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Vorteile der direkten Bestimmung des Thyroxin-bindenden Globulins (TBG) 
in der Schilddrüsenfunktionsdiagnostik 
C R . Pickardt, M. Bauer, K. Horn , Th. Kubiczek und P.C. Scriba 
Medizinische Klinik Innens tad t der Universität München ( D i r e k t o r : Prof. Dr. K. B u c h b o r n ) 

Die Schilddrüsenhormone Thyroxin (T4) und Trijod­
thyronin (T3) sind im Serum zum weitaus größten 
Teil an drei Transpor tpro te ine gebunden. Das quant i ­
tativ wichtigste dieser Proteine ist das Thyroxin-bin-
dende Globul in (TBG). Das Thyroxin-bindende Al­
bumin (TBA) und Thyroxin-bindende Präalbumin 
(TBPA) spielen normalerweise eine untergeordnete 
Rolle. Die gebundenen Frakt ionen der beiden Schild­
drüsenhormone sind wohl metabolisch inert. N u r die 
geringe freie Schilddrüsenhormonfraktion von weni­
ger als 1 % kann zu den Rezeptoren der peripheren 
Zellen gelangen und im Sinne der spezifischen Schild-
drüsenhormoneffekte an den Erfolgsorganen wirksam 
werden. Wegen der hohen Eiweißbindung ist es ver­
ständlich, daß die im Serum bestimmten aktuellen 
Gesamtschilddrüsenhormonspiegel nicht nur von dem 
Funktionszi is tand der Schilddrüse, sondern wesent­
lich auch von den Konzent ra t ionen der Transpor t ­
proteine abhängig sind. 

Die Serumkonzent ra t ionen dieser Transpor t ­
proteine, die in der Leber gebildet werden, sind indivi­
duell nicht konstant , denn sie werden von endogenen 
metabolischen und hormonel len, sowie von exogenen 
Faktoren beeinflußt. Daher ist die Beurteilung der 
Gesamtschilddrüsenhormonspiegel im Serum nur 
unter Berücksichtigung der aktuellen Prote inbindung 
der Schilddrüsenhormone diagnostisch informativ. 

Die gebräuchlichsten Methoden zur Erfassung 
der peripheren Schilddrüsenfunktion 
Die Verfahren, die heute zur Best immung von Thyr­
oxin und Tri jodthyronin im Serum verwendet werden, 
erfassen spezifisch den Gehal t der freien und gebunde­
nen Anteile im Serum. In der Rout inediagnost ik wer­
den also die Gesamtschilddrüsenhormonspiegel (T^ und 
T$) best immt [10, 11]. In Anbet rach t der hohen 
Prote inbindung dieser Schilddrüsenhormone lassen 
Veränderungen der Gesamthormonspiege l nur, wenn 
sie in Beziehung zur Bindung an die Transpor t ­
proteine beurteilt werden, die sichere Diagnose einer 
Schilddrüsenfunktionsstörung zu. 

Da die Konzent ra t ionen der metabolisch aktiven 
freien Schilddrüsen hormone mit direkten quant i ta t iven 
Bes t immungsmethoden oder indirekt durch Gleichge­
wichtsdialyse (dialysierbares T 4 und T 3 ) methodisch 
nur sehr aufwendig erfaßt werden können [6], stehen 
diese Methoden für die klinische Funkt ionsdiagnos t ik 
allgemein nicht zur Verfügung. Aus diesem Grunde 
wurden eine Reihe von Methoden erarbeitet , die der 
indirekten Abschätzung der Pro te inb indung der 
Schilddrüsenhormone dienen (Tabelle 1). Unter die­
sen Tests ist der T3-in vitro-Test (T 3 -up take , T 3 U ) 
die gebräuchlichste Methode [10, 11]. Im Prinzip mißt 
dieser Test die Verteilung von in vitro zugesetztem 
radioakt ivem T 3 - l 2 5 J o d (oder auch T 4 - 1 2 \ J o d ) zwi­
schen den Serumprote inen und einem Adsorbens (z.B. 
Akt ivkohle , Austauscherharz., Dextrangel) . Dieser 
T3-Bindungstest darf also keinesfalls mit der radioim­
munologischen Tr i jod thyronin-Bes t immung (T 3 -
RIA) verwechselt werden, auch nicht mit der neuer­
dings möglichen radioimmunologischen Best immung 
des stoffwechselinaktiven Schilddrüsenhormonmeta-
boliten „reverses T 3 " ( rT 3 , 3 ,3 ' ,5 ' -Tri jodthyronin) . 
Der T3-in vitro-Test mißt aber nicht isoliert die Bin­
dungskapazität des Serums, er wird vielmehr auch 
durch den Serumgehalt an Schilddrüsenhormonen, 
vornehmlich Thyr oxin (T4) wesentlich beeinflußt. Bei 

Tabelle 1. M e t h o d e n zur per ipheren Schilddrüsenfunktionsdiagno­
stik 

Gcsuint Schilddrüsenhormonspiegel 
T h y r o x i n : T 4 (D) als kompe t i l i ve P ro t e inb indungsana ly se 

oder 
T 4 - R I A als R a d i o i m m u n o a s s a y 

T r i j o d t h y r o n i n : T 3 - R I A als R a d i o i m m u n o a s s a y 

Methoden zur indirekten Erfassung der Proteinbindung 
der Schilddrüsenhormone 
T 3 - in vi t ro-Test = , , T 3 - B i n d u n g s t e s t " ( T 3 U ) d ia lys ie rbares T 4 oder 
T , (1T4 (d) oder fT 3 (d)) 

Index des freien Schilddrüsenhormons (JT±-Index) 
P r o d u k t au s G e s a m t - T 4 und Bindungstes l z .B. T 4 ( D ) x T 3 U 
"effect ive thyrox ine r a t i o " ( E T R ) 
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hoher endogener Schilddrüsenhormonkonzentration 
wird bei normalen Transpor tpro te inen wenig mar­
kiertes T 3 gebunden, bei niedrigem Schilddrüsenhor-
mongehal t ist die relative Bindung des zugesetzten 
Tracers dagegen hoch. 

Das Ergebnis des T3-in vitro-Tests gibt den relati­
ven Anteil des radioakt iven T 3 -Tracers , der vom Se­
rum nicht gebunden wird, als Prozent sog. freies T 3 -
1 2 5 J an [10]. Dieser ungebundene Tracerantei l ist bei 
der Hyperthyreose erhöht und bei der Hypothyreose 
erniedrigt. 

Die Beziehung zwischen Gesamt thyroxin und dem 
Ergebnis des T3-in vitro-Tests wird als P roduk t beider 
Werte berechnet. Dies gibt eine fiktive Größe (Index) 
für das freie Schilddrüsenhormon an. Dieser Sog. In­
dex des freien Schilddrüsenhormons (fT4-Index) ist bei 
hohen T4-Spiegeln im Serum erhöht und bei niedrigen 
T4-Spiegeln im Serum erniedrigt, vorausgesetzt , die 
Konzentra t ionen an bindenden Proteinen im Serum 
sind normal [10, 11, 12]. Normalerweise ist die T 4 -
Konzentra t ion im Serum 60fach höher als die T 3 -
Konzentra t ion [11]. Bei Krankhei tsbi ldern mit einer 
relativen Ty Mehrsekretion (blande St ruma, T 3 -Hy­
perthyreose [20]), also einer Verschiebung im Verhält­
nis von T 3 und T 4 zugunsten von T 3 , wird mit der 
Abnahme der Gesamt-T4 -Spiegel die freie Bindungs­
kapazität im Serum ansteigen. Bei der ^ - H y p e r t h y ­
reose mit extrem erhöhtem G e s a m t - T 3 bei no rmalem 
oder sogar erniedrigtem T 4 wird daher mehr freie 
Bindungskapazität für den radioaktiven T 3 -Tracer 
zur Verfügung stehen und das Ergebnis des T3-in 
vitro-Tests normal (oder erniedrigt) ausfallen. Da­
durch läßt sich bei diesen Krankhei tsbi ldern die 
Schilddrüsenfunktion nicht mit Hilfe des Index des 
freien Schilddrüsenhormons beurteilen. 

Bei normaler Schilddrüsenfunktion und gleichzei­
tig erhöhter Bindungskapazität des Serums steigen die 
T4-Spiegel propor t ional zur Bindungskapazität an 
[12]; auch im T3-in vitro-Test kann das Serum mehr 
von dem zugesetzten T 3 -Tracer binden, das Ergebnis 
des T3-in vitro-Tests ist folglich erniedrigt. Bei einer 
Verminderung der Bindungskapazität des Serums ist 
der T4-Spiegel niedrig und die prozentuale Bindung 
des T3-Tracers ebenfalls erniedrigt, das sog. freie T 3 -
125J (T 3 U) folglich erhöht. In beiden Fällen sollten 
daher die Indices des freien Schilddrüsenhormons 
(fT4-Index) einen normalen Wert angeben (s.u.). Mit 
Hilfe dieser errechneten Größen läßt sich unterschei­
den, ob ein erhöhter T4-Spiegel auf eine Hyperthy­
reose oder eine Erhöhung der Bindungskapazität, um­
gekehrt ein erniedrigter T4-Spiegel auf eine Hypothy­
reose oder eine Verminderung der Bindungskapazität 
des Serums zurückgeführt werden muß [12]. 

Verwirrenderweise ist auch eine andere Auswer­
tung des T3-in vitro-Tests gebräuchlich. Hier wird 
ein Quotient aus dem gebundenen Anteil des Patien­
tenserums und dem gebundenen Anteil eines norma­
len Referenzserums gebildet. Dieser Quot ient ist bei 
der Hypothyreose z.B. über 1,1 erhöht und bei der 

Hyper thyreose unter 0,9 erniedrigt. Auch an diese 
Auswer tung kann die Berechnung eines ,,freien Thyr-
ox in- Index" angeschlossen werden. 

Die gleiche Aussage wie der Index des freien 
Schilddrüsenhormons ergibt die Best immung der ^ef­
fective thyroxine-ratio" (ETR) [4, 7]. Sie stelle metho­
disch gesehen eine Kombina t ion von T4-Test und T 3 -
in vitro-Test dar , ohne daß die Einzelergebnisse von 
T 4 oder dem T3 -Bindungstest ermittelt werden, d.h. 
es wird weder zum Gesamthormonspiege l eine quant i ­
tative Aussage gemacht , noch kann die Konzent ra t ion 
der Transpor tpro te ine abgeschätzt werden. Der ETR-
Test ist also eine indirekte Methode zur Erfassung 
von Schilddrüsenfunktionsstörungen, die primär die 
Änderungen des Thyroxin-bindenden Globul ins ver­
deckt . N u r bei gleichzeitiger Best immung des Gesamt -
T4-Spiegels kann man auf eine Veränderung des 
TBG-Spiegels schließen. 

Thyroxin und Tri jodthyronin werden äquimolar 
an Thyroxin-bindendes Globul in gebunden, d.h. ein 
Molekül T B G bindet ein Molekül T 4 oder ein Mole­
kül T 3 . Die Bindungskapazität des TBG liegt in der 
Größenordnung von 20 ug Schilddrüsenhormon pro 
100 ml Serum. Diese Kapazität ist normalerweise nie 
abgesättigt. Es gibt ältere, direkte Verfahren, die 
TBG-Bindungskapazität für T 4 zu best immen (Sätti­
gungsanalyse, Elektrophorese [18, 23]). Das Problem 
dieser Methoden liegt in der vorher notwendigen 
quant i ta t iven Extrakt ion der endogenen Schilddrü­
senhormone , so daß wegen des großen methodischen 
Aufwands die A n w e n d u n g in der Rout inediagnost ik 
nicht prakt ikabel ist. 

Das wichtigste neuere Verfahren zur Best immung 
der TBG-Bindungskapazität ist der Radiol iganden-
Assay nach Chopra [3, 21]. Im Prinzip konkurr ieren 
bei dieser Methode ein in vitro zugegebener T 3 -Ant i -
körper mit den endogenen Transpor tp ro te inen im Se­
rum um den in vitro zugesetzten radioaktiven T 3 -
Tracer. Voraussetzung für eine exakte Abschätzung 
der TBG-Konzen t r a t i onen im Serum ist auch hier 
die quant i ta t ive Extrakt ion der endogenen Schilddrü­
senhormone aus der Serumprobe , da sonst vor allem 
Reste von endogenen T4-Bindungsstel len des T B G 
besetzt halten, die für den T 3 -Tracer dann nicht mehr 
zur Verfügung stehen. Diese T 4 -Res tmengen können 
z.B. die bei Hyperthyreose beschriebenen erniedrigten 
TBG-Spiegel [3, 21] erklären. 

Direkte radioimmunologische TBG-Bestimmung 

Die radioimmunologische Methode zur Best immung 
des Thyroxin-bindenden Globul ins wurde entwickelt, 
um dieses Serumprote in unabhängig vom Schilddrü-
senhormongehal t im Serum messen zu können. An 
der Isolierung und der näheren Charakter i s ie rung des 
Thyroxin-bindenden Globul ins haben zuerst vor al­
lem Marshal l und Pensky [16, 17, 19], später auch 
andere G r u p p e n [2, 12, 14] gearbeitet. Das Thyroxin-
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bindende Globulin ist ein inter-alpha- Glykoprote in 
mit einem Molekulargewicht um 60000 und einem 
Zuckergehalt von ca. 15%. Es bildet Thyroxin und 
Tri jodthyronin äquimolar. Aus elektrophoret ischen 
Untersuchungen ist bekannt , daß dieses T B G norma­
lerweise das Gesamtschilddrüsenhormon in einer 
Größenordnung von 8 0 % mit hoher Affinität bindet, 
während das Thyroxin-bindende Präalbumin ca. 15% 
und das Thyroxin-bindende Albumin nur 5 % jeweils 
mit deutlich niedrigerer Affinität binden [18, 23]. Aus 
diesen Befunden ist bereits ersichtlich, daß das Thyr­
oxin-bindende Globulin das quant i ta t iv bei weitem 
wichtigste der drei Transpor tpro te ine ist. 

Die Voraussetzung für eine direkte spezifische ra­
dioimmunologische TBG-Bes t immungsmethode [1, 2, 
5, 12, 15] war die Herstel lung reiner TBG-Präparatio-
nen zur Verwendung als Eichstandards , zur radioakt i ­
ven Mark ie rung und zur Erzeugung spezifischer Anti-
seren. Über die diagnostische Bedeutung [8, 12] dieser 
neuen TBG-Bes t immung und der Berechnung des TJ 
TBG-Quot ien ten im Vergleich zu den indirekten Ver­
fahren zur Best immung der T4-Bindungskapazität soll 
im Folgenden eine Übersicht gegeben werden. Auf 
die Darstel lung methodischer Details und Diskrepan­
zen hinsichtlich der absoluten Höhe der TBG-Spiegel 
[1, 5, 8, 12, 15] darf hier verzichtet werden. 

Die Bedeutung der TBG-Bestimmung 
zur Beurteilung der Schilddrüsenfunktion 
Die Best immung der TBG-Spiegel bei Kontrol lperso­
nen zeigte eine zweigipflige Altersabhängigkeit 
(Abb. 1) mit dem ersten Gipfel in der perinatalen 
Lebensphase. Danach folgt ein kontinuierl icher Ab­
fall der TBG-Konzen t r a t ion bis etwa zum 15. Lebens­
j ah r und ein signifikanter Wiederanstieg nach dem 
50. Lebensjahr [8, 12]. Die T4-Gesamtspiegel folgen 
diesem altersabhängigen Verlauf der TBG-Spiegel 
ohne Geschlechtsunterschiede. Die Altersabhängig­
keit der TBG-Spiegel wird im T3-in vitro-Test und 
bei der Berechnung des Index der freien Schilddrüsen­
hormone ebenfalls e rkennbar (Tabelle 2). Dieser Be­
fund bedeutet in bisher vernachlässigter Weise, daß 
zur Beurteilung der Gesamtthyroxinspiegel al tersab­
hängige Normalbere iche erstellt werden müßten [12]. 
Dieser diagnostischen Schwierigkeit kann man entge­
hen, wenn man die Beziehung zwischen den T 4 - und 
TBG-Spiegeln als T 4 /TBG-Quot i en t ausdrückt. Die-
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Abb. 1. Altersabhängigkeit der TBG-Spiege l bei gesunden Kon­
t ro l lpersonen (/# = 233) 

ser Quot ient ist dann altersunabhängig konstant , je­
denfalls jenseits der perinatalen Lebensphase (Ta­
belle 2). 

T4 /TBG-Quotient bei altersunabhängigen Änderungen 
der TBG-Spiegel 
Abgesehen von der Altersabhängigkeit der TBG-Spie­
gel muß man eine Reihe von Faktoren in Rechnung 
stellen, die unter physiologischen und pathologischen 
Bedingungen die TBG-Konzen t r a t i onen beeinflußen 
können (Tabelle 3). Die häufigste Ursache für erhöhte 
TBG-Spiegel ist ein erhöhter Östrogeneinfluß auf die 
Leber, der auch bei Männern beobachtet werden 
kann. Auch in diesen Fällen bleibt der T 4 / T B G - Q u o -
tient als Indikator für eine normale Versorgung des 
Körpers mit Thyroxin normal (Tabelle 4). Das gleiche 
gilt für genetisch bedingte TBG-Exzesse und für man­
che Stadien der Leberzirrhose. Innerhalb des Normal ­
bereiches liegt der mittlere T 4 / T B G - Q u o t i e n t bei Indi­
viduen mit erhöhtem T B G niedriger als bei Kontrol l­
personen. Dieser Befund wirft die Frage nach dem 
Sättigungsgrad des T B G mit T 4 auf. Niedrige TBG-
Spiegel werden im Verlauf von schweren Allgemeiner-

Tabelle 2. Altersabhängigkeit der TBG-Spiege l im Serum und der konven t ione l l en Schilddrüsenlabordiagnostik 

N T B G T 4 D T 3 U Index I T 4 T 4 / T B G - Q u o t i e n t 
(mg/D (ug/1) (%) 

N e u g e b o r e n e bis 4 W o c h e n 13 34,3 ±4,1 147,7 ±23,5 26.8 ±4,7 44,7 ± 12,8 4,94 ±1,45 
Säuglinge bis 1 J a h r 19 29,4 ±6.9 92,4± 15.5 29.5 ±4,6 28.5 ± 5.9 3,39 ±0,69 
Kinder 1 - 1 5 J a h r e 105 25,5±5.4 75,4 ±16,2 31.7 ±5,6 23.8 ± 6,7 3,04 ±0,75 
Erwachsene 16 - 49 J a h r e 50 20,1 ±4.4 60,2 ± 13,0 36.3 ±6.0 22,5 ± 7,2 3,17±0,88 
Erwachsene älter als 49 J a h r e 30 22.9 ±6,0 80,4 ± 16,6 35,7 ±7,3 27,9 ± 8.3 3,55 ±0,95 
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Tabel le 3 . Ur sachen für veränderte TBG-Spiege l im Serum 
Ursachen für einen Anstieg der TBG-Spiegel: 
— O e s t r o g e n c bei F r a u e n z.B. Gravidität 

h o r m o n e l l e K o n t r a z e p t i o n 
Oes t rogensubs t i t u l i on 

bei Männern z.B. Kon t ra sexue l l e 
(Oes t rogen )-Therapie 

des P r o s t a t a k a r z i n o m s 
— k o m p e n s i e r t e Leberz i r rhose 
— genet isch bed ing te r TBG-Überschuß 
Ursachen für einen Abfall der TBG-Spiegel: 
— k a t a b o l e Stoffwechsel Veränderungen, z.B. schwere Allge­

m e i n e r k r a n ­
kungen 

Nulldiät 
— Eiweiß-veiiierende E r k r a n k u n g e n , z .B. E n t e r o p a t h i e 

N e p h r o p a t h i e 
— d e k o m p e n s i e r t e Leberz i r rhose 
— M e d i k a m e n t e ( an t i -oes t rogene Subs t anzen? ) 
— genet isch bedingter T B G - M a n g e l 

krankungen und bei anhal tenden katabolen Stoff­
wechselzuständen, auch bei Nulldiät [22], sowie bei 
dekompens ie r te r Leberzirrhose beobachtet . Der Ab­
fall der TBG-Spiegel weist offenbar auf einen Abfall 
der Lebersyntheseleistung für dieses spezielle Protein 
hin. Auch bei Eiweiß-veiiierenden Erkrankungen der 
Nieren und des Intest inums kann es — nicht obligat 
— zu einem Abfall der TBG-Konzen t r a t i onen kom­
men. Begleitend fällt das Gesamt thyroxin ab, der T 4 / 
TBG-Quo t i en l bleibt jedoch normal (Tabelle 4). Auch 
bei genetisch bedingtem TBG-Mange l belegt der nor­
male T 4 /TBG-Quo t i en t die Euthyreose der Patienten. 
Der mittlere T 4 /TBG-Quo t i en t ist bei TBG-Mange l 
e twas höher als bei Kontrol lpersonen. Dieser Befund 
kann z.B. durch eine Umvertei lung des Thyroxins 
auf das Thyroxin-bindende Präalbumin erklärt wer­
den. 

Die Bedeutung der T4/TBG-Quotienten 
bei Schilddrüsenerkrankungen 
Bei unkompliz ier ter Hyperthyreose und Hypothy­
reose sind die radioimmunologisch meßbaren T B G -

Spiegel normal , so daß die Veränderungen des T 4 / 
TBG-Quot ien ten (Tabelle 4) aus der Veränderung der 
Schilddrüsenfunktion resultieren. 

Will man die Frage nach der diagnostischen 
Trennschärfe dieses T 4 /TBG-Quo t i en t en bei Schild­
drüsenfunktionsstörungen beurteilen, so bietet sich 
die nähere Untersuchung von Patienten mit grenzwer­
tig veränderten Gesamtschilddrüsenhormonspiegeln 
an (Tabelle 5). Teilt man Patienten mit grenzwertig 
erhöhtem Gesamtthyroxinspiegel mit Hilfe des T R H -
Stimulat ionstests in zwei Gruppen , nämlich die mit 
einer Grenzhyper thyreose und die mit einer normalen 
Schilddrüsenhormonversorgung, so zeigt sich, daß bei 
der Grenzhyper thyreose der T 4 / T B G - Q u o t i e n t im 
Mittel erhöht ist, während bei euthyreoten Patienten 
mit einem grenzwertigen T 4 -Gesamtspiegel der T 4 / 
TBG-Quot i en t normal ist. Die Erklärung für den 
grenzwertigen Gesamt-T4-Spiegel fand sich also bei 
den Patienten mit erhöhtem T 4 /TBG-Quo t i en t en in 
einer Grenzhyper thyreose , während die Patienten mit 
einem normalen T 4 /TBG-Quo t i en t en als Erklärung 
für die Erhöhung der Gesamt-T4-Spiegel eine relativ 
hohe TBG-Konzen t r a t i on aufwiesen, für die im Ein­
zelfalle eine Ursache, wie ein vermehrter Östrogenein-
fluß, nicht bekannt war. 

Bei Patienten mit grenzwertig niedrigen Gesamt-
T4-Spiegeln kann mit Hilfe des TRH-S t imu la t ions -
tests entschieden werden, o b eine Grenzhyper thy­
reose oder eine noch normale Schilddrüsenhormon­
versorgung des Körpers vorliegt [20]. Bei der Grenz­
hyperthyreose war der T 4 /TBG-Quo t i en t bei norma­
lem mittlerem TBG-Spiegel , dem T R H - T e s t entspre­
chend, erniedrigt. Die Patienten, bei denen jedoch 
die TSH-Spiegel normal , aber die Gesamt-T4-Spiegel 
erniedrigt waren, hatten einen normalen ^ / T B G -
Quot ienten (Tabelle 5). Diese G r u p p e umfaßt Perso­
nen, bei denen ohne e rkennbaren G r u n d die T B G -
Spiegel im Mittel niedriger waren als bei Kontrol lper­
sonen. 

An diesen Patienten wird die Notwendigkei t , die 
Pro te inbindung der Schilddrüsenhormone zu berück­
sichtigen, besonders deutlich. Vergleicht man hier die 
diagnostische Trennschärfe des fT4-Index mit der des 
T 4 /TBG-Quo t i en ten , so zeigt sich, daß die diagnosti­
sche Diskr iminierung des IT4-Index besonders bei der 
Frage nach einer Grenzhyper thyrose unzureichend 

Tabelle 4. Ergebnisse der T B G - B e s t i m m u n g und der konvent ione l len Schilddrüsenlabordiagnoslik bei Schild-
drüsenerkrankungen. bei Oeslrogcneinfluß und bei quan t i t a t iven e n d o g e n e n T B G - V a r i a n t c n 

N T B G 
(mg/1) 

T 4 D 
(Mg/0 

T 3 U 
(%) 

Index rr4 
T 4 / T B G - Q u o t i e n t 

Gravidität 31 40.4 ± 1 2,0 93.3 ±33.3 20.8 ± 5,0 19,0 ± 7.2 2.42 ±0,87 
A n t i o v u l a n l i e n 80 31,4± 5.2 89,4 ±27,2 26.3 ± 4.1 23.4 ± 7,6 2,92 ± 1,04 
H y p o t h y r e o s e 20 21,6 ± 7.0 25,1 ± 9,3 29.8± 7.1 7.3 ± 3.9 1,18 ±0.63 
S t r u m a 64 21.1 ± 4.6 58.5 ± 16.2 34.2 ± 5,3 19.9 ±i 6.4 2,86 ±0,90 
H y p e r t h y r e o s e 42 20,0 ± 3,5 160.2 ±57.0 62,5 ±15.5 10.20 ±59.0 7,85 ±2.85 
T B G - M a n g e l 30 9,0 ± 4,3 28,5 ± 11,1 54.4 ± 11.3 14.9± 5,3 3.61 ±1.20 
TBG-Überschuß 6 42.2 ± 1,7 104.0 ±35,1 23.1 ± 4.5 25.3 ± 12.2 2,49 ±0.86 
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Tabelle 5. Diagnos t i sche Bedeu tung des T 4 / T B G - Q u o t i e n t e n zur D i sk r imin i e rung zwischen Schilddrüsenerkrankungen und quan t i t a t iven 
T B G - V a r i a n t c n in Grenzbere ichen 

.V T B G T 4 ( D ) T 3 U 1T4 index T 4 / T B G - Q u o t i e i r . 
(mg/1) (Mg/1) (%) 

Hyperthyreose 42 20.0 ± 3.5 160,2 ±57.0 62.5 ±15.5 102.0 ±59.0 7,9 ±2.9 
Grenzwer i ig hohes G e s a m t - T 4 37 27.3 ± 8.5 108.8 ± 15.1 31.5± 10.2 34.5 ± 10.9 4,3 ± 1.3 
— „Grcnzhypcrthyreosc** (TSH suppr . ) 14 19.6± 5.9 104,0 ± 15,7 41.9 ± 7.5 42,7 ± 6,0 5,5 ± 1,0 
- En thy reo sc (TSH no rma l ) 23 32.0 ± 6,2 11 1,9 ±14,6 25.2 ± 5.0 28.2 ± 6.8 3,6 ±0.8 

Hypothyreose 20 21.1 ± 7.0 25,1 ± 9.3 29.8 ± 7.1 7.3 ± 3,9 1.2 ±0,6 
Grenzwer t ig niedriges G e s a m l - T 4 32 18,6±10<1 41,4 ± 4,4 37.5 ± 9,8 15.6± 4,7 2,6 ± 1,0 
- . . G r e n z h y p o t h y r e o s c " ( T S H erhöht) 7 29.9 ±15,8 39,1 ± 4,1 26.6 ± 9.2 10.3 ± 3.4 1,6 ±0,7 
— Euthyreose ( T S H n o r m a l ) 25 15.5 zt 4.8 42.1 ± 4.4 40.6 ± 7.7 17.1 ± 4.0 2.9 ±0.8 

Kontrollpersonen 50 20.1 ± 4.4 60,2 ± 13,0 36.3 ± 6.0 22.5 ± 7.2 3.2 ±0.9 

ist, während sich die diagnostische Trennschärfe der 
peripheren Schilddrüsen-in vitro-Diagnostik durch 
Verwendung des T 4 /TBG-Quot i en ten deutlich verbes­
sern läßt [13]. 

Kritische Zusammenfassung 
Die Vielzahl der Labora to r iumsmethoden zur Beur­
teilung der Schilddrüsenfunktion deutet bereits darauf 
hin, daß keine dieser Methoden für sich allein eine 
ausreichende diagnostische Trennschärfe besitzt, um 
den Funkt ionszus tand der Drüse zu beurteilen. Idea­
lerweise böte sich die Best immung der wahren freien 
Schilddrüsenhormonkonzentration im Serum an. Die 
dazu verfügbaren Methoden sind jedoch wegen des 
Aufwandes in der Diagnostik nicht prakt ikabel . Die 
indirekten Verfahren erlauben zum Teil nur eine un­
zureichende quant i ta t ive Aussage. Aus diesen Grün­
den erfolgt die Schilddrüsenfunktionsdiagnostik auf 
der Basis der Best immung des Gesamt-Thyroxin und 
Tri jodthyronin, die durch einen Test ergänzt werden 
muß, der den Gehal t an Transpor tpro te inen im Serum 
und den prozentualen freien Anteil beurteilen läßt. 
Die indirekten Schilddrüsenhormonbindungstests 
sind prinzipiell wichtig und trotz der resultierenden 
fiktiven Werte auch brauchbar . 

Die Kritik an diesen Methoden rührt in erster 
Linie daher, daß sie nicht unabhängig vom endogenen 
Schilddrüsenhormongehalt messen und keinen quan­
titativen Aufschluß über den Gehal t an Thyroxin-
bindendem Globulin im Serum geben. Der Vorteil 
der radioimmunologischen Best immungsmethode für 
T B G in der routinemäßigen Diagnost ik liegt darin, 
daß die Schilddrüsenfunktionslage mit zwei metho­
disch voneinander unabhängigen Parametern — den 
Thyroxin- und Tri jodthyronin-Werten (spezifische 
Hormonbes t immung) und dem TBG-Spiegel (ra­
dioimmunologische Serumprote in-Best immung) — 
schärfer beurteilt werden kann. Diesem theoretischen 
Vorteil entspricht offenbar die Bewährung in der Pra­
xis. Der Quotient aus diesen beiden Meßwerten elimi­
niert für diagnostische Zwecke die altersabhängigen 

Veränderungen von T B G und T 4 , seine diagnostische 
Trennschärfe ist in Grenzbereichen der Schilddrüsen­
funktion besser als die des Index der freien Schilddrü­
senhormone . 

Folgende Einschränkungen müssen jedoch ge­
macht werden: Das Thyroxin-bindende Globul in ist 
zwar quant i ta t iv das wichtigste Transpor tp ro te in , je­
doch zirkulieren als weitere bindende Proteine Thyr-
oxin-bindendes Präalbumin und Thyroxin-bindendes 
Albumin im Serum. Diese werden bei der Bildung 
des T 4 /TBG-Quo t i en t en ebenso wenig berücksichtigt 
wie die Gesamt-Tri jodthyroninspiegel . Dieser Quo­
tient berücksichtigt also nur die allerdings wichtigsten 
Teilaspekte der Schilddrüsenfunktion und der 
Prote inbindung. Seine diagnostischen Grenzen zeich­
nen sich daher deutlich a b : 

1. Er gibt keine Information bei der Frage nach 
einer T 3 -Hyper thyreose [11]. 

2. Bei einem stark ausgeprägten TBG-Mange l 
steigt der T 4 /TBG-Quo t i en t d ispropor t ionier t an, ver­
mutlich weil das Thyroxin-bindende Präalbumin stär­
ker mit Thyroxin gesättigt ist als bei normalem TBG 
(Umvertei lung). 

3. Bei einem ausgeprägten TBG-Anst ieg , z.B. in 
der Gravidität, ist der T 4 /TBG-Quo t i en t im N o r m a l ­
bereich dispropor t ionier t niedrig, ohne daß ein T 4 -
Mangel eine Schilddrüsenunterfunktion bedingt . Hier 
muß entweder mit einer kompensator ischen T 3 -Mehr -
sekretion oder einer Verminderung des Sättigungsgra­
des des T B G mit Schilddrüsenhormon gerechnet wer­
den. Dieser Befund wäre allerdings auch eine Erklä­
rung für die klinische Beobachtung des gehäuften 
Kropfwachs tums in der Gravidität, bzw. unter Be­
handlung mit Ovula t ionshemmern . 

4. Der T 4 /TBG-Quo t i en t gibt keinen direkten 
Aufschluß über eine mögliche Verdrängung der 
Schilddrüsenhormone aus der Pro te inb indung durch 
exogene medikamentöse (z.B. Salizylate, Diphenylhy-
danto in u.a.) oder metabolische (z.B. freie Fettsäu­
ren? [9]) Fak toren , sondern ließe diesen Verdacht be­
stenfalls an einem implausibel niedrigen Wer t auf­
kommen . 



C R . P icka rd l ei a l . : Di rek te B e s t i m m u n g des T h y r o x i n - b i n d e n d e n Globu l in s 543 

Tro tz dieser e rkennbaren diagnostischen Grenzen 
des T 4 /TBG-Quo t i en t en stellt die rad io immunologi -
sche TBG-Bes t immung einen zweifachen Gewinn dar, 
sie führt zu einer besseren Diskr iminierung in der 
Diagnost ik und ist methodisch besser s tandardisier t 
als die indirekten Bindungstests und als rad io immu­
nologische Nachweismethode einer weitgehenden Au­
tomat is ierung zugänglich. 
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