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Herzinsuffizienz und Schilddriise

Kurzfassung: Die Hypothyreose fiihrt zu einer
Verringerung des ,cardiac outputs” und kann
sich, wenn sie lange Zeit unbehandelt bleibt, in
einer ausgepragten Herzinsuffizienz manifestie-
ren. Alle durch Hypothyreose ausgeldsten Ver-
anderungen am Herzen sind durch Substitution
mit L-Thyroxin voll reversibel. Epidemiologische
Studien zeigen, dass sich auch eine subklinische
Hypothyreose in einer zumindest milden Herzin-
suffizienz duern kann. Deshalb wird ab einem
einmal bestatigten TSH von 10 mU/| eine Sub-
stitution mit einem TSH-Zielbereich zwischen
1 und 3 mU/I empfohlen.

Eine Hyperthyreose kann durch Steigerung
des Herzminutenvolumens zu einem ,high car-
diac output failure” und somit zu einer Insuffizi-
enz des Herzens fiithren. Das durch die Hyperthy-
reose ausgeloste Vorhofflimmern kann die In-
suffizienz noch verschlechtern. Da auch bei la-
tenter Hyperthyreose Vorhofflimmern und Herz-
insuffizienz beschrieben sind, empfehlen konsen-
suale Guidelines eine Therapie fiir > 60-j&hrige
Patienten mit einem zumindest einmal bestatig-
ten TSH< 0,1 mU/I. Aber auch ein , Low-cardiac-
output”-Herzversagen wurde bei Morbus-Base-
dow-Patienten vereinzelt beobachtet. Eine durch
die Autoimmunthyreoiditis des Morbus Basedow
ausgeldste autoimmune Myokarditis mit ent-
sprechender dilatativer Kardiomyopathie wurde
zur Erklérung diskutiert — eine grolere Serie konnte
aber anhand eines bioptisch gesicherten Herz-
muskelmaterials keinen Zusammenhang finden.

M. Weissel

Je ausgepragter eine chronische Herzinsuffi-
zienz ist, desto haufiger tritt ein ,Low-T3-Syn-
drome” auf. Bei Patienten mit NYHA-Stadium IV
findet man dieses in ca. 30 % der Félle. Erste
klinische Phase-Il-Studien zeigen bei solchen
Patienten einen giinstigen Effekt einer Substitu-
tion mit entweder T4 — oder, besser untersucht,
mit intravendsem T3 — auf die Herzleistung,
ohne dass dabei relevante Rhythmusstérungen
oder eine Tachykardie auftreten. Hier sind aber
sicher noch weitere Studien notig.

Schliisselworter: Herzinsuffizienz, Hyperthy-
reose, Hypothyreose, ,Low-T3-Syndrome”

Abstract: Cardiac Failure and the Thyroid.
Hypothyroidism leads to a reduction of cardiac
output. Low output cardiac failure may thus be a
consequence of long-standing untreated hy-
pothyroidism which is, however, rare today. All
changes in cardiac function provoked by hy-
pothyroidism are fully reversible by treatment
with L-thyroxine. Epidemiologic studies have re-
vealed that subclinical hypothyroidism may also
lead to cardiac failure. Therefare, it is recom-
mended to substitute patients with a repeatedly
measured TSH > 10 mU/I.

It has been reported that 6 % of hyperthyroid
patients show some signs of cardiac failure at
first presentation. Increased cardiac output and
tachycardia induced by long-standing thyrotoxi-

cosis are likely reasons. Atrial fibrillation may
additionally worsen cardiac function. Elderly pa-
tients with subclinical hyperthyroidism have a 3
times greater risk to develop atrial fibrillation
than patients with normal thyroid function. Con-
sensual guidelines therefore recommend treat-
ment of hyperthyroidism in patients > 60 years
with @ TSH < 0.1 mU/I (measured on 2 occa-
sions). Moreover, there are case reports describ-
ing patients with Graves’ disease and low car-
diac output failure. It has been hypothesized
that in these patients Graves' autoimmune-thy-
roiditis elicits autoimmune myocarditis with the
consequence of dilated cardiomyopathy and
congestive heart failure. However, a series con-
sisting of 11 patients who underwent endomyo-
cardial biopsies could not substantiate this hy-
pothesis.

The prevalence of the ,low T3 syndrome” in-
creases the more severe chronic cardiac failure
is. In patients belonging in the NYHA functional
class IV the low T3 syndrome can be found in
about 30 %. It has therefore been tried to cor-
rect the low T3 syndrome in these patients by
substitution with L-thyroxine or L-triiodothyro-
nine. The results of first phase-Il clinical trials
are encouraging but require further investi-
gation. J Klin Endokrinol Stoffw 2011; 4 (1):
20-4.

Key words: thyrotoxicosis, hypothyroidism,
cardiac failure, low T3 syndrome

Einleitung

Die Wirkung des biologisch aktiven Schilddriisenhormons
3,5,3’-Trijodthyronin (T3) auf den Herzmuskel ist heute bis
hin zur molekularen Ebene erforscht und wurde von Klein und
Danzi [1] in einer rezenten Ubersicht ausfiihrlich dargestellt.

Insgesamt ergeben sich folgende wichtige physiologische

Wirkungen von T3 auf das Herz-Kreislauf-System:

1. Steigerung der Gewebethermogenese, wodurch der syste-
mische Gefdwiderstand herabgesetzt wird

2. Direkte Herabsetzung des Gefidwiderstands

3. Direkt positiv inotrope Wirkung

4. Direkt positiv chronotrope Wirkung

5. Aus (1)—(4) resultierende Steigerung des ,,cardiac outputs*

Abbildung 1 fasst diese Wirkungen auf die kardiovaskuldre
Héamodynamik schematisch zusammen.
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In Kenntnis dieser Wirkung verwundert es nicht, dass Ande-
rungen der Schilddriisenfunktion zu kardiovaskuldren und
hidmodynamischen Veridnderungen fiihren. Fiihren sie aber
auch zu einer fassbaren Herzinsuffizienz?

Dass klinisch ein Zusammenhang zwischen Schilddriise und
Herz besteht, ist seit bald 200 Jahren bekannt. Bereits die
erste schriftliche Beschreibung der Klinik der Hyperthyreo-
se durch Parry im Jahre 1825 [2] setzt die Vergroferung der
Schilddriise mit Palpitationen, unregelmiBigem Puls, Bein-
o0demen und einer VergroB3erung des Herzens in einen kausa-
len Zusammenhang. Parle et al. [3] haben 2001 in einer auf-
sehenerregenden epidemiologischen Studie gezeigt, dass &l-
tere Patienten mit erniedrigtem TSH (Thyreoidea-stimulie-
rendem Hormon) — also einer latenten oder manifesten Hy-
perthyreose — signifikant hédufiger an Herz-Kreislauf-Er-
krankungen sterben als Patienten mit normalem oder erhéh-
tem TSH.

Die folgende Ubersicht befasst sich daher mit 2 Fragen:

1. Koénnen Storungen der Schilddriisenfunktion eine Herzin-
suffizienz auslosen?

2. Beeinflusst eine Herzinsuffizienz die Schilddriisenfunk-
tion?

For personal use only. Not to be reproduced without permission of Krause & Pachernegg GmbH.



Kénnen Stérungen der Schilddrisen-
funktion eine Herzinsuffizienz auslosen?

Hypothyreose

Bei der Hypothyreose kommt es — dhnlich wie bei genuiner
Herzinsuffizienz — zu einer Verschlechterung der kontraktilen
und vor allem der relaxierenden Funktion des linken Ventri-
kels sowie zu einem erhohten peripheren GefdBwiderstand
mit resultierend niedrigem ,,cardiac output®. Tabelle 1 fasst
die klinisch messbaren Folgen und deren jeweiliges Ausmal
zusammen.

Da bei lange bestehender manifester Hypothyreose (T'SH er-
hoht, freies T4 erniedrigt), die aufgrund der guten Diagnostik
durch das TSH-Screening heute sehr selten geworden ist, an-
dere pathophysiologische Faktoren der Atherosklerose (wie
z. B. erhohtes Cholesterin oder erhohter diastolischer Blut-
druck) vorhanden sind, ist eine durch den Schilddriisen-
hormonmangel am Herzen direkt bedingte klinisch wirksame
Herzinsuffizienz kausal schwer zu belegen. Ladenson et al.
[5] beschrieben 1992 in einem eindrucksvollen Fallbericht ei-
nen jungen Mann, bei dem eine extreme Hypothyreose mit
einer ausgeprigten — durch Behandlung mit L-Thyroxin voll
reversiblen — dilatativen Kardiomyopathie mit Links-Rechts-
Dekompensation einherging. Dieser Fallbericht veranschau-
licht sehr schon den fiir Kliniker entscheidenden Punkt, nim-
lich dass alle durch Hypothyreose ausgelosten spezifischen
Veridnderungen am Herzen durch eine Behandlung mit Schild-
driisenhormon reversibel sind. Ahnliches konnten wir bei
athyreoten Schilddriisenkarzinompatienten vor > 20 Jahren
zeigen [6].

Uber den Einfluss einer subklinischen Hypothyreose (TSH
erhoht, freies T4 normal) auf die Herzfunktion liegen wesent-
lich mehr Daten vor. Die klinische Bedeutung dieser oft nur
schwer fassbaren Veridnderungen am Herzen wurde kiirzlich
in einer ausfiihrlichen Ubersicht dargestellt [7]. Beziiglich
Entwicklung einer Herzinsuffizienz liegen rezente Daten aus
der ,,Cardiovascular Health Study* [8] aus den USA vor. Sie
zeigen, dass Patienten mit einer ausgeprigten, allerdings noch
immer subklinischen Hypothyreose (mit einem jahrelang be-
stehenden TSH > 10 mU/1) ein moderat — aber doch signifi-
kant — erhdhtes Risiko haben, Symptome im Sinne einer Herz-
insuffizienz zu entwickeln. Ein bis 10 mU/I erhohtes TSH
stellt offensichtlich keinen Risikofaktor dar [7]. Uber lange
Zeit bestehende Konzentrationen iiber diesem Wert konnen

Abbildung 1: Wirkung von T3 auf die kardiovaskuldre Hdmodynamik. T3 beeinflusst
die Gewebethermogenese, den systemischen Gefalwiderstand, das Blutvolumen,
die kardiale Kontraktilitét, die Herzfrequenz, den ,cardiac output” und das Renin-Angio-
tensin-System im Sinne der Pfeilrichtungen. Mod. nach [1]. Hyper: Hyperthyreose;
Hypo: Hypothyreose

jedoch offensichtlich trotz normaler Schilddriisenhormon-
spiegel auch zu erhohtem Auftreten von koronarer Herzkrank-
heit fithren [9]. Dies unterstiitzt langjdhrige Forderungen des
Autors, ab einem TSH von 10 mU/I zu substituieren [10].
Auch die letzte Reanalyse der Daten aus dem ,,Whickham
Survey® zeigt, dass das bei subklinischer Hypothyreose ge-
hdufte Auftreten von koronarer Herzkrankheit durch Sub-
stitution reversibel zu sein scheint [11]. Diese Forderung nach
einer Substitution gilt hingegen nicht bei sehr alten Menschen
(> 85 Jahre), da bei diesen eine subklinische Hypothyreose
(auch mit TSH-Werten > 10 mU/I) erstaunlicherweise eine
lebensverlangernde Wirkung zu haben scheint [12].

Hyperthyreose

Die Hyperthyreose 16st eine erhohte Herzfrequenz und eine
gesteigerte kardiale Kontraktilitit sowie einen erniedrigten
peripheren Gefdawiderstand (durch Ankurbelung der Ther-
mogenese) aus, woraus ein betridchtlich erhohter ,,cardiac
output* bei Patienten mit Uberfunktion der Schilddriise resul-
tiert (Abb. 1).

Dass eine Thyreotoxikose trotz dieser an sich giinstigen Wir-
kung auf die Herzfunktion eine Herzinsuffizienz auslésen
kann, wurde seit den Fallbeschreibungen von Parry [2] ver-
mutet und ist seit Langem bekannt. Tatsdchlich handelt es sich
zumeist um ein ,,high cardiac output failure* mit Tachykardie
und Abfall der Herzleistung bei Belastung. Zur Inzidenz einer
hyperthyreoseinduzierten klinisch wirksamen Herzinsuffizi-
enz liegen nur wenige Daten vor.

Tabelle 1: Verénderungen der kardiovaskuldaren Hamodynamik bei Hypothyreose. Mod. nach [4]. In der Rubrik ,Kommentar”
ist das ungefahre Ausmaf$ der Verédnderungen bei frisch diagnostizierter, unbehandelter genuiner Hypothyreose angefihrt.

Befund Kommentar
Systemischer Gefallwiderstand T Anstieg um 50-60 %
. Cardiac output” 1 Abfall um 30-50 %
Blutdruck
Systolisch 1 oder normal Verkleinerung der Amplitude, 20 % Pravalenz eines diastolischen RR!
Diastolisch T oder normal
Herzfrequenz 1 oder normal
Kontraktilitat { Sowohl systolische als auch diastolische Funktion sind , subnormal”
Kardiale Masse 1 Perikarderguss kann Kardiomegalie vortauschen
Blutvolumen !
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Eine Studie aus Hongkong berichtet, dass bei 5,8 % der kon-
sekutiv beobachteten 591 Patienten mit Hyperthyreose eine
kardiale Dekompensation das Erstsymptom war [13]. Die
linksventrikuldre Auswurffraktion lag bei 47 % der Patienten
< 50 %, wobei ein weniger ausgeprigter T4-Anstieg mit bes-
ser erhaltener Herzfunktion einherging. Als Risikofaktoren
wurden Alter, koronare Herzkrankheit, vorbestehende Hyper-
tonie, Rauchen und Diabetes mellitus angegeben. Der stéirkste
unabhingige Risikofaktor war aber das fiir eine Thyreotoxi-
kose so typische Vorhofflimmern.

Friihere Literaturberichte geben fiir Vorhofflimmern eine Pri-
valenz von 2-20 % aller hyperthyreoten Patienten an [14],
wobei vor allem iltere Patienten und Ménner gefihrdet sind.
Im dénischen Nationalregister wird eine Privalenz des Vor-
hofflimmerns von 8,3 % bei Hyperthyreose berichtet [1].
Umgekehrt kann eine Hyperthyreose in etwa 6 % aller wegen
Vorhofflimmerns eingelieferten Patienten die Ursache fiir die
Rhythmusstorung sein [15]. Seit der Publikation der Daten
aus der Framingham-Studie (1994) weill man, dass bei dlteren
Patienten mit subklinischer Hyperthyreose ein im Vergleich
zu schilddriisengesunden Personen 3-fach erhohtes Risiko
besteht, Vorhofflimmern in einem Zeitraum von 10 Jahren zu
entwickeln [16]. Moglicherweise erklirt diese Beobachtung
die von Parle et al. [3] beschriebene erhohte Wahrscheinlich-
keit dlterer Patienten mit unterdriicktem TSH, an Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen zu sterben. Rezente Daten aus der Rotter-
dam-Studie [17] zeigen, dass bei dlteren Menschen sogar in-
nerhalb des TSH-Normalwertbereichs entsprechende Assozi-
ationen mit dem Auftreten von Vorhofflimmern nachweisbar
sind. Etwas im Gegensatz zu diesen Ergebnissen der Rotter-
dam-Studie stehen die fast gleichzeitig publizierten Daten der
HUNT-Studie [18], die bei Frauen mit niedrig-normalen TSH-
Werten ein geringeres Risiko todlich verlaufender Herzerkran-
kungen ergeben haben.

Digitalisglykoside in der iiblichen Dosierung reichen nur in
den seltensten Fillen zur Rhythmisierung bzw. zur Verlang-
samung der Herzfrequenz aus. Diese mangelhafte Glykosid-
empfindlichkeit bei Thyreotoxikose, die wahrscheinlich durch
die hyperthyreosebedingte Anderung der Pharmakokinetik
noch verstirkt wird, ist fiir die Schilddriiseniiberfunktion cha-
rakteristisch [19].

Die neuesten Leitlinien der ,,Europiischen Gesellschaft fiir Kar-
diologie* [20] empfehlen daher bei hyperthyreoten Patienten

304 O Privalenz (in% )

Priivalenz (in%)

NYHA I-11 NYHA III NYHA II-1V

Abbildung 2: Prévalenz des ,Low-T3-Syndrome” in Abhangigkeit vom Stadium der
Herzinsuffizienz (eingeteilt nach NYHA-Stadien). Erstellt nach Daten aus [30].
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mit Vorhofflimmern eine Kontrolle der Herzfrequenz mit Be-
tablockern oder bei vorhandener Kontraindikation eine The-
rapie mit Kalziumantagonisten (Diltiazem, Verapamil). Aufler-
dem wird eine antithrombotische Therapie gefordert, da die
Hyperthyreose per se mit erhohter Thromboseneigung einher-
geht. Eine Kardioversion sollte wegen der Rezidivgefahr
jedenfalls erst nach Erreichen einer normalen Schilddriisen-
funktion versucht werden. Diese Empfehlungen basieren auf
einem Konsens der Arbeitsgruppe ohne gesicherte Evidenz.

Beziiglich der Notwendigkeit der Behandlung einer subklini-
schen Hyperthyreose gibt es nur Empfehlungen von einer
transatlantischen internationalen Arbeitsgruppe, fiir deren
Richtigkeit ebenfalls noch keine Evidenz vorliegt [21]. Diese
Empfehlungen besagen, dass eine Therapie bei > 60-jdhrigen
Patienten mit einem zumindest 1x bestitigten TSH < 0,1 mU/1
nahe gelegt wird. AuBBerdem befanden die Experten, dass Pa-
tienten mit einem solchen TSH-Wert altersunabhédngig von ei-
ner Therapie profitieren, wenn gleichzeitig ein erhohtes Risi-
ko fiir eine kardiale Erkrankung, eine Osteopenie/Osteoporo-
se oder hyperthyreote Symptome vorliegen.

Die Moglichkeit, dass eine Hyperthyreose direkt eine dilata-
tive Kardiomyopathie mit ,low cardiac output” auslosen
konnte, wurde durch Fallbeobachtungen angeregt [22]. Da die
Expression von TSH-Rezeptoren im menschlichen Herzmus-
kel erwiesen ist [23], wurde eine Autoimmunmyokarditis im
Rahmen der Autoimmunthyreoiditis (Morbus Basedow) dis-
kutiert [22, 24, 25]. Eine systematische retrospektive Studie
der ,,Mayo Clinic*“ von 11 Patienten mit Morbus Basedow und
primérer dilatativer Kardiomyopathie mit endomyokardialen
Biopsien konnte diese Hypothese allerdings nicht bestitigen
[26].

Somit kommen wir zur Besprechung der Frage 2, zu der es
neue Daten und Hypothesen gibt.

Beeinflusst eine Herzinsuffizienz
die Schilddriisenfunktion?

Wie bei jeder schweren nicht-thyreoidalen Erkrankung kommt
es auch bei kardialer Dekompensation zur Entwicklung eines
so genannten ,,Low-T3-Syndrome* [27, 28]. Da es sich dabei
nicht um eine primére Funktionsstérung der Schilddriise han-
delt, sondern um eine Anderung im Abbaumetabolismus der
Schilddriisenhormone, haben die Erstbeschreiber [29] dafiir
die Bezeichnung ,.euthyroid sick syndrome* geprigt. Darun-
ter versteht man folgende Befundkonstellation: erniedrigtes
T3, normales T4 und normales bis niedrig-normales TSH. Die
nach den Angaben von Galli et al. [30] erstellte Abbildung 2
zeigt, dass die Privalenz des ,,Low-T3-Syndrome* mit zuneh-
mender Schwere der kardialen Dekompensation zunimmt.

Die Arbeitsgruppe um lervasi aus Pisa stellt die attraktive
Hypothese auf, dass es sich bei dem ,,Low-T3-Syndrome* im
Rahmen einer Herzinsuffizienz urspriinglich um einen adapti-
ven Mechanismus handelt, der jedoch mit zunehmender
Erkrankungsdauer dem Organismus schadet [30, 31]. Sie wei-
sen vor allem auf die Analogie mit der neuroendokrinen Re-
aktion bei Herzinsuffizienz hin. Tabelle 2 zeigt, dass der Kor-



Tabelle 2: Kurz- und Langzeiteffekte von Kompensationsvorgangen bei chronischer Herzinsuffizienz: Die Kurzzeiteffekte sind
die Reaktion auf die Folgen einer akuten Herzinsuffizienz zur Wiederherstellung einer normalen Herz-Kreislauf-Situation. Wenn
diese Mechanismen aber bei chronischer Herzinsuffizienz aktiviert bleiben, fihren sie zu den unter der Rubrik , Langzeit-

effekte” angefihrten schadlichen Folgen. Aus [32].

Kompensationsmechanismus Kurzzeiteffekte

Langzeiteffekte

Sympathikusaktivierung

Aktivierung des Renin-Angiotensin- Vasokonstriktion

Systems )
Retention von Salz/H,0

Muskulére Hypertrophie Kraftentwicklung erhoht

Verminderung der Wandspannung

HF-Anstieg, gesteigerte Kontraktilitat

Down-Regulation von Adrenorezeptoren,
Anstieg O2-Verbrauch
Arrhythmieneigung

Erhéhung der Nachlast und des Oz-Verbrauchs
Lungenstauung, periphere Odeme

Compliance der Ventrikel gestort, Anstieg des
enddiastolischen Drucks, Relaxationsstorung

HF: Herzfrequenz

Tabelle 3: Vergleich der Wirkung einer Herzinsuffizienz (HI) mit der Wirkung von T3 beziehungsweise mit der Auswirkung einer Hypo-
thyreose auf verschiedene, bei Herzinsuffizienz wichtige physiologische Parameter.

Herzinsuffizienz geht Hypothyreose geht Physiologische Wirkung
einher mit einher mit vonT3

Kardiovaskulares System

Linksventrikulare systolische Funktion ! ! 1

Linksventrikulére diastolische Funktion | ! T

Systemische GefalRwiderstande 1 1 |
Nierenfunktion

Glomerulére Filtrationsrate | ! 1
Neuroendokrines System

Noradrenalin 1 T l

Aldosteron 1 0 oder T l

Natriuretisches Peptid (Synthese) 1 ! !

1 Anstieg; |: Abfall des jeweiligen Systems

per als Kompensationsmechanismus auf das Herzversagen —
sozusagen zur Gegensteuerung — das Sympathikus- und
Renin-Angiotensin-System aktiviert. Kurzfristig erscheint
das sicher sinnvoll — langfristig aber deletir, wie die rechte
Seite der Abbildung erldutert. Die Durchbrechung des durch
die Herzinsuffizienz chronisch aktivierten Systems mittels
Betablockern und ACE-Hemmern stellt ja bekanntermaf3en
den groBen Fortschritt der vergangenen Dekade in der Be-
handlung der chronischen Herzinsuffizienz dar.

In Tabelle 3 wird die Wirkung von T3 auf die Pathophysiolo-
gie der Herzinsuffizienz im Vergleich mit der bei Hypothyre-
ose beobachteten zusammengefasst. Man erkennt, dass die
Wirkung einer Hypothyreose auf die Herzfunktion, die glo-
meruldre Filtrationsrate und vor allem auch auf das neuro-
endokrine System sehr @hnlich den Vorgidngen bei chroni-
scher Herzinsuffizienz ist. Da durch T3 alle Verdnderungen
antagonisierbar sind, scheint es naheliegend zu vermuten,
dass eine T3-Gabe Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz
und T3-Mangel gut tun miisste [31]. Klein und Danzi [33]
haben dies sehr poetisch formuliert: ,, Thyroid hormone
treatment to mend a broken heart“.

Tatsdchlich gibt es auch schon randomisierte placebokon-
trollierte Studien — allerdings mit insgesamt kleiner Fallzahl —,
die iiber eine signifikante Verbesserung der Herzfunktion bei
Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz und ,,Low-T3-

Syndrome* nach Gabe von T4 [34, 35] oder von kurzzeitig in-
travends verabreichtem T3 [36] berichten. In der gegebenen
parenteralen Dosierung, bei der die gemessenen T3-Serum-
konzentrationen immer im Normbereich lagen, wurden nicht
nur keine Rhythmusstérungen beobachtet, ganz im Gegenteil:
Die Herzfrequenz blieb unter T4 gleich oder wurde unter T3
sogar langsamer! Das N-terminale pro-BNP (,.,brain natriuretic
peptide®) konnte durch T3 als Ausdruck der gebesserten
Herzleistung gesenkt werden [36], obwohl T3 direkt die Syn-
these dieses Peptids steigert (Tab. 3).

Leider fiihrt die orale Gabe von T3 (Halbwertszeit 7-8 Stun-
den) in der Standarddosierung (3x 25 pg/Tag) ab 2 Stunden
nach Einnahme zu Serumspitzenkonzentrationen auflerhalb
des physiologischen Bereichs und scheint daher zu risiko-
behaftet. Die bisherigen Versuche, T3-Analoga zu entwi-
ckeln, die nebenwirkungsfrei gegeben werden konnten, waren
erfolglos. Goldman et al. [37] haben versucht, ein neu entwi-
ckeltes Thyromimetikum (3,5-Diiodothyropropion-Séure
[DITPA]) bei herzinsuffizienten Patienten zur Therapie der
Herzinsuffizienz einzusetzen. Nur 37 % der rekrutierten Pa-
tienten vollendeten die placebokontrollierte Studie, die rest-
lichen brachen wegen Nebenwirkungen ab. Der Gefa3wider-
stand konnte zwar gesenkt und der ,,Cardiac Index* gestei-
gert werden — ein von den Autoren definierter Surrogat-
parameter beziiglich Herzfunktion ergab allerdings keine
Besserung.

J KLIN ENDOKRINOL STOFFW 2011; 4 (1) 23



Herzinsuffizienz und Schilddriise
. _____________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________________|

Zusammenfassend sei festgestellt, dass Herz und Schilddriise
Organe sind, die sich ausgiebig wechselseitig beeinflussen.
Es wurde versucht, in der vorliegenden kleinen Ubersicht die
klinische Relevanz der Auswirkung von Storungen in der
Funktion beider Organe darzustellen.

Interessenkonflikt

Der Autor verneint einen Interessenkonflikt.

Relevanz fiir die Praxis

Schilddriisenfunktionsstérungen konnen eine Herzinsuf-
fizienz auslosen, die durch Korrektur der Funktionssto-
rung reversibel ist. Auch latente Funktionsstdrungen 16-
sen nachweisbare Funktionseinschrinkungen des Her-
zens aus, die ein Argument zur fritheren Korrektur der
Schilddriisenfunktion darstellen. Ein durch die Hyperthy-
reose ausgelostes Vorhofflimmern aggraviert die Herzin-
suffizienz und verdient daher besonderes Augenmerk. Ob
autoimmun bedingte Erkrankungen der Schilddriise zu
einer Autoimmun-Myokarditis mit kardialer Insuffizienz
fiihren, wird diskutiert, konnte aber bisher nicht bewiesen

werden.

Umgekehrt tritt mit zunehmendem Schweregrad einer
Herzinsuffizienz zunehmend hiufiger ein ,,Low-T3-Syn-
drome* auf. Erste klinische Phase-II-Studien zeigen bei
kardial insuffizienten Patienten mit ,,Low-T3-Syndrome*
einen giinstigen Effekt einer Substitutionstherapie mit
Schilddriisenhormonen auf die Herzleistung.

Literatur:

1. Klein I, Danzi S. Thyroid disease and the
heart. Circulation 2007; 116: 1725--35.

2. Parry CH. Enlargement of the thyroid
gland in connection with enlargement or
palpitation of the heart. Collection from the
unpublished papers of the late Caleb Hiller
Parry. Vol 2. Underwood, London, 1825.

3. Parle JV, Maisonneuve P, Sheppard MC,
et al. Prediction of all-cause and cardiovas-
cular mortality in elderly people from one
low serum thyrotropin result: a 10year co-
hort study. Lancet 2001; 358: 861-5.

4. Klein |. The cardiovascular system in hy-
pothyroidism. In: Braverman LE, Utiger RD
(eds). Werner & Ingbar’s The Thyroid. A Fun-
damental and Clinical Text. 9" ed. Lippincott
Williams & Wilkins, Philadelphia, 2005:
774-80.

5. Ladenson PW, Sherman SI, Baughman KL,
et al. Reversible alterations in myocardial
oxygen expression in a young man with di-
lated cardiomyopathy and hypothyroidism.
Proc Natl Acad Sci 1992; 89: 5251-5.

6. Punzengruber C, Weissel M. Influence of
L-thyroxine on cardiac function in athyreotic
thyroid cancer patients — an echophono-
cardiographic study. Klin Wochenschr 1988;
66: 729-35.

7. Biondi B, Cooper DS. The clinical signifi-
cance of subclinical thyroid dysfunction.
Endocr Rev 2008; 29: 76-131.

8. Rodondi N, Bauer DC, Cappola AR, et al.
Subclinical thyroid dysfunction, cardiac
function, and the risk of heart failure. The
Cardiovascular Health study. J Am Coll
Cardiol 2008; 52: 1152-9.

9. Rodondi N, den Elzen WP, Bauer DC,

et al.; Thyroid Studies Collaboration. Sub-
clinical hypothyroidism and the risk of coro-
nary heart disease and mortality. JAMA
2010; 304: 1365-74.

10. Weissel M. Mogliche Konsequenzen der
subklinischen Hypothyreose. Acta Med
Austriaca 2003; 30: 93-7.

11. Razvi S, Weaver JU, Vanderpump MP,
et al. The incidence of ischemic heart dis-
ease and mortality in people with subclini-

24 JKLIN ENDOKRINOL STOFFW 2011; 4 (1)

cal hypothyroidism: reanalysis of the
Whickham Survey cohort. J Clin Endocrinol
Metab 2010; 95: 1734-40.

12. Gussekloo J, van Exel E, de Craen AJ,

et al. Thyroid status, disability and cognitive
function and survival in old age. JAMA
2004; 292: 2591-9.

13. Siu CW, Yeung CY, Lau CP, et al. Inci-
dence, clinical characteristics and outcome
of congestive heart failure as the initial
presentation in patients with primary hyper-
thyroidism. Heart 2007; 93: 483-7.

14. Woeber K. Thyrotoxicosis and the heart.
New Engl J Med 1992; 327: 94-8.

15. Lok NS, Lau CP. Presentation and man-
agement of patients admitted with atrial
fibrillation: a review of 291 cases in a regio-
nal hospital. Int J Cardiol 2000; 48: 271-8.
16. Sawin CT, Geller A, Wolf PA, et al. Low
serum thyrotropin concentrations as a risk
factor for atrial fibrillation in older persons.
N Engl J Med 1994; 331: 1249-52.

17. Heeringa J, Hoogendoorn EH, van der
Deure WM, et al. High-normal thyroid function
and risk of atrial fibrillation: the Rotterdam
study. Arch Intern Med 2008; 168: 2219-24.
18. Asvold BO, Bjoro T, Nilsen TI, et al.
Thyrotropin levels and risk of fatal coronary
heart disease: the HUNT study. Arch Intern
Med 2008; 168: 855-60.

19. Weissel M. Hyperthyreose und Herz.
Wien Klin Wochenschr 2001; 113: 157-61.
20. Camm AJ, Kirchhof P, Lip GYH, et al.;
The Task Force for the Management of
Atrial Fibrillation of the European Society of
Cardiology. Guidelines fort the management
of atrial fibrillation. Eur Heart J 2010; 31:
2369-429.

21. Surks M, Ortiz E, Daniels GH, et al.
Subclinical thyroid disease: scientific review
and guidelines for diagnosis and manage-
ment. JAMA 2004; 291: 228-38.

22. Koshiyama H, Selliti DF, Akamizu T, et al.

Cardiomyopathy associated with Graves'
disease. Clin Endocrinol 1996; 45: 111-6.

23. Drvota V, Janson A, Norman C, et al.
Evidence for the presence of functional
thyrotropin receptor in cardiac muscle.
Biochem Biophys Res Commun 1995; 211:
426-31.

24. Feldman AM, McNamara D. Myocardi-
tis. N Engl J Med 2000; 343: 1388-98.

25. Weissel M. Myocarditis (Letter to the
Editor). N Engl J Med 2001; 344: 857.

26. Fatourechi V, Edwards WD. Graves' dis-
ease and low cardiac output dysfunction:
Implications for autoimmune disease in
endomyocardial biopsy tissue from eleven
patients. Thyroid 2000; 10: 601-5.

27. Qpasich C, Pacini F, Ambrosino N, et al.
Sick euthyroid syndrome in patients with
moderate to severe chronic heart failure.
Eur Heart J 1996; 17: 1860-6.

28. Aschheim DD, Hryniewicz K. Thyroid
hormone metabolism in patients with con-
gestive heart failure: the low triiodothy-
ronine state. Thyroid 2002; 12: 511-5.

29. Carter JN, Eastman CJ, Corcoran JM.
Effect of severe, chronic illness on thyroid
function. Lancet 1974; 7887: 971-4.

30. Galli E, Pingitore A, lervasi G. The role
of thyroid hormone in the pathophysiology
of heart failure: clinical evidence. Heart Fail
Rev 2010; 15: 155-69.

31. Gerdes AM, lervasi G. Thyroid replace-
ment therapy and heart failure. Circulation
2010; 122: 385-93.

32. Weissel M. Chronische Herzinsuffizienz.
In: Maier M, Horhan J (Hrsg). Arzt/Arztin &
Ethik (MCW Block 23). 4. Aufl. Facultas, Wien,
2010; 86-92. ISBN 978-3-7089-0536-5.

33. Klein I, Danzi S. Thyroid hormone treat-
ment to mend a broken heart. J Clin Endo-
crinol Metab 2008; 93: 1172-4.

34. Moruzzi P, Doria E, Agostini PG, et al.
Usefulness of L-thyroxine to improve cardiac
and exercise performance in idiopathic di-
lated cardiomyopathy. Am J Cardiol 1994;
73: 374-8.

35. Moruzzi P, Doria E, Agostini PG. Medium
term effectiveness of L-thyroxine treatment
in idiopathic dilated cardiomyopathy. Am J
Med 1996; 101: 461-7.

36. Pingitore A, Galli E, Barison A, et al.
Acute effects of triiodothyonine (T3) re-
placement therapy in patients with chronic
heart failure and low-T3 syndrome: a ran-
domized, placebo-controlled study. J Clin
Endocrinol Metab 2008; 93: 1351-8.

37. Goldman S, McCarren M, Morkin E,

et al. DITPA, a thyroid hormone analogue to
treat heart failure: phase Il trial VA Coop-
erative Study. Circulation 2009; 119: 3093—
100.

Univ.-Prof. Dr. med. Michael Weissel

Geboren 1946. 1964—1970 Studium der Me-
dizin in Wien, danach bis 1973 am Univ.-In-
stitut fir Pharmakologie in Wien. 1973—
1991 an der 2. Medizinischen Universitéts-
klinik. 1988 Verleihung des Titels Ao. Uni-
versitdtsprofessor. Seit 1991 an der Klinik
fiir Innere Medizin Ill der Medizinischen
Universitat Wien. 1996—2000 Stellvertreter
des Vorstands dieser Klinik. Zusatzfacharzt
(zum FA fiir Innere Medizin) fiir Endokrinolo-
gie und Stoffwechsel seit 1994. Vorsitzen-
der der Jury des Billroth-Preises der Arzte-

kammer fiir Wien und des Forschungsfdrderungspreises der Erste Bank
seit 1999; 1994 Organisation der Jahrestagung der , European Thyroid
Association” in Wien. 2009-2010 Président der Osterreichischen Ge-
sellschaft fir Endokrinologie und Stoffwechsel.



Mitteilungen aus der Redaktion

Besuchen Sie unsere Rubrik
I Medizintechnik-Produkte

|

—u

f = .n#* i
1 [ / ;
| & N P S o
N ) &

ol ;.;_;‘/ Artis pheno

Siemens Healthcare Diagnostics GmbH

Neues CRT-D Implantat Philips Azurion:
Intica 7 HET QP von Biotronik Innovative Bildgebungslésung

Aspirator 3
Labotect GmbH  f

InControl 1050
Labotect GmbH

e-Journal-Abo
Beziehen Sie die elektronischen Ausgaben dieser Zeitschrift hier.
Die Lieferung umfasst 4-5 Ausgaben pro Jahr zzgl. allfalliger Sonderhefte.
Unsere e-Journale stehen als PDF-Datei zur Verfigung und sind auf den meisten der markt-
ublichen e-Book-Readern, Tablets sowie auf iPad funktionsfahig.

] Bestellung e-Journal-Abo

Haftungsausschluss

Die in unseren Webseiten publizierten Informationen richten sich ausschlieBlich an gepriifte
und autorisierte medizinische Berufsgruppen und entbinden nicht von der arztlichen Sorg-
faltspflicht sowie von einer ausflhrlichen Patientenaufklarung Uber therapeutische Optionen
und deren Wirkungen bzw. Nebenwirkungen. Die entsprechenden Angaben werden von den
Autoren mit der grofdten Sorgfalt recherchiert und zusammengestellt. Die angegebenen Do-
sierungen sind im Einzelfall anhand der Fachinformationen zu Uberprifen. Weder die Autoren,
noch die tragenden Gesellschaften noch der Verlag Ubernehmen irgendwelche Haftungs-
anspruche.

Bitte beachten Sie auch diese Seiten:
Impressum Disclaimers & Copyright Datenschutzerklarung



http://www.kup.at/impressum/index.html
http://www.kup.at/impressum/disclaimer.html
http://www.kup.at/impressum/datenschutz.html
http://www.kup.at/cgi-bin/gratis-abo.pl
http://www.kup.at/perl/abbildungen.pl?q=Medizinprodukte+Labortechnik&ct=1&b=a
http://www.kup.at/abo/index.html

