spezielle Bezug zur
untersuchten Population herzustellen ist.

Die Angabe von definierten Referenz-(Nor-
mal-)bereichen muss hier unscharf gehalten wer-
den, da deren Festlegung im Zusammenhang mit
der Probandenpopulation, der geographischen
Lage, Erndhrungs- und Umweltbedingungen u. 4.
steht. Auch fiir einen so gewihlten Normal-
bereich gilt, dass diagnostische Aussagen auf der
Basis von Laborwerten immer im Zusammen-
hang mit anderen Informationen getroffen wer-
den sollten.

5.2 Thyroxin-Serumkonzentration
bei Probanden in TO, T1, T2
und TN

5.2.1 Nullprobanden*

In den drei Erhebungsphasen To, T1 und T2 wur-
den bei 1541 zufillig ausgewihlten Nullproban-
den (1036 Minner, 505 Frauen) die Konzentra-
tionen von Gesamtthyroxin im Serum ermittelt.
Die gemessenen Werte lagen bei den Minnern

* Nullprobanden: Probanden ohne Arzneimittelanwen-
dung



Schilddriisenhormone und -medikamente

zwischen 3,9 und 16,4 pg/dl und bei den Frauen
zwischen 2,6 bis 16,8 pg/dl Serum. In der Erhe-
bungsphase TN wurden die Serumproben von
401 Nullprobanden (256 Ménner, 145 Frauen) aus
den neuen Bundeslindern analysiert. Hier lagen
die Thyroxinkonzentrationswerte zwischen 2,9
und 17,3 pg/dl (Ménner) bzw. zwischen 4,9 und
15,7 pg/dl (Frauen). Beziiglich der Gesamter-
hebung To/T1/T2 sind die T4-Werte der Nullpro-
banden nur im mittleren Bereich annihernd nor-
malverteilt.

5.2.2 Schilddriisen-Monopriparateeinnehmer

In den drei Erhebungsphasen To, Tt und T2 wur-
den bei 618 Schilddriisen-Monopriparateeinneh-
mern (103 Minner, 515 Frauen) die Konzentratio-
nen von Gesamtthyroxin im Serum ermittelt. Die
gemessenen Werte lagen bei den Minnern zwi-
schen 4,6 und 19,5 pg/dl und bei den Frauen
zwischen 2,8 bis 19,3 pg/dl. Uber die gesamte
Erhebung To/T1/T2 ergaben sich als Mittelwerte
8,5 pg/dl (Minner) bzw. 9,8 pg/dl (Frauen). In
der Erhebungsphase TN wurden die Serumpro-
ben von 32 Schilddriisen-Monopriparateeinneh-
mern (3 Minner, 29 Frauen) aus den neuen Bun-
deslindern analysiert. Hier lagen die Thyroxin-
konzentrationswerte zwischen 5,3 und 15,3 pg/dl
(Manner) bzw. zwischen 4,3 und 17,7 pg/dl
(Frauen) mit den entsprechenden Mittelwerten
von 7,6 bzw. 10,7 pg/dL

5.3 Messungen von Thyroxin T4,
Triiodthyronin T3 und Thyreo-
tropin TSH bei Nullprobanden
in T2und TN

5.3.1 Thyroxin

Insgesamt wurden in T2 bei 375 zufillig ausge-
wihlten Nullprobanden (212 Minner, 163 Frauen)
die Konzentration von Gesamtthyroxin im Serum
ermittelt. Die gemessenen Werte lagen bei den
Minnern zwischen 3,8 und 10,9 pg/dl bzw. bei
den Frauen zwischen 3,5 und 16,1 pg/dl Serum
mit den Mittelwerten 6,8 pg/dl (Minner) bzw.

7,3 pg/dl (Frauen). In der Erhebungsphase TN
wurden die Serumproben von 259 Nullprobanden
(155 Ménner, 104 Frauen) aus den neuen Bundes-
lindern analysiert. Hier lagen die Thyroxinkon-
zentrationen zwischen 3,8 und 17,3 pg/dl (Mén-
ner) bzw. zwischen 4,6 und 16,5 pg/dl (Frauen)
mit den entsprechenden Mittelwerten von 7,1
bzw. 7,3 pg/dl. Die wesentlichen Tendenzen des
Abschnittes 4.2.1 kénnen hier {ibertragen werden.

5.3.2 Triiodthyronin

Die Konzentration von T3 im Serum wurde in der
Phase T2 bei 222 Nullprobanden (117 Minner, 105
Frauen) ermittelt. Die gemessenen Werte lagen
bei den Minnern zwischen 0,9 und 2,4 pg/1 bzw.
bei den Frauen zwischen 0,8 und 2,4 pg/l Se-
rum, wobei sich fiir beide Geschlechtsgruppie-
rungen der gleiche Mittelwert von 1,4 pg/1 ergab.
In TN wurden die Serumproben von 118 Nullpro-
banden (60 Minner, 58 Frauen) analysiert. Hier
lagen die gemessenen Ts-Konzentrationen bei
den Minnern zwischen 0,8 und 3,0 pg/1 bzw. bei
den Frauen zwischen 0,7 und 3,1 pg/1. Der Mittel-
wert war in beiden Gruppierungen mit 1,3 pg/l
wieder gleich. Das Niveau der Ts-Konzentration
zeigt eine relative Konstanz. Differenzen zwi-
schen den Werten von Minnern und Frauen, von
T2 und TN und von verschiedenen Altersgruppen
erwiesen sich im allgemeinen als nicht signifi-
kant.

5.3.3 TSH

Die Konzentration von TSH im Serum wurde in
T2 bei 374 Nullprobanden (212 Minner, 162
Frauen) ermittelt. Die gemessenen Werte lagen
bei den Minnern zwischen o und 6,5 mU/l bzw.
bei den Frauen zwischen o und 3,4 mU/l Serum,
wobei sich fuir beide Geschlechtsgruppierungen
der gleiche Mittelwert von 1,1 mU/1 ergab. In TN
wurden die Serumproben von 259 Nullprobanden
(155 Minner, 104 Frauen) analysiert. Die gemesse-
nen TSH-Konzentrationen lagen hier bei den
Minnern zwischen o und 2,9 mU/1 bzw. bei den
Frauen zwischen o und 3,3 mU/] mit den entspre-
chenden Mittelwerten von 1,0 (Minner) bzw.
0,9 mU/1 (Frauen). Werte auflerhalb des Berei-
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ches von o,1 bis 4 mUJI traten selten auf. Die
TSH-Werte von T2 und TN waren nicht normal-
verteilt. Thre Verteilungen zeigen eine ausge-
prigte Rechtsschiefe. Geschlechtsunterschiede
erwiesen sich weder in T2 noch in TN als signifi-
kant. Dagegen war das TSH-Niveau in T2 erkenn-
bar hoher als in TN. Bei den Frauen war dieser
Unterschied signifikant.

5.4 Gesamtcholesterin,
HDL-Cholesterin, Triglyceride,
Glukose und Thyroxin bei Null-
probanden, bei Probanden mit
einer Diagnose ICD-9 240 - 246
bzw. bei Probanden mit der
Diagnose ICD-9 242

Soweit eine Bestimmung méglich war, liegen von
simtlichen Probanden aus To/T1/T2/TN u.a. die
Analysenwerte zu Gesamtcholesterin, HDL-Cho-
lesterin, Triglyceride und Glukose vor. Entspre-
chend der Vorgehensweise in Abschnitt 2.2 wird
nachfolgend unterschieden nach Nullprobanden

(Probandengruppe o) und nach Probanden, die
eine der Diagnosen ICD-9 240, 241, 244 oder
246 angaben (Probandengruppe I), und nach Pro-
banden mit der Diagnose ICD-9 242 (Probanden-
gruppe 1I). Fir die Probanden der Gruppen I und
II gilt grundsitzlich, dass eine Arzneimittel-
anwendung stattfand, die in der Regel in der Ein-
nahme von Schilddriisentherapeutika bestand,
die bei Multimorbiditit bzw. Multimedikation
allerdings auch weitere Priparate aus anderen
Arzneimittelklassen betreffen konnte. Damit liegt
in diesen Probandengruppen immer eine Uber-
lagerung von Krankheitsbildern mit Wirkungen
der Arzneimitteltherapien vor.

Bei einem Vergleich der Probandengruppen
in To/T1/T2 zeigte sich bei den Frauen der Pro-
bandengruppe I fir alle vier Parameter und bei
den Minnern fiir Gesamtcholesterin eine signifi-
kante Verschiebung in die Risikobereiche. Fiir die
Probandengruppe II gab es fiir Minner wie fiir
Frauen nur bei den Glukosewerten eine signifi-
kante Verschiebung in den kritischen Bereich.
Eine detailliertere Bewertung des Risikos zeigte
neben den Geschlechtsdifferenzen auch erheb-
liche altersbedingte Effekte, die die krankheits-
bezogenen Risiken relativierten.
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6 Zusammenfassung

Auf der Grundlage von im Zeitraum 1984-1992
in vier Erhebungsphasen gewonnenen Daten zur
Charakterisierung der gesundheitlichen Lage in
Deutschland wurden Aussagen zur Privalenz von
Schilddriisenkrankheiten, zur Anwendung von
Schilddriisenpriparaten und zum Schilddriisen-
hormonstatus getroffen. Wihrend die ersten drei
aufeinanderfolgenden Erhebungsphasen To, T1
und T2 die alten Bundeslinder betrafen, konnte
die letzte Erhebung TN bereits in den neuen Bun-
deslindern durchgefithrt werden, so dass Ost-
West-Vergleiche moglich wurden. Auf Grund der
originalen Erhebungsabsichten war die Daten-
erfassung primir nicht auf den Problemkreis
»Schilddriise« bezogen. Deshalb kamen auch
keine sonographischen und szintigraphischen
Methoden zur Registrierung von Schilddriisen-
verinderungen zum Einsatz. Obwohl hierdurch
die vorliegenden Untersuchungsergebnisse im
ganzen relativiert werden, ermoglichte der in na-
hezu einem Jahrzehnt aufgebaute Datenbestand
die Schilddriise betreffende Analysen. Insgesamt
erfassten die reprisentativen Stichproben der vier
Phasen, die ein anniherndes Abbild der deut-
schen Wohnbevélkerung beziiglich Geschlecht,
Alter und Region darstellen, iiber 15.000 Proban-
den im Alter von 25 bis 69 Jahren. Vorrangige
Absicht war es, die Situation bei den ambulant
behandelten Schilddriisenkrankheiten zu be-
schreiben sowie Angaben zum Schilddriisenhor-
monstatus der deutschen Wohnbevélkerung zu
machen, um auf deren Grundlage die gegenwirti-
gen Verhiltnisse beurteilen bzw. die Wirkung
zukiinftiger allgemeiner iodsalzprophylaktischer
Mafinahmen besser einschitzen zu kénnen.
Krankheiten der Schilddriise mit ihren ent-
sprechenden ICD-9-Diagnosen konnten auf
Grund der gegebenen Beschrinkungen bei der
Datenerfassung nur im Zusammenhang mit
einer Arzneimittelanwendung in den letzten sie-
ben Tagen vor der Befragung betrachtet werden,
so dass hier nur die diagnostizierten und ambu-
lant medikamentos therapierten Schilddriisen-
krankheiten in die Bewertung eingingen. Die auf
dieser Basis ermittelte Privalenz der Schilddrii-
senkrankheiten (ICD-9 240-246) lag in der Ge-

samterhebung To/T1/T2 bei 5,5%. Geschlecht
und Alter prigten zum Teil markant die Ergeb-
nisse. Der Geschlechtsunterschied in der Priva-
lenz der Schilddriisenkrankheiten war erheblich.
Fiir Minner wurde ein Wert von 1,8 % ermittelt,
bei den Frauen war der Wert fiinfmal hoher
(8,9 %). Ebenso zeigte sich in der Gruppe der
ilteren Probanden eine deutlich héhere Pravalenz
als in derjenigen der jiingeren. Im Vergleich zu
den 25- bis 29-Jdhrigen trat bei den 4o0- bis 59-
Jahrigen nahezu eine Verdopplung des Risikos
ein. Ebenso zeichneten sich fiir diese Gruppe der
Schilddriisenkrankheiten deutliche Beziige dieses
Risikos zur Region und zur politischen Gemein-
degroflenklasse ab. Das Nord-Siid-Gefille wurde
dabei bestitigt, das Risiko gegentiber den kiisten-
nahen Bundeslindern stieg auf iber das Doppelte
in den siidlicher gelegenen Lindern. In gréfleren
Gemeinden scheint ein vermindertes Risiko von
Schilddriisenerkrankungen zu bestehen. Eine
Ursache hierfiir kénnte in der weitgehenden Ent-
koppelung von Nahrungsproduktion und Verzehr
in den Ballungsriumen liegen. Eine tiber die
Erhebungsphasen zu registrierende leichte Zu-
nahme der Privalenz muss auch vor dem Hinter-
grund der sich in diesem Zeitraum verbessern-
den Diagnosemdglichkeiten gesehen werden.
Umfangreichere und empfindlichere Laboranaly-
sen ermoglichen heute die Entdeckung von
Storungen, die in der Vergangenheit noch uner-
kannt blieben. Auch in den neuen Bundeslindern
bestand der markante Pravalenzunterschied zwi-
schen den Geschlechtern im nahezu gleichen
Verhiltnis wie in den alten Lindern, die Beziige
zur Altersgruppe, zur Region oder zur Gemeinde-
grofRe erwiesen sich hier allerdings als nicht sig-
nifikant. Insgesamt lag die Privalenz der Schild-
driisenkrankheiten sowohl bei den Minnern als
auch bei den Frauen deutlich unter derjenigen
der alten Bundesldnder.

Die  Schilddriisentherapeutikaanwendung
wurde in den Klassen Schilddriisenpriparate,
Thyreostatika und Iodtherapeutika analysiert. Die
Komplexitit der Schilddriisenstérungen und
ihrer entsprechenden Therapien spiegelte sich in
der Anwendung von Einzelpriparaten bzw. von
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Priparatekombinationen aus diesen Klassen
wider. Mit Abstand wurden am hiufigsten Pripa-
rate der Klasse Schilddriisenpriparate eingenom-
men. 5,1% aller Probanden hatten eine Anwen-
dung aus dieser Klasse, der Anteil der Thyreo-
statika bzw. der Iodtherapeutika war dagegen
vergleichsweise gering. Auf Grund der engen
Verkniipfungen zeigte die Privalenz der Schild-
driisentherapeutikaanwendung ein fast de-
ckungsgleiches Bild zur Privalenz der Schild-
driisenkrankheiten, so dass sich die Aussagen zur
Geschlechts- und Altersabhingigkeit wieder-
holten. Ebenso konnten die bei den Schilddriisen-
krankheiten gegebenen Resultate aus den Risiko-
betrachtungen auf die Einnahme von Schilddrii-
senpriparaten exkl. Thyreostatika {ibertragen
werden. Schilddriisenpriparate wurden tiberwie-
gend vom Arzt verschrieben, tiglich eingenom-
men und in der Regel gut vertragen. Eine
Ausnahme bildeten hier die Thyreostatika, bei
denen eine eingeschrinkte Vertriglichkeit fest-
gestellt wurde. In der Anwendung dominierten
die Schilddriisen-Monopriparate, tiber 4/5 der
Schilddriisentherapeutikaanwender nahmen Pri-
parate dieser Arzneimittelklasse ein. Am hiufig-
sten wurden tdgliche Dosen mit einer Wirkungs-
stirke von 100 pg Thyroxin verschrieben.
Parameter wurden fiir unterschiedliche
Niveaus ermittelt. Soweit die Zustimmung der
Probanden vorlag und die Serumproben eine
Bestimmung zulieflen, erfolgte u.a. eine Bestim-
mung von Gesamtcholesterin, HDL-Cholesterin,
Triglyceride und Glukose. Zur Beurteilung des
Schilddriisenhormonstatus konzentrierten sich
die Untersuchungen auf Nullprobanden und auf
Schilddriisen-Monopriparateanwender. Von allen
Schilddriisen-Monopriparateanwendern und
einer Zufallsauswahl der Nullprobanden wurden
die Thyroxin-(T4)-Konzentrationen im Serum
ermittelt. Erginzend erfolgten fiir die Erhebungs-

phasen T2 und TN bei einer Zufallsauswahl der
Nullprobanden Messungen von Thyroxin (Ty),
Triiodthyronin (T3) und Thyreotropin (TSH).
Dabei lag das besondere Interesse in der Analyse
kritischer Bereiche dieser Werte. Die zum Teil
deutlichen Geschlechts- und Altersunterschiede
zeigten sich auch in den vorliegenden Untersu-
chungen. In der Regel lag das mittlere T4-Niveau
der Frauen sowohl bei den Nullprobanden als
auch bei den Priparatekonsumenten {iber demje-
nigen der Minner. Zugleich war bei den weib-
lichen Nullprobanden eine leichte Zunahme mit
dem Alter zu beobachten. Das Niveau der Thy-
roxinkonzentration lag bei den Schilddriisen-
Monopriparateeinnehmern im allgemeinen {iber
demjenigen der Nullprobanden. Diese Differenz
zeichnete sich besonders deutlich in T2 und bei
den Frauen ab. Fiir die weiblichen Priparatekon-
sumenten wurden drei wesentliche Effekte regis-
triert: Das T4-Niveau war dosisabhingig, in der
Phase T2 deutlich erhoéht und zur mittleren
Altersgruppe »40—49 Jahre« hin merklich abge-
senkt. Die Parameter Gesamtcholesterin, HDL-
Cholesterin, Triglyceride und Glukose wurden vor
allem danach ausgewertet, wie sich im Vergleich
zu den Nullprobanden in den Gruppen der
Schilddriisenkranken die Anteile der fur diese
Parameter als ungiinstig angesehenen Werte ver-
inderten. Zwar wurden in den Krankengruppen
deutliche Abweichungen zu den Nullprobanden
registriert, gegeniiber den geschlechts- und alters-
bedingten Effekten fielen die krankheitsbe-
zogenen Veridnderungen jedoch gering aus. Nen-
nenswerte Effekte als Zeichen einer gestérten
Stoffwechsellage in der Gruppe der Schilddriisen-
kranken zeigten sich vor allem bei den Glukose-
werten. Bei den Nullprobanden ergaben sich
beachtenswerte Korrelationen zu T4 nur Dbe-
ziiglich der Triglyceride und des HDL-Choleste-
rins.
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7 Schlussbemerkung

Angesichts der Tatsache, dass in den letzten Jah-
ren eine nahezu vollstindige Iodierung von indu-
striell angebotenen Lebensmitteln, Siifdigkeiten
und Fertiggerichten — auch von solchen, die als
Dosenkonserven angeboten werden — erfolgt und
auch Tiefkiihlgerichte mit iodiertem Speisesalz in
den Handel gebracht werden, ist es dringlich, den
lodstatus in der Bevélkerung nach diesen MaR-
nahmen zu iberpriifen. Dies ist insbesondere
deshalb notwendig, weil die Hersteller iodierter
Lebensmittel zur Zeit keine zuverlidssigen analy-
tischen Daten iiber den tatsichlichen Gehalt der
von ihnen angebotenen Einzelprodukte erheben
und fiir epidemiologische Forschungen zur Ver-
figung stellen kénnen. Wirklich reprasentative
Bevolkerungs-Surveys und die Anwendung adi-
quater analytischer Verfahren zur Bestimmung
des Iodgehalts in Harn- oder Serumproben sowie

zur Ermittlung des Schilddriisenhormonstatus
konnen einen essentiellen Beitrag zur sicheren
Beurteilung der augenblicklichen Situation leis-
ten. Neuere und zuverlissigere analytische
Methoden stehen zur Verfligung, um analytisch
sichere Aussagen zum lodgehalt von Harn-,
Serum- oder Milchproben zu machen. Sowohl
unter dem Gesichtspunkt der Gesundheitssiche-
rung der Gesamtbevélkerung und zur Verhinde-
rung einer moglichen Uber-lodierung als auch
unter Berlicksichtigung der Vermeidung von
unndtigen Kosten im Gesundheitswesen sind
Forschungsarbeiten zu diesen Fragen essentiell.
Der Kinder- und Jugend-Survey des Robert Koch-
Instituts wird bei Durchfithrung adiquater Mes-
sungen zu den angesprochenen Problemen wich-
tige Informationen liefern.
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