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Ergebnisse der quantitativen Fluoreszenzszintigraphie

bei euthyreoter Struma

B. Leisner / R. Kantlehner / W. Igl / U. Fink / P. C. Scriba / J. Lissner

Klinik und Poliklinik fiir Radiologie (Direktor: Prof. Dr. J. Lissner)
und Medizinische Klinik Innenstadt (Direktor: Prof. Dr. E. Buchborn) der Universitidt Miinchen

Die Fluoreszenzszintigraphie ist ein neues Verfahren mit
minimaler Strahlenbelastung zur Darstellung der Vertei-
lung und Quantifizierung von stabilem Jod in der Schild-
driise. In Gebieten mit hoher alimentirer Jodzufuhr
(USA) liegt die Konzentration von Jod-127 im Mittel bei
0,6 mg/g Schilddriisengewebe. Bei Normalpersonen im
Jodmangelgebiet betrigt sie 0,38 mg/g und ist bei euthy-
reoter Struma noch weiter herabgesetzt (0,22 mg/g). Ein-
malige hohe Jodzufuhr durch wasserlosliche Kontrastmit-
tel fiihrt bei schilddriisengesunden Erwachsenen und bei
euthyreoten Strumatriigern im allgemeinen nicht zu ei-
nem Anstieg der intrathyreoidalen Jodkonzentration; bei
Induzierung einer Hyperthyreose finden sich dagegen
hohe Werte, was differentialdiagnostisch nutzbar ist.

Der alimentdre Jodmangel ist als wichtigstes &tiologi-
sches Prinzip der euthyreoten (blanden) Struma in der
Bundesrepublik Deutschland vielfach belegt und weit-
gehend akzeptiert [25, 26].

Er dokumentiert sich unter anderem in einem Jod-131-
Uptake im Strumaendemiegebiet von 37 bis 67% nach
24 Stunden [6] gegeniiber 16 bis 30% in Gegenden mit
ausreichender Jodversorgung [3].

Im Mittel steigt die Jodidclearance nach den Untersu-
chungen von Oberhausen et al. von 38,6 ml/min bei
Normalpersonen auf 80,4 ml/min bei Strumatrdgern,
die absolute Jodidaufnahme (AIU), berechnet aus Clea-
rance und anorganischem Plasmajodspiegel (PII), von
112 pug pro Tag auf 228 pug pro Tag. Nach Messungen
von Verteilungsvolumen und biologischer Halbwerts-
zeit lige die daraus resultierende Hormonmenge von
ca. 300 ug taglich, vollstindigen Einbau in Schilddrii-
senhormone vorausgesetzt, um den Faktor 3 zu hoch
[20]. Es muB also iiber ein sogenanntes Jodidleck
ebenso wie bei chronischem Jodiiberschuf3 [12] ,,funk-
tionelles* Jodid der Schilddriise verlorengehen. Dabei
soll der Gesamtjodgehalt der hyperplastischen Schild-
driise als Ausdruck thyreoidaler Autoregulationsmecha-
nismen weniger stark abnehmen als die Jodkonzentra-
tion 27, 30].

Die erwédhnten kinetischen Studien (Clearance, AIU)
unter Verwendung radioaktiver Jodisotope erlauben in
vivo quantitative Aussagen lediglich iiber die aus-

Mit Unterstiitzung der Deutschen Forschungsgemeinschaft (Li 85/15)

Chronische Jodbelastung (nicht-wasserlosliche Kontrast-
mittel, Jodophore) hat einen langsamen Anstieg der intra-
thyreoidalen Jodkonzentration zur Folge. Zur morpholo-
gischen Darstellung der Schilddriise ist dabei die Fluores-
zenzszintigraphie die Methode der Wahl.

Durch Jodsubstitution in niedriger Dosierung wird bei
Erwachsenen keine signifikante Erhohung des Jodgehalts
der Schilddriise erzielt. Bei Kindern und Jugendlichen
fanden sich jedoch unter Substitution mit 100 ug Kalium-
jodid durchweg normale Jodkonzentrationen des Schild-
driisengewebes. Unter Beriicksichtigung kinetischer Da-
ten des Jodstoffwechsels muf auf einen Jod-,escape“ des
fehladaptierten, ,ilteren” Strumagewebes geschlossen
werden.

tauschbare Fraktion des intrathyreoidalen Jodpools.
Diese ist jedoch wegen der bekannten funktionell-mor-
phologischen Heterogenitdt von Strumagewebe [27]

flissiger Stickstoff
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/ )

:
si(Li) \
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\ .
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Abbildung 1 Prinzipskizze des Fluoreszenzdetektors (mit Geneh-
migung des Verlags G. Thieme, Stuttgart, aus: Fortschr. Ront-
genstr. 130/5, 597 (1979))
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nicht reprédsentativ fiir die gesamte in der Schilddriise
gespeicherte Jodmenge. Es kann also primir nicht ent-
schieden werden, ob das in die Schilddriise aufgenom-
mene Jod in funktionell ineffektiven Kompartimenten
(Reutilisationsjod, Sequestrationsjod nach Hehrmann;
[8, 20]) gespeichert wird oder aber die Schilddriise als
»hon-hormonal iodide* verldBt.

Mit dem von Hoffer [9] erstmals beschriebenen Verfah-
ren der Fluoreszenzszintigraphie ist es mdglich, die in-
trathyreoidale Verteilung des stabilen Jod-127 bildlich
darzustellen und global sowie regional zu quantifizieren
[13, 22, 28, 29].

Die Methode beruht auf der Anregung der stabilen Jod-

atome der Schilddriise zur Fluoreszenz. Hierzu wird die
Schilddriise der 59,5-keV-Gammastrahlung des Radio-
nuklids Americium-241 ausgesetzt. Durch Ionisation
aus der K-Schale und Wiederbesetzen des freigeworde-
nen Platzes durch Elektronen aus héheren Schalen ent-
steht die charakteristische Rontgenstrahlung von 28,5
keV. Sie wird mit einem Si(Li)-Detektor registriert
(Abb. 1). Die Kopplung der MeBeinheit mit einem kon-
ventionellen Scanner erlaubt die Szintigraphie der Jod-
127-Verteilung (Abb. 2a und 2b). Die regionale Quanti-
fizierung der Jod-127-Konzentration geschieht mit
Hilfe eines Standardphantoms unter Beriicksichtigung
der sonographisch ermittelten Schilddriisendicke [13,
15, 16]. Die strikt auf die Schilddriisenregion begrenzte
Strahlenbelastung betrigt ca. /3, der Dosis eines Tech-
netium 99m-Szintigramms [13]. Dadurch sind Verlaufs-
untersuchungen und Diagnostik bei Kindern und
Schwangeren bedenkenlos moglich.

Bildliche Darstellung

Die fluoreszenzszintigraphische Abbildung jodhaltigen
Gewebes erfolgt wie bei der Radionuklidszintigraphie
(Scanner) im Mafstab 1:1. Beide Darstellungsarten
sind somit direkt vergleichbar (Abb. 3). Wahrend nach
der Verabreichung von Radionukliden mit konventio-
neller Technik nur Gewebsbezirke abgebildet werden,
in denen die Anraffung (%=Tc, 122J) bzw. die Organifi-
zierung ('), '2)) abliuft, stellt die Fluoreszenzszinti-
graphie Gewebe dar, das stabiles organisches oder an-
organisches Jod enthilt. Normale Schilddriisenanteile,
die keine endogene TSH-Stimulation erfahren, wie das
paranoduldre Gewebe bei dekompensierten autonomen
Adenomen, nehmen kein Radiojod bzw. mTc auf, kon-
nen aber '?’J enthalten, das fluoreszenzszintigraphisch
nachweisbar ist [15]. Das gleiche gilt fiir sogenannte
kalte Knoten, wobei eine Abhéngigkeit von ihrer Ge-
nese zu beobachten ist. Kolloidzysten und gutartige re-
gressive Knoten sind jodhaltig, Blutungszysten jodfrei
und Malignome meist dulerst jodarm [2, 22]. Der limi-

Impuls - . 1o
— e ‘Scanner |
. wandler )
Si (Li) . Einkanal-
Verstérker
Detektor analysator
. | Rate-
meter
elektron. N,
Uberwachg.
— Zahler
Abbildungen 2a und 2b a) Zur
Durchfiithrung der  Fluores-
zenzszintigraphie  modifizierter
Hoch - Scanner. b) Blockschalgaild hder
Registriereinheit (mit Genehmi-
spannung gung des Verlags G. Thieme, Statt-
gart, aus: Fortschr. Rontgenstr.
130/5, 597 (1979))




1624

Therapiewoche 31, 10 (1981)

B. Leisner et al., Ergebnisse der quantitativen Fluoreszenzszintigraphie bei euthyreoter Struma

tierende Faktor fiir den Einsatz der Fluoreszenztechnik
zur morphologischen Beurteilung ist somit die Jodkon-
zentration des Schilddriisengewebes.

Quantifizierung des thyreoidalen Jodgehalts

Von der Mehrzahl der Autoren, die iiber Messungen an
der Schilddriise mit der Fluoreszenztechnik berichteten,
wurde der Gesamtjodgehalt des Organs bestimmt [4, 5,
19, 21, 22, 28, 29]. Die Ubereinstimmung der fluores-
zenzszintigraphisch und in vitro gemessenen Werte ist
mit einem Korrelationskoeffizienten von 0,997 [22] sehr

Jod | mgsg . ' a
a
0.4
a
'
£ a '
a '
0.3
A &
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A “p" a
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."'l &
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Abbildung 4 Korrelation der mittleren Jod-127-Konzentration
and des T,/TBG-Quotienten bei euthyreoter Struma (n=43).r =
1,458, p<0,01

- 99mle

Abbildung 3  Fluoreszenzszinti-
gramm (links) und 99mTc-Szinti-
gramm einer normalen Schild-
driise

gut. GroBenunterschiede der Schilddriise bleiben je-
doch unberiicksichtigt, und regionale Differenzen im
Jodgehalt werden nicht bewertet. Die Verfasser bevor-
zugen daher die regionale Ermittlung der Jodkonzentra-
tion unter Einbeziehung der sonographisch festgestell-
ten Dicke der Schilddriise an den MeBpunkten [16]. Im
siidbayerischen Jodmangelgebiet betrdgt die mittlere
Jod-127-Konzentration bei Normalpersonen 0,38 =+
0,07 mg/g. Sie liegt damit deutlich unter den in den
USA, Skandinavien und Japan gemessenen Werten
(Larsen [14]: 0,63 mg/g; Heedman [7]: 0,64 mg/g; Ima-
mura [11]: 0,60 mg/g) und ist vergleichbar mit den An-
gaben von Agerbaek [1] (Ménner: 0,43 mg/g, Frauen:
0,37 mg/g) aus Danemark, ebenfalls einem Jodmangel-
gebiet Grad II nach WHO.

Bei 43 Patienten mit euthyreoter Struma der Grade I bis
II (WHO) betrug die mittlere Jod-127-Konzentration
des Schilddriisengewebes 0,22 + 0,11 mg/g. Bei einem
Alter zwischen 18 und 78 Jahren fanden sich keine Al-
tersabhingigkeit und keine Beziehung zur Stimulierbar-
keit des endogenen TSH nach 200 ug TRH i.v. sowie
zur StrumagroBe. Letzteres konnte durch chemische
Jodbestimmung [17] an 25 Autopsiepridparaten von
mehr als 35 g Gesamtgewicht bestétigt werden. Die
mittlere Jod-127-Konzentration betrug hier 0,153 =+
0,077 mg/g.

Lediglich zwischen dem T,/TBG-Quotienten und der
Jod-127-Konzentration bestand eine schwach signifi-
kante Korrelation (p <0,01; Abb. 4). Sie kann als Aus-
druck der bekannten Verschiebung der Hormonsyn-
these von T, und T; bei Jodmangel betrachtet werden
[10, 23, 301. Die unterschiedlichen Angaben in der Lite-
ratur von hoher [28] bzw. niedriger [21] Gesamtjod-
menge sind wegen fehlender Volumenbestimmung der
Strumen nicht vergleichend zu beurteilen. Thrall et al.
[28] trennen multinoduldre Kropfe mit einem Gesamt-
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Abbildung 5 Mittlere Jod-127-

Konzentration bei 6 Patienten mit
euthyreoter Struma unter 4 pg Jo- 1 8
did/kg Korpergewicht

14 22 50d

jodgehalt von 7,3 + 4,1 mg von diffusen Strumen mit
16,1 £ 7,4 mg Jod-127. Die von Le Blanc et al. [2] mit
Fluoreszenztechnik in vitro gewonnenen Werte lassen
darauf schlieBen, daB} bei Vorliegen kalter und warmer
benigner Knoten in einer Kolloidstruma die mittlere
Jod-127-Konzentration niedriger ist als in diffusen
Strumen. Dies scheint zumindest fiir die Bedingungen
der alimentdren Jodversorgung in den USA zu gelten.
Bei Jodzufuhr ist zwischen einzeitiger (Ausscheidungs-
urogramm, Angiographie) und prolongierter (Cholezy-
sto-, Myelo-, Lympho-, Hystero-Salpingographie, Jodo-
phore, Jodid/Jodat-Medikation) Exposition zu unter-
scheiden.

Nach Applikation wasserloslicher Kontrastmittel zur
Nieren- und GefdBdiagnostik kommt es bei euthyreoten
Erwachsenen und Strumatriagern unabhingig vom Aus-
gangswert iiber bis zu 14 Tage zu keiner signifikanten
Erhdhung der intrathyreoidalen Jodkonzentration [16],
obwohl die Plasmajodidspiegel in der Regel nicht die
zur Auslosung des Wolff-Chaikoff-Effektes erforderli-
che Hohe erreichen [31]. Die Radionuklidaufnahme in
die Schilddriise ist meistens iiber verhaltnismaBig kurze
Zeit (1 bis 2 Wochen) herabgesetzt. Wahner et al. [29]
fanden bei steigender Dosierung von oral verabreich-
tem Kaliumjodid (1 bis 100 mg) bei einem Schilddri-
sengesunden iiber 50 Tage ebenfalls keinen Anstieg der
intrathyreoidalen Gesamtjodmenge. Dies ist als Mani-
festation der intakten thyreoidalen Autoregulation ge-
geniiber raschen Schwankungen im Jodangebot [27, 30]
zu interpretieren. ‘
Langdauernde exzessive Jodbelastung durch nicht was-
serlosliche Kontrastmittel oder durch Jodophore kann
zur Erhohung der Jod-127-Konzentration des Schild-
driisengewebes bei euthyreoten Strumapatienten und
Normalpersonen unter Jodmangel bis auf Werte fiih-
ren, die nach Literaturangaben der Norm in einer ad-
dquat versorgten Population entsprechen [7, 14]. In die-
sen Fillen sind die Fluoreszenzszintigramme von aus-

gezeichneter Qualitdt, wihrend die Radionuklidtechnik
keine selektive Anreicherung erkennen l4ft.

Jodsubstitution in einer als physiologisch anzusehenden
Dosierung von 3 bis 4 ug/kg ergab bei 6 Patienten mit
euthyreoter diffuser Struma Grad II mehr als 4 Wochen
lang keinen Anstieg der intrathyreoidalen Jodkonzen-
tration (Abb. 5). Jodidmengen dieser GréBenordnung
fithren jedoch bei Kindern und Jugendlichen im glei-
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0,8 . I‘ :
.
0,6] o3
oy
', o0
04{ : .
* . i:
: ‘e
. * $
(X 54 oo
0,2 g [T e
RN T T
' . ".
n=5 13 19 42
l

Abbildung 6 Verteilung der Jod-127-Konzentrationswerte bei
Kindern und Jugendlichen (links) und Erwachsenen mit euthyreo-
ter Struma: Substitution mit Jodid bzw. T, (links), keine Therapie
(rechts)
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Abbildung 7 Schema des Verhaltens der intrathyreoidalen Jodkonzentration nach Jodzufuhr

chen Zeitraum zu einer signifikanten Anhebung der
Jodkonzentration (Abb. 6). Bekannt ist die Normalisie-
rung des T;/T,-Quotienten bei Patienten mit euthyreo-
ter Struma unter der Behandlung mit vergleichbaren Jo-
didmengen. Da keine Verdnderungen der TSH-Spiegel
und ihrer Stimulierbarkeit durch TRH gefunden wur-
den, sind diese Effekte als Folge der thyreoidalen Auto-
regulation zu deuten [10]. Die im pédiatrischen Kran-
kengut beobachteten Therapieerfolge bei Struma [24]
mit Kaliumjodid kénnen durch die von Bray geduBlerte
Hypothese einer groBeren TSH-Empfindlichkeit der
jodverarmten Schilddriise erkldrt werden. Langdau-
ernde, TSH-suppressive Hormonsubstitution (100 bis
200 ug T, tdglich) hat eine Jodverarmung der Schild-
driise zur Folge [29, 28], die — wie zu erwarten — al-
tersunabhéngig ist (Abb. 6).

Autonome Adenome, die in Strumaendemiegebieten
gehduft auftreten [18), weisen liberwiegend eine geringe
Jodkonzentration auf [15], was zwanglos als Folge ho-
hen Umsatzes bei niedrigem Jodangebot zu erkliren ist.
Bei einzeitigem exzessivem Jodangebot steigt die Jod-
127-Konzentration innerhalb von 24 Stunden um den
Faktor 2 bis 2,5, wie in Einzelfillen beobachtet werden
konnte. Die durch gesicherte Jodexposition ausgeldsten
Hyperthyreosen vom Typ Basedow hatten ebenfalls
iber mindestens 4 Wochen hohe intrathyreoidale Jod-
spiegel [15]. Daraus deutet sich die Moglichkeit an, mit
der quantitativen Fluoreszenzszintigraphie friihzeitig
Aussagen liber das Hyperthyreoserisiko der Struma
nach Jodbelastung zu machen.

Abbildung 7 gibt schematisch zusammenfassend die
Anderungen der thyreoidalen Jodkonzentration bei
Jodexposition wieder.

Schluifolgerungen
Die aufgrund kinetischer Erwigungen gedullerte Ver-

mutung, daB3 auch im Jodmangelgebiet und bei euthyre-
oter Struma anorganisches Jod der Schilddriise verlo-
rengeht (,,escape), wird durch die dargelegten Ergeb-
nisse bestétigt. Ein groBerer funktionell ineffizienter
Jodpool wird intrathyreoidal nicht aufgebaut. Jodzu-
fuhr in der von der WHO empfohlenen Dosierung hat
bei erwachsenen Strumatrigern keine Erhéhung der in-
trathyreoidalen Jodkonzentration zur Folge. Falls die
Annahme zutrifft, daB} bei ihnen die Hormonsynthese
wesentlich langsamer ablauft als bei normalen Schild-
driisen [20], ist ein Riickgang der Struma allein durch
vermehrte Jodgaben nicht zu erwarten.

Anders scheinen die Verhiltnisse bei Kindern und Ju-
gendlichen zu liegen: Hier fiihrt die Jodidsubstitution
zu einer deutlichen Zunahme der intrathyreoidalen
Jod-127-Konzentration. Es konnte sich also dabei um
eine echte ,,Prophylaxe“ handeln, welche in der Lage
ist, die Entwicklung des pathologischen Jod-,escape®
der an den Jodmangel fehladaptierten Schilddriise zu
verhindern.

Bedeutsam scheint den Verfassern die mit der Fluores-
zenzszintigraphie erstmals gegebene Mdglichkeit, bei
Jodexposition morphologische Diagnostik betreiben zu
konnen. Dies um so mehr, als bei der dringend zu wiin-
schenden Jodsalzprophylaxe der Anteil wenig informa-
tiver Radionuklidszintigramme ansteigen wiirde. Die
extrem niedrige Strahlenbelastung des Patienten ist eine
vor allem fiir das padiatrische Krankengut wichtige
Antwort auf die Forderung nach Reduzierung der me-
dizinischen Strahlenexposition.
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