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1. Einleitung und Hypothese
In der vorliegenden Arbeit soll der Zusammenhang zwischen dem Uptakemuster der beiden
Schilddrisenlappen, welches in der Szintigrafie ermittelt wird, und dem Outcome nach der

Radiojodtherapie untersucht werden.

Radioaktives Jod, das im Rahmen der Radiojodtherapie zur Behandlung einer
Schilddrisentberfunktion verabreicht wird, reichert sich fast ausschliellich in den kranken
Schilddrisenarealen an, da das restliche Gewebe atrophisch ist. Die Beta-Strahlung, die vom
radioaktiven Jod ausgesendet wird, hat nur eine sehr geringe Reichweite im Gewebe (bis zu
2,4mm) (Szumowski et al. 2013), womit das gesunde Schilddriisengewebe nicht beschadigt
werden soll. Eine komplette Schonung des gesunden Gewebes und vor allem der
Nebenschilddrisen kann jedoch nicht gewahrleistet werden. Somit besteht der Verdacht, dass
Patienten mit beidseitigen Veranderungen der Schilddriise nach einer Radiojodtherapie 6fters
in eine Hypothyreose fallen als jene mit einseitigen Veranderungen, weil dadurch auch das
intakte Gewebe beider Seiten beschadigt wird. Diesen Verdacht konnten Nykamp et al. (2005)
in ihrer Studie bereits bestatigen, hierbei hatten Katzen mit bilateralem Szintigrafiemuster ein
zweimal hdéheres Risiko, an einer Hypothyreose zu erkranken. Katzen mit bilateraler
symmetrischer Hyperthyreose nehmen auf beiden Schilddrisenseiten gleich viel Jod auf,
wodurch beiderseits gleich viel gesundes Gewebe ubrig bleibt. Wird auf beiden Seiten
aufgrund eines hohen Uptakes sehr viel Gewebe zerstort, kommt es dadurch zur iatrogenen
Hypothyreose. Bei bilateral-asymmetrischen Veranderungen bleibt auf einer Seite immer mehr
intaktes Gewebe erhalten, weshalb bei diesen eine geringe Gefahr einer iatrogenen
Hypothyreose vermutet wird. Die Arbeit von Morré et al. (2018) deutete diesen Effekt an, somit

sollte dies an dieser Studienpopulation tberprtft werden.

In dieser Arbeit sollte untersucht werden, ob die Symmetrie bei einer beidseitigen
Hyperthyreose, bestimmt durch den Technetium Uptake, einen Einfluss auf das Auftreten einer
Hypothyreose nach der Radiojodtherapie hat. Daraus ergibt sich folgende Hypothese, die in
der Arbeit Gberpruft wird:

Katzen, die in der Schilddriisenszintigrafie einen anndhernd gleichen Uptake der beiden
Schilddriisenseiten aufweisen und somit als symmetrisch gelten, entwickeln o6fters eine
Hypothyreose nach der Radiojodtherapie.

Neben der festgelegten Symmetrie sollte in dieser Arbeit auch der Einfluss des Ausmalles des

Uptakes und der Jodmenge auf das Vorkommen einer iatrogenen Hypothyreose gepriift



werden. Um die Hypothese verifizieren oder falsifizieren zu kdénnen, wurden retrospektiv
Katzen mit bilateraler Hyperthyreose untersucht, die an der Vetmeduni Wien einer

Radiojodtherapie unterzogen wurden.

Der Inhalt der Diplomarbeit beginnt mit einer Literaturtbersicht, die einen Einblick tUber die
Entstehung, die Symptome und Diagnose der felinen Hyperthyreose geben soll. In einem
weiteren Unterkapitel werden die verschiedenen Therapiemdglichkeiten erlautert, wobei
besonders auf die Radiojodtherapie eingegangen wird. Das letzte Kapitel der
Literaturtbersicht soll einen kurzen Aufschluss Uber die Prognose dieser Erkrankung geben.
Anschliel3end werden in der Arbeit die Datenerhebung sowie die statistische Auswertung und
deren Ergebnisse erklart. Zum Abschluss werden die Erkenntnisse dieser Diplomarbeit
diskutiert und mit der bestehenden Literatur verglichen. Eine Zusammenfassung der

wichtigsten Resultate soll die Arbeit am Ende abrunden.

2. Feline Hyperthyreose

Die Hyperthyreose ist nicht nur die haufigste endokrinologische Erkrankung der Katze,
sondern auch eine der haufigsten Diagnosen in der Kleintiermedizin. Bis zur ersten definitiven
Diagnose 1979 (Mooney 2002) gab es nur wenige Berichte Uber pathologische
Veranderungen der Schilddrise bei der Katze. Es gab einzelne anekdotische Aussagen Uber
klinische Symptome, die vermutlich von einer Schilddriisenuberfunktion verursacht waren. Seit
dieser Zeit gab es einen starken Anstieg der Diagnose der felinen Hyperthyreose. Es ist
unwahrscheinlich, dass nur eine erhdhte Achtsamkeit und verbesserte diagnostische
Moglichkeiten den starken Anstieg der Erkrankung bedingten. Es wurde vermutet, dass es
sich um eine neue Krankheit der Katze handelte. Durch die steigende Katzenpopulation, die
langere Lebensdauer und die haufigeren Tierarztbesuche war es schwierig herauszufinden,

ob man tatsachlich von einer neuen Katzenkrankheit sprechen konnte. (Mooney 2002).

2.1 Pathogenese

In 97-99% der Falle wird die feline Hyperthyreose durch ein benignes Adenom oder eine
adenomattse Hyperplasie des Schilddriisengewebes verursacht (McLean et al. 2017). Nur bei
1-3% der hyperthyreoten Katzen ist ein malignes Adenokarzinom ursachlich fur die
Erkrankung. In ungeféhr 70% sind beide Schilddrisenlappen vergréert (bilateral), wahrend
bei den Ubrigen Tieren eine einseitige (unilaterale) Hyperthyreose vorliegt (Peterson und Ward

2007). Zusatzlich kann ein intrathorakales ektopes Schilddrisengewebe vorkommen, dessen



Auftreten wichtig zu wissen ist, da hierbei eine chirurgische Entfernung beider

Schilddrisenlappen (Thyreoidektomie) nicht kurativ ware. (Harvey et al. 2009).

Durch die Vermehrung des Schilddrisengewebes entsteht eine erhdhte Produktion der
Hormone T4 (Thyroxin) und T3 (Trijodthyronin). Ein wichtiges Merkmal der felinen
Hyperthyreose ist die Autonomie der Thyreozyten, durch die sie unabhangig vom TSH (thyroid
stimulating hormone) Schilddriisenhormone produzieren und freisetzen. Bei noch
physiologischen Schilddriisenkonzentrationen wird der negative Feedback Mechanismus
aktiviert und die TSH Freisetzung gesenkt. Dadurch wird die Hormonfreisetzung im gesunden
Schilddrisengewebe vermindert und man kann von einer subklinischen Hyperthyreose
sprechen, da bereits autonomes Gewebe vorhanden ist, aber die Schilddrisenwerte noch im
Referenzbereich sind. Produziert das autonome Schilddrisengewebe jedoch mehr Hormone

kommt es zur klinischen Hyperthyreose (Koutras 1999).

Die Pathogenese der felinen Hyperthyreose wird oft mit der Graves-Krankheit (auch Morbus
Basedow) verglichen, eine der haufigsten Ursachen flir die Hyperthyreose beim Menschen
(Peterson et al. 2003). Die Graves-Krankheit ist charakterisiert durch das Auftreten von
thyreoidal stimulierenden Immunoglobuline (TSls), welche ahnlich wie TSH wirken. Dadurch
kommt es zur gesteigerten Produktion und Sekretion der Schilddrisenhormone, zur
VergroRerung der Schilddrise, sodass sie palpiert werden kann, und zu resultierenden
klinischen Zeichen einer Schilddrisenliberfunktion (Bartalena 2013). Peterson et al. (1987)
zeigten mit ihren Studienergebnissen, dass die feline Hyperthyreose nicht durch hohe
zirkulierende  Konzentrationen von TSIs verursacht wird, weshalb sie die

Schilddrisenlberfunktion der Katze als nicht analog zu der Graves-Krankheit beschreiben.

Ein weiterer haufiger Grund fir die Hyperthyreose beim Menschen ist das autonome Adenom
(auch Plummer’s Krankheit oder multinoduldres Struma) (Khalid und Can 2021). Diese
Erkrankung ist gekennzeichnet durch die Préasenz von hyperplastischen Schilddrisenknoten
aus autonomem Gewebe, das unabhangig von der Hypophyse Schilddrisenhormone
produziert. Da diese Krankheit der Hyperthyreose der Katze ahnelt, lassen sich die beiden

wesentlich besser miteinander vergleichen als mit der Graves-Krankheit (Sparkes 2012).

2.2 Atiologie
Die Ursache fur die feline Hyperthyreose ist noch immer unklar. Einige epidemiologische
Faktoren wie Fltterung, Haltung, Umwelt, Genetik, Katzenstreu usw. werden als potentielle

Risikofaktoren diskutiert, jedoch konnte dies nicht bewiesen werden. Wakeling et al. (2009)



konnten in ihrer Studie in London, UK, einige Risikofaktoren identifizieren: ein hoheres Alter,
Konsumieren von Dosenfutter, fischhaltige Erndhrung und Fatterung mit mehr als 50%
Feuchtfutter. Diese Ergebnisse zeigten, dass UK Katzen ahnliche Risikofaktoren fir die
Entstehung der Hyperthyreose aufweisen wie frihere Studien aus den USA und Neuseeland
(Kass et al. 1999). Trotz vieler Studien ist es noch immer unsicher, ob diese Faktoren wirklich
krankheitsursachlich sind, deswegen sind weitere Untersuchungen notwendig (Olczak et al.
2005).

Die erwahnten Studien sind sich jedoch einig, dass Rassekatzen, vor allem Siamesen und

Himalaya, ein signifikant niedrigeres Risiko haben, hyperthyreot zu werden.

Ebenso im Verdacht ursachlich fir die feline Hyperthyreose zu sein, stehen
Flammschutzmittel, sogenannte Polybromierte Diphenylether (PBDE). Chow et al. (2015)
untersuchten in ihrer Studie Seren von euthyreoten und hyperthyreoten Katzen und Hausstaub
auf PBDE. Das Ergebnis zeigte jedoch, dass die Exposition von PBDE keine Rolle bei der
Atiologie der felinen Schilddriiseniiberfunktion spielt. In der Studie von Norrgran et al. (2015)
hatten jedoch hyperthyreote Katzen héhere Serum Konzentrationen von PBDE, weshalb ein
Zusammenhang nicht ausgeschlossen werden kann. Dass hohe Werte von PBDE wirklich

ursachlich fur die feline Hyperthyreose sind, konnte jedoch nicht bestatigt werden.

Da auch die Chemikalie Bisphenol A (BPA) als Ursache der felinen Hyperthyreose diskutiert
wird, fuhrten Kovarikova et al. (2015) Messungen von BPA in Katzenseren durch und
verglichen diese mit klinisch-pathologischen Befunden. Dabei konnte keine Assoziation
zwischen BPA und der Schilddrisenfunktion gefunden werden. Jedoch hatten in dieser Studie
strikte im Haus lebende Katzen und Katzen, die mit Dosenfutter geflttert werden, deutlich

hohere BPA Konzentrationen im Blut.

Als Ursache fur die Krankheitsentstehung werden ebenso Sojazusatze im Futter und die

unterschiedlichen Jodgehalte im kommerziellen Katzenfutter diskutiert (Van Hoek et al. 2015).

Da retrospektive Studien ihre Limitationen haben, sollten lebenslange prospektive Studien
durchgefuhrt werden, um die Risikofaktoren fur die Entstehung der felinen Hyperthyreose in

der Erndhrung definitiv herausfinden und bestatigen zu kénnen (Van Hoek et al. 2015).

2.3 Kilinik
Die feline Hyperthyreose ist meistens bei alteren Katzen zu finden — das mittlere Alter zum

Zeitpunkt der Diagnose ist ungefahr 12 bis 13 Jahre. Nur ca. 5% der Katzen sind unter 7 Jahre



alt (Olczak et al. 2005). Ob es eine Geschlechtspradisposition gibt, wird noch immer
widerspruchlich diskutiert: Kass et al. (1999) konnten keinen Unterschied in der Haufigkeit der
Erkrankung zwischen den beiden Geschlechtern feststellen. In der Studie von Olczak et. al

(2005) waren hingegen mehr weibliche Katzen betroffen als mannliche.

Die klinischen Symptome der Hyperthyreose kdnnen sehr stark variieren. Die haufigsten
Beschwerden, die die Besitzerlnnen bemerken, sind Gewichtsverlust, Polyphagie, Erbrechen,
Polyurie/ Polydipsie und Hyperaktivitat (Carney et al. 2016). Caney (2012) berichtet in ihrem
Beitrag auRerdem, dass bei bis zu 10% der Katzen die Hyperthyreose durch Apathie, Anorexie

und Schwache maskiert sein kann.

Bei der klinischen Untersuchung ist bei der Mehrheit der erkrankten Katzen die Neoplasie oder
Hyperplasie der Schilddrise zwischen Kehlkopf und Brustapertur palpierbar (Wehner et al.
2019). Aulerdem sind meist eine Tachykardie, ein Herzgerausch und ein Galopprhythmus bei
der Auskultation auffallig (Lutz et al. 2019).

Baral und Peterson (2012) erklaren in ihnrem Werk, dass bei manchen Katzen in der Praxis vor
allem bei der Blutabnahme die Unruhe durch die verminderte Toleranz deutlich erkennbar
wird. Charakteristisch flr die Hyperthyreose ist unter anderem, dass die Patienten mager bis
kachektisch sind und oft ein stumpfes, struppiges Haarkleid aufweisen (Baral und Peterson
2012).

2.4 Diagnose

Die Verdachtsdiagnose der felinen Hyperthyreose basiert auf der Vorgeschichte, den
Symptomen und den klinischen Befunden. Es missen weiterfihrende Untersuchungen
durchgefuhrt werden, um die Hyperthyreose zu bestatigen bzw. wichtige Differenzialdiagnosen
wie Chronische Niereninsuffizienz, Diabetes mellitus, Herzinsuffizienz etc. ausschlielen zu

konnen.

2.4.1 Blutuntersuchungen

Shiel und Monney (2007) berichten, dass sich bei einigen hyperthyreoten Katzen eine milde
bis moderate Erythrozytose und Makrozytose zeigen. Diese Veranderungen werden
vermutlich durch die direkte Stimulation der Schilddrisenhormone auf das Knochenmark
verursacht. Zusatzliche Abweichungen im weilRen Blutbild sind bei der Hyperthyreose nicht
selten. Am haufigsten kommen eine Leukozytose mit Neutrophilie, Lymphopenie und

Eosinopenie vor, welche wahrscheinlich durch eine Stressantwort bedingt sind.



In der Blutchemie zeigen sich bei mehr als 75% der erkrankten Katzen eine Erhéhung in den
Leberenzymen ALT (Alanin Aminotransferase) und ALP (Alkalische Phosphatase) (Archer und
Taylor 1996). Als Ursache werden hepatische Hypoxie, Untererndhrung, kongestive
Herzinsuffizienz und die direkte toxische Wirkung der Schilddriisenhormone auf die Leber
vermutet (Feldman und Nelson 2015). Bei ca. 20% der Falle findet man unter anderem eine
Hyperphosphatamie aufgrund des veranderten Knochenmetabolismus (Shiel und Mooney
2007). Alle erwahnten Abweichungen sind potentiell reversibel, das heil}t, sie befinden sich

nach der Therapie wieder in der Norm.

Neben der felinen Hyperthyreose gehért auch die chronische Niereninsuffizienz (CNI) zu den
haufigsten Erkrankungen bei a&lteren Katzen. Ein gemeinsames Auftreten beider
Erkrankungen bei einem Patienten ist daher moglich. Die Azotamie wird jedoch oft durch das
erhdhte Herzzeitvolumen und folglich erhéhte Glomerulare Filtrationsrate (GFR) durch die
Hyperthyreose verschleiert und somit wird das Ausmalf der CNI erst oft nach der Therapie der
SchilddrisenlUberfunktion sichtbar. Bei Katzen mit einer Azotdmie sollte daher immer
anfanglich eine reversible medikamentdse Therapie probiert werden, um den wahren Grad der

CNI feststellen zu kdnnen (Daminet 2006).

Peterson (2013) beschreibt, dass bei Hyperthyreose verdachtigen Katzen das totale Thyroxin
(TT4) der Test der Wahl ist. Uber 90% der Katzen mit spezifischen Symptome weisen einen
erhohten totalen T4 Serum Spiegel auf. AuRerdem ist der Test glinstig und leicht verfigbar,
da er mittlerweile auch schon mit den meisten in-house Geraten messbar ist. Laut Peterson
(2013) zeigen jedoch bis zu 10% aller hyperthyreoten Katzen und bis zu 40% der Katzen mit
friher bzw. milder Hyperthyreose TT4 Werte im Referenzbereich (,okkulte Hyperthyreose®). In
diesen Fallen kann zusatzlich das freie T4 (FT4) gemessen werden und bei unklaren/milden
Fallen bei der Diagnose helfen. Jedoch ist aufgrund der schlechten Spezifitdt Vorsicht
geboten, ca. 20% der kranken aber euthyreoten Katzen haben erhéhte FT4 Werte (Peterson
2013).

Die Messung von T3 im Serum ist fur die Diagnosestellung weniger geeignet, da ca. 1/3 der
hyperthyreoten Katzen normale T3 Konzentrationen haben (Peterson et al. 2015). Sowie in
der Humanmedizin kann das Messen von TSH helfen eine Hyperthyreose diagnostizieren zu
konnen. Physiologisch wird durch das steigende T4 und T3 der negative Feedback-
Mechanismus aktiviert und die TSH Sekretion der Hypophyse wird gehemmt, was zu

unmessbaren bis niedrigen Serum TSH Konzentrationen fuhrt. Ein Nachteil ist, dass es keinen



speziesspezifischen TSH Test fir Katzen gibt. Es kann jedoch das caninen TSH (cTSH)
gemessen werden, wodurch man zu guten Ergebnissen kommt (Peterson et al. 2015).
Wakeling et al. (2011) erklaren, dass die Diagnose subklinische Hyperthyreose beim
Menschen anhand von nicht nachweisbar niedrigen TSH Werten gestellt wird. Dieses
Auftreten untersuchten sie in ihrer Studie auch bei Katzen. Dabei wurde bei Katzen mit nicht
nachweisbaren TSH Werten signifikant 6fter eine Hyperthyreose diagnostiziert, jedoch wurden

nicht alle Katzen mit nicht feststellbaren TSH Werten hyperthyreot.

Mit dem T3-Suppressionstest kann man die Hypothalamus-Hypophysen-Schilddriisen Achse
testen. Bei gesunden Katzen wird durch die Verabreichung von T3 die TSH Sekretion
unterdrickt und man kann folglich eine verminderte T4 Serum Konzentration messen. Diesen
Abfall des T4 Wertes kann bei hyperthyreoten Tieren nicht induziert werden. Der T3-
Suppressionstest kann bei der Diagnose einer okkulten Hyperthyreose zum Einsatz kommen
(Feldman und Nelson 2015). Jedoch ist der Test sehr aufwandig und benétigt somit eine gute
Besitzer Compliance. Folglich wird der T3-Suppressionstest heutzutage oft von der
quantitativen Schilddrisenszintigrafie abgeldst, welche mittlerweile als der genaueste Test fur

eine okkulte Hyperthyreose betrachtet wird (Peterson et al. 2015).

Beim TSH-Stimulationstest wird zuvor das basale T4 gemessen, dann wird TSH injiziert und
6 Stunden nach der Verabreichung wird nochmal das T4 im Serum gemessen. Dieser Test
wird vor allem bei der Diagnose der Hypothyreose beim Hund angewendet. Ist eine Katze
jedoch verdachtig ebenso eine Hypothyreose entwickelt zu haben, zum Beispiel nach der
Radiojodtherapie, kann auch hier der TSH-Stimulationstest helfen. Die Diagnose der
Hypothyreose wird bestatigt, wenn der basale T4- Wert und auch der stimulierte T4-Wert
unterhalb des Normbereiches liegen. Steigt die stimulierte Serum T4-Konzentration an, so

kann das Vorliegen einer Hypothyreose ausgeschlossen werden (Feldman und Nelson 2015).

Friher wurden diese beiden Schilddrisenfunktionstests empfohlen, um die Diagnose der
Hyperthyreose zu bestatigen. Heutzutage werden die anderen bereits vorhin erwahnten
Messungen der Schilddrisenhormone wund die Szintigrafie bevorzugt. Der T3-
Suppressionstest und der TSH-Stimulationstest werden nur mehr in Betracht gezogen, wenn
die TT4 Konzentration wiederholt im Referenzbereich liegt, der FT4 Wert mehrdeutig ist oder

wenn die Schilddriisenszintigrafie nicht verfligbar ist.

Zusammenfassend bringt die Kombination aus dem Serum TT4 und/oder FT4 mit cTSH die

grofte Sicherheit in der Diagnose. Der genaueste Test ist jedoch die Schilddrisenszintigrafie



und wird auch als der Gold Standard zur Diagnostik von Katzen mit milder/okkulter
Hyperthyreose bezeichnet. Diese Mdoglichkeit der Untersuchung haben jedoch leider nur
wenige Tierarzte und somit sind die vorher erwahnten Messungen im Serum eine gute
Alternative (Peterson et al. 2015).

2.4.2 Szintigrafie

Die Schilddrisenszintigrafie ist eine nuklearmedizinische Untersuchung, die anatomische und
auch funktionelle Informationen der Schilddruse liefert. Wie ein Szintigrafiebild einer gesunden
Katze aussieht, zeigt die Abb. 2. Durch Berechnungen anhand Szintigrafiescans kann eine

Sensitivitat von 94% und eine Spezifitdt von 100% erreicht werden (Page et al. 2006).

Neben dem funktionellem Status kann bestimmt werden, ob eine Schilddriisenerkrankung
einseitig (Abb. 4) oder beidseitig (Abb. 3) ist, und ob ektopes (Abb. 1) oder metastatisches
Schilddrisengewebe vorliegt (Feldman und Nelson 2015). Harvey et al. (2009) konnten in ihrer
Studie aufzeigen, dass mittels Szintigrafie nicht zwischen einem malignen Karzinom und

einem benignen Adenom unterschieden werden kann.

Statisch Statisch
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Abbildung 2: Euthyreqsg. Zur .Verfijgung Abbildung 1: Hyperthyreose mit ektopem
gestellt von Dr. Maximilian Pagitz (VMU) Schilddriisengewebe. Zur Verfligugn

gestellt von Dr. Maximilian Pagitz (VMU)
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Abbildung 4: Unilaterale Hyperthyreose. Zur Abbildung 3: Bilaterale Hyperthyreose. Zur
Verfiigung gestellt von Dr. Maximilian Pagitz Verfligung gestellt von Dr. Maximilian Pagitz
(VMU) (VMU)

Das Prinzip der Schilddrisenszintigrafie basiert auf der selektiven Aufnahme von Technetium
durch das Schilddriisengewebe (technetium thyroidal uptake (TcTU)). Routinemafig wird
daflr das Radionuklid **"Technetium-Pertechnetat (*°*"Tc) verwendet, da es leicht verfligbar
und gunstig ist und eine kurze Halbwertszeit (6 Stunden) hat (Harvey et al. 2009, Feldman und
Nelson 2015). Das Technetium wird der Katze intravends oder subkutan injiziert und reichert
sich nach Verteilung im Kérper im Schilddrisengewebe an. Dieses radioaktive Isotop gibt eine
ionisierende Strahlung ab, die dann mit Hilfe einer Gammakamera detektiert werden kann. Die
Aufnahmen werden ca. 20-60 min nach der Injektion durchgefihrt und zu einem Bild
umgewandelt. Mittels des Verteilungsmusters kann auf die Aktivitat und somit auf die Funktion
der Schilddriise geschlossen werden (Baral und Peterson 2012). Der Uptake ist definiert als
der Prozentsatz der Menge der applizierten Aktivitat des **™Tc, der nach einer gewissen Zeit
von der Schilddriisen aufgenommen wurde. Kalibriert wird Uber die Restaktivitat, die nach der

Applikation in der leeren Spritze vorhanden ist (Standke et al. 1983).

Aber auch die Speicheldriise nimmt einen gewissen Teil des Technetiums auf, somit kann
folglich der Uptake der Schilddrise mit dem Uptake der Speicheldrise verglichen werden
(thyroid-to-salivary ratio (T/S)). Bei euthyreoten Katzen ist die Schilddrisen zu Speicheldrisen

Ratio normalerweise unter 1 (Baral und Peterson 2012).
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Eine weitere Berechnung, welche bei einer Auswertung der Schilddrisenszintigrafie
durchgefuhrt wird, ist das Verhaltnis von der Schilddrise zum Hintergrund, die sogenannte
thyroid-to-background ratio (T/B) (Volckaert et al. 2018). Diese Verhaltnisse konnen subjektiv
ausgewertet werden oder quantitativ mit der sogenannten regions of interest (ROI) Analyse.
Hierbei wird der Bereich festgelegt, den man danach statistisch aufbereiten méchte (Gregory
und Neelis 2014). Die ROI der Schilddrise wird mit einer Isokontur abgesteckt, dies ist eine
geschlossene zweidimensionale Linie, die mittels eines festgelegten Schwellwert
eingezeichnet wird (Tatsch et al. 2017). Zum Beispiel wird bei einer Isokontur von 20%
automatische eine Linie gesetzt, wo die Differenz zwischen dem aktiven Gewebe und der
Umgebung 20% betragt. Diese Methode zur Konturenfindung der ROls ist weitaus exakter als
eine manuelle Einzeichnung. Es werden verschiedene ROI bestimmt, zum Beispiel im Bereich
der Speicheldrise, der Schilddrise und des Hintergrundes (im Bereich der linken Achsel
platziert). Diese werden dann verglichen, wie in Abb. 5 ersichtlich. Laut Peterson und Broome
(2014) liegt der Referenzbereich der T/S Ratio bei gesunden Katzen bei 0,5:1 bis 1,5:1,

wohingegen der Referenzbereich der T/B von 1,6:1 bis 6,4:1 reicht.

| ROl Ergebnisse |

RLTH

10cm
2
)
aE_ 0cm
MName Counts Fixel cm® Counts/Fixe| cpm cpmfom®  Uptake[%2]
ROl 1 47027 BHE 2.2 .6 41945 19324.48 =
ROl 2 734 179 0.6 4.1 655 1165.92 =
ROl 3 775 153 0.5 5.1 91 1427.89 =
ROl 4 283 A 1.0 0.4 2he 24775 —
MNarne ROl 1=100% ROl 2=100% ROl 3=100% ROl 4=100%
RO 100.00 1671.78 1353.36 7799.96
ROl 2 5.498 100.00 8095 46657
ROl 3 733 12353 100.00 576.34
ROl 4 1.28 21.43 1735 100.00

Quotient [%]: cpmien® / cpmdom?

Abbildung 5: Szintigrafiescan mit mehreren ROls. Der rote Kreis wurde mit Hilfe einer Isokontur von 20% (d.h. eine
Aktivitatsdifferenz von 20%) eingezeichnet (Pfeil).
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Peterson (2013) erklart, dass sich bei gesunden Katzen die Schilddrise in den Szintigrafie
Scans als zwei fokale ovale Zonen mit spezifischer Technetium Anreicherung darstellt. Die
zwei Schilddrisenlappen sind in der cranialen bis mittleren Halsregion lokalisiert, sind in der
GroRe und Form symmetrisch und liegen nebeneinander. Bei Katzen mit einer
Schilddrisentberfunktion kommt es zu einer Mehranreicherung des hyperfunktionellen
Schilddrisengewebes im Vergleich zur Speicheldriise und auch zum Hintergrund (Harvey et
al. 2009).

Bei der felinen Hyperthyreose kann sich ektopes Schilddriisengewebe von der Zungenbasis
bis in die Brusthohle befinden, welches nur mit Hilfe der Szintigrafie sichtbar gemacht werden
kann. Vor allem in Bezug auf die Therapie ist das Auffinden von ektopem Schilddriisengewebe
sehr wichtig. Wirde man in so einem Fall zum Beispiel nur den palpablen Schilddrisenknoten

chirurgisch entfernen, ware diese Behandlung nicht kurativ (Kessler 2013).

Ein Nachteil der Szintigrafie ist, dass die Katzen meistens eine Kurznarkose brauchen, da
Bewegungen der Tiere die Aufnahme stéren wirden. AuRerdem missen die Katzen danach
12-48 Stunden stationar bleiben, da ein Teil des Radionuklids Uber Harn und Kot
ausgeschieden wird und eine Gefahr fur die Besitzerlnnen darstellen wirde. Da das
Equipment sehr teuer ist und eine spezielle Zulassung notwendig ist, kann diese Untersuchung
nur von wenigen Institutionen angeboten werden. Wie vorhin erwahnt, bleibt es jedoch der

Gold Standard bei der Diagnose von feliner Hyperthyreose.

2.4.3 Sonografie und CT

Die Schilddriisen Sonografie kann als Erganzung in der Diagnostik herangezogen werden. Sie
ist eine billige Methode und nicht invasiv, jedoch kann sie im Lokalisieren von ektopem oder
metastasierenden Gewebe die Szintigrafie nicht ersetzen (Feldman und Nelson 2015). Diese
Untersuchung muss mit einem linearen, hochfrequenten (10-13 Mhz) Schallkopf durchgefuhrt

werden und erfordert eine gewisse Erfahrung mit dem Ultraschall (Lutz et al. 2019).

In der Studie von Wisner et al. (1994) korrelierten in den meisten Fallen die Schilddrisen
Szintigrafie und die Sonografie in der Identifizierung von ein- oder beidseitiger Hyperthyreose
sehr gut. Nur bei 2 von 20 Katzen konnte hyperfunktionelles Gewebe in der Szintigrafie

gefunden werden, welches mittels Ultraschall nicht erkannt wurde.

Knoten in der Schilddriise lassen sich durch Veranderungen in der Echogenitat, der Form und

der Echotextur diagnostizieren. Es lasst sich jedoch mittels Sonografie nicht differenzieren, um
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welche Form der knotigen Veranderung es sich handelt und ob diese hyperfunktionell sind und
eine Uberfunktion verursachen. Kurzke (2001) konnte in ihrer Dissertation jedoch bei malignen
Neoplasien deutliche sonografische Veranderungen aufzeigen. Hierbei war der Knoten viel
groRer als bei benignen Tumoren, die Oberflache war hockriger und allgemein stellte sich ein
inhomogenes, echoarmes Ultraschallbild dar. Diese Auffalligkeiten beschreiben auch Resse
et al. (2001) und Wisner et al. (1994).

Da die meisten Tierarzte ein Ultraschallgerat in der Praxis besitzen, ist die Sonografie ein leicht
verflgbares Mittel, um eine pathologische Morphologie der Schilddriise zu erkennen. Zudem
ist sie weitaus sensitiver als die reine Palpation, da dabei nicht immer die Umfangsvermehrung
erkannt werden kann. Ein Nachteil ist jedoch, dass man mit dem Ultraschall nicht erkennen
kann, ob wirklich eine Hyperthyreose vorliegt, man kann rein die Morphologie jedoch nicht die
Funktion beurteilen. AuBerdem ist oft eine Sedierung der Katze notwendig, da das

Uberstrecken des Halses und der Druck auf den Trachealbereich haufig schlecht toleriert wird.

Zur Darstellung der Schilddriise kann auch eine Computertomografie genutzt werden. Bush et
al. (2017) erklaren, dass mittels CT ein gutes dreidimensionales Bild der Schilddrise erstellt
werden kann und die GrélRenmessungen reproduzierbar und nicht so sehr Untersucher
bedingt ist wie bei der Sonografie. AuRerdem konnten sie in ihrer Untersuchung zeigen, dass
es durchaus moglich ist, eine Katze ohne Sedierung in einem Kéfig oder Plastikbox ins CT zu
schicken. Im Lokalisieren von ektopem Schilddrisengewebe und der Unterscheidung
zwischen ein- oder beidseitiger Hyperthyreose konnte die Computertomografie jedoch nicht

uberzeugen, hierbei bleibt somit die Szintigrafie das Mittel der Wahl.

2.5 Therapie

Die Therapie der felinen Hyperthyreose kann man unterteilen in reversible (jodarme Erndhrung
und medikamentds) und nicht-reversible Therapien (Thyreoidektomie, Radiojodtherapie,
Hitzeablation und Alkoholablation). Wie schon im Kapitel Diagnose erwahnt, kann eine
Hyperthyreose eine Niereninsuffizienz verschleiern, daher wird angeraten, immer zuerst mit
einer reversiblen medikamentésen Therapie zu starten, um das Ausmal} einer eventuellen
Azotamie zu kennen. Fir welche Therapie sich die Besitzerinnen entscheiden, hangt von
einigen Faktoren ab, wie das Alter der Katze, die Kosten, zusatzliche Erkrankungen, Handling
der Katze, die Beratung und Empfehlung des behandelnden Tierarztes/der behandelnden

Tierarztin und die Verflgbarkeit der Therapie. Das Ziel der Therapie ist, eine Euthyreose zu
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erreichen, ohne in eine Hypothyreose zu fallen und so wenig Nebenwirkungen wie moglich zu

verursachen (Carney et al. 2016).

2.5.1 Medikamentos

Die medikamentdse Therapie mittels Thyreostatika als alleinige Behandlung kann als
Langzeittherapie verwendet werden oder nur als kurzzeitiges Mittel, um den Patienten vor
einer Operation oder einer Narkose flr die Szintigrafie vor der Radiojodtherapie zu
stabilisieren (Carney et al. 2016). Es gibt zwei verschiedene Thyreostatika, die zur Behandlung
angewendet werden, einerseits das Carbimazol und andererseits das Thiamazol
(=Methimazol), welches der aktive Metabolit von Carbimazol ist. Beide Wirkstoffe hemmen die
lodierung von Thyreoglobuline und die Synthese von T3 und T4. Trepanier et al. (2003)
verglich in seiner Arbeit die Gabe von Methimazol (Felimazole®) 5 mg einmal taglich und
Methimazol 2,5 mg zweimal taglich. Nach 2 Wochen waren nur 54% der Katzen mit einmaliger
Gabe in einem euthyreoten Zustand, wahrend eine zweimalige Verabreichung bei 87% zu
einer Euthyreose flihrte. Somit sollte eine zweimalige Tablettengabe pro Tag angeraten
werden, soweit dies flr die Besitzerlnnen umsetzbar ist. Um die Dosierung anpassen zu
kdénnen, sollte 2-3 Wochen nach Start der Methimazol-Behandlung das TT4 kontrolliert werden
(Abb. 6).

FELIMAZOLE®

smaller sugar-coated tablets, less often

Starting o
dose 2.5mg
twice daily
Maintenance &/ -
options 2.5 mg or 5 mg
twice daily once daily*
If increased e -
dose required 5mginthe and 2.5mginthe
morning evening
"Dechra Veterinary Products clinical studies have shown that after 20 weeks of
treatment, 50% of cats were maintained on 5 mg once daily. In the long-term it would
appear that 5 mg once daily may be useful if the owner is having difficulty pilling their cat.

Abbildung 6: Dosierhilfe (Dechra:
https://www.dechra.de/produkte/de/katze/arzneimittel/verschreibungspflichtig/felimazole#Felimazole-1-25-mg)
(Zugriff: 14.05.2021)


https://www.dechra.de/produkte/de/katze/arzneimittel/verschreibungspflichtig/felimazole#Felimazole-1-25-mg
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Bei Carbimazol (Vidalta®) startet man bei einer milden Hyperthyreose (TT4 = 50 bis 100
nmol/L) mit 10mg einmal taglich, bei héhere TT4 Werte kann direkt mit 15mg einmal taglich.
begonnen werden (Daminet et al. 2014). Vidalta® ist eine slow-release Tablette, weshalb eine
Gabe von einmal taglich ausreicht. Frénais (2009) zeigte, dass nur nach 10 Tagen mit 15mg
Carbimazol einmal pro Tag bereits 70% der Katzen eine Euthyreose erreichten. Aufgrund
dieser Erkenntnis ist es laut Hersteller sinnvoll, bereits 10 Tage nach dem Start der Therapie

mit Carbimazol die Serum-T4-Konzentration zu kontrollieren (Abb. 7).

Empfohlener Therapieplan

Gesamit-T4 [ 50-100 nmol/1 J ( > 100 nmol/] ]
Anfings- Vidalta® 10 mg Vidalta® 15 mg

b einmal taglich einmal téaglich

Anpassen der Dosis in 5 mg Stufen 10 Tage
nach Therapiebeginn, um den euthyroiden Status
zu erreichen/erhalten

Langzeit-
therapie

Klinische Studien zeigen, dass ¢in GroRteil der Katzen zu gleichen Teilen mit einer taglichen Gabe von
Vidala® 10 mg oder Vidalta® 15 mg versorgt (5.

Abbildung 7: Vidalta Dosierhilfe (MSD Tiergesundheit: https://www.msd-tiergesundheit.de/fokusthemen/feline-
hyperthyreose/carbimazol/) (Zugriff: 14.05.2021)

Fur schwer handelbare Katzen, bei denen es unmdglich ist, Tabletten zu verabreichen, gibt es
die Moglichkeit der transdermalen oder oralen Therapie mittels Flussigkeit mit dem Wirkstoff
Thiamazol. Das Gel zur transdermalen Behandlung muss zweimal taglich an der Innenseite
des Ohres aufgetragen werden. Da die genaue Wirkstoffmenge mittels oraler Medikamente
exakter verabreicht werden kann und es mit dem Gel zu starkeren Schwankungen kommen
kann, ist die orale Gabe per Tablette oder Lésung dem Gel vorzuziehen. Falls die
Tabletten-/Lésungsapplikation jedoch nicht mdglich ist und die Katze dennoch eine Therapie
bendtigt, ist die transdermale Verabreichung jedoch eine gute Alternative und erzielt auch eine
deutliche Senkung der T4 Serum Konzentration (Buijtels et al. 2006). Ein Nachteil ist jedoch,
dass das Gel deutlich teurer ist als die Tabletten oder Lésung und die Besitzerlnnen unbedingt
Handschuhe bei der Applikation anziehen muissen, da der Wirkstoff sonst von der Haut der

Besitzerlnnen aufgenommen wird.
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Die Behandlung mit Thyreostatika ist in jedem Fall reversibel. Diese Erkenntnis konnten
Peterson et al. (1988) in ihrer Studie beweisen, wobei die Studienpopulation zwei Tage nach
Absetzen der Methimazol Therapie wieder einen gleich hohen T4 Serum Wert hatte wie vor
des Therapiestartes. Dies hat den Vorteil, dass die Therapie jederzeit individuell angepasst
werden kann, im Gegensatz zu dauerhaften Optionen wie Radiojodtherapie oder

Thyreoektomie.

Leider entwickeln rund 18% der Katzen klinische Nebenwirkungen auf Thyreostatika wie
Anorexie, Erbrechen, Lethargie und Exkoriationen im Kopf- und Halsbereich. Bei ca. 16% der
Patienten kommt es auch zu milden Veranderungen in der Hamatologie (Eosinophilie,
Lymphozytose, Leukopenie). In seltenen Fallen (rund bei 4%) kommt zu einer Agranulozytose
oder einer Thrombozytopenie. Auch eine Hepatopathie mit lkterus kann eine Folge der

medikamentdsen Therapie sein (Peterson et al. 1988).

Diese genannten Nebenwirkungen treten aber meist schon in den ersten Wochen nach dem
Therapiebeginn ein und sind meist nach Absetzen der Medikamente wieder reversibel. Dies
zeigte Peterson et al. (1988) in seiner Studie, wobei 12 Katzen nach 2-tagiger Unterbrechung
der Methimazol Therapie ahnlich hohe T4 Werte hatten wie vor dem Therapiestart. Im ersten
Monat der Medikamentengabe kann es zu gastrointestinalen Symptomen kommen, die jedoch

trotz Weiterfuhrung der Behandlung wieder verschwinden kénnen (Peterson et al. 1988).

Bei Carbimazol werden tendenziell weniger Nebenwirkungen beschrieben als bei Methamizol,
jedoch dieselben Symptome. Da Carbimazol die Vorstufe von Methamizol ist, ist es nicht
sinnvoll bei beobachteten Reaktionen auf das andere Medikament umzusteigen. Da der
Verdacht besteht, dass diese Medikamente teratogen auf den Menschen wirken kénnen, wird
Schwangeren und gebarfahigen Frauen empfohlen, beim Umgang mit den Medikamenten und
auch mit dem Katzenstreu von behandelten Katzen Handschuhe zu tragen (Daminet et al.
2014).

2.5.2 Erndhrung

Eine weitere Behandlungsmadglichkeit besteht mittels jodarmer Diat, die bisher nur von dem
Futterhersteller Hill's angeboten wird (Hill's™ Prescription Diet™ y/d™ Feline). Die Theorie
dahinter ist, dass das hyperthyreote Schilddrisengewebe durch das jodarme Futter nur sehr
wenig Jod absorbieren kann und dadurch eine normale Menge Schilddriisenhormone freisetzt
(Carney et al. 2016).
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Grossi et al. (2019) und Hui et al. (2015) untersuchten in ihren Studien die Effektivitat der
jodarmen Erndhrung als Therapie fUr hyperthyreote Katzen. In beiden Untersuchungen
konnten bei rund 40% der Katzen die Serum TT4 Werte innerhalb von 60 Tagen normalisiert
werden. Jedoch hatten einige Patienten trotz TT4 Werte im Referenzbereich Kklinische
Symptome. Daraufhin wurde vermutet, dass die Katzen trotz normalen TT4 Werten sich in
einem persistenten hyperthreoten Zustand befinden. Die Akzeptanz der Katzen fiir das Futter
war teilweise schlecht, wobei laut Studie von Hui et al. (2015) sogar 30% der Tiere das Futter

verweigerten.

Da das jodarme Futter das einzige Futter sein sollte, welches die Katze zu sich nimmt, kann
dies ein Nachteil bei Mehrkatzenhaushalten und Freigdngern sein. Dabei bendtigt es ein gutes
Management, damit die erkrankte Katze nicht das Futter der anderen Katzen frisst. Ein
weiterer Nachteil ist, wenn die Katze andere systemische Erkrankungen bekommt, die ebenso
eine Erndhrungsumstellung bendtigen, z.B. bei Harnkristallen, Niereninsuffizienz etc. (Carney
et al. 2016).

Die alleinige Behandlung mit dem jodarmen Futter stellt eine Alternative dar, falls die

Besitzerlnnen keine andere Therapie winschen, sollte jedoch nicht die erste Wahl sein.

2.5.3 Chirurgie

Die Thyreoidektomie war schon seit den ersten berichteten Fallen von feliner Hyperthyreose
eine der effektivsten Behandlungsmethoden. Seitdem jedoch die Radiojodtherapie und
Thyreostatika verfigbar sind, geht die chirurgische Behandlung immer mehr zuriick. Das Ziel
der chirurgischen Therapie ist die Entfernung von vergréRertem, autonom funktionierendem
Schilddrisengewebe ohne Entfernung der Nebenschilddrisen, da es sonst zum
Hypoparathyreoidismus mit einer Hypokalzadmie kommen kann. Da bei bis zu 80% der Katzen
eine bilaterale Schilddrisenveranderung vorkommt, ist oft eine beidseitige Thyreoidektomie
notwendig (Flanders 1999).

Um die Operation in Betracht zu ziehen und gut planen zu kénnen, ist eine Szintigrafie vorher
auf jeden Fall empfehlenswert. Nur damit kann man die Veranderungen genau lokalisieren
und ektopes Schilddriisengewebe erkennen, wobei die Thyreoidektomie nicht kurativ ware
(Kessler 2013).

Patienten, fur die eine OP in Frage kommt, sollten vor dem Eingriff genau untersucht werden,

ob sie zusatzliche Erkrankungen anderer Organsysteme aufweisen. Falls dies der Fall ist,
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sollten diese preoperativ behandelt werden, damit das Tier stabil fir die Operation ist. Auch
die Hyperthyreose sollte vor dem chirurgischen Eingriff mittels Thyreostatika therapiert
werden, um einen euthyreoten Zustand zu erreichen und um das Narkoserisiko so gut wie
modglich zu senken (Birchard 2006).

Die Operation findet in Riickenlage statt und der Hautschnitt wird in der Medianen vom Larynx
entlang der Trachea bis zum Brusteingang gefiihrt (Kessler 2013). Die Schilddrise ist in zwei
Lappen aufgeteilt, die physiologisch der Trachea rechts und links anliegen. Diese Lappen
befinden sich distal des Larynx und in unmittelbarer Nahe der beiden Arteriae carotides, der
Jugularvenen und der Nervi laryngei recurrentes. Auf diese Strukturen muss besonders Acht
gegeben werden. Normales Schilddrisengewebe ist blass lohfarben, wohingegen
Schilddrisenadenome oder adenomatdse Hyperplasien braun bis rotbraun erscheinen.
Nachdem das ganze Schilddrisengewebe freiprapariert wurde, sollten die Nebenschilddriisen
identifiziert werden, welche in der Faszie am cranialen Pol der Schilddriisenlappen lokalisiert
sein sollten. Die Nebenschilddrisen sind viel kleiner und haben eine hellere Farbe (Feldman
und Nelson 2015).

Birchard (2006) beschreibt in seiner Arbeit verschiedene Operationsmethoden: die
extrakapsulare Technik und die intrakapsulare Technik. Bei der extrakapsularen Methode wird
die Schilddrise mit der gesamten Kapsel reseziert, ohne die Nebenschilddrisen oder deren
Blutzufuhr zu beschadigen. Bei der modifizierten intrakapsularen Technik wird die Schilddrise
aus ihrer Kapsel herausgeldst. Danach wird die Kapsel ebenso reseziert, mit Ausnahme des
cranialen Anteils, wo die Nebenschilddrise anliegt. Bei der extrakapsularen Technik ist die
Wahrscheinlichkeit des Auftretens von erneuter Hyperthyreose geringer als bei der
intrakapsularen, da keine Reste vom Schilddriisengewebe brig bleiben. Sind die
Nebenschilddrisen jedoch nicht gut sichtbar, ist die intrakapsulare Methode besser, um sicher

zu sein, dass zumindest eine funktionierende Nebenschilddrise Ubrig bleibt.

Die haufigste Komplikation postoperativ ist die Hypokalzamie, da die Nebenschilddrisen
beschadigt oder unabsichtlich mitentfernt werden kénnen. Wird die Blutzufuhr geschadigt,
sollte dies jedoch spatestens nach 14 Tagen rucklaufig sein, da die Revaskularisation der
Nebenschilddrisen ca. 2 Wochen dauert. Falls danach noch immer eine Hypokalzamie
besteht, sind vermutlich beide Nebenschilddriisen zur Ganze entfernt worden, was ein

irreversibler Schaden ware (Flanders 1999).
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Die Thyroidektomie ist auf jeden Fall eine effektive Therapieoption, fir welche man kein
spezielles Equipment braucht und mit den Standard Chirurgieinstrumenten durchgefuhrt
werden kann. Trotzdem sollte die Operation von erfahrenen Chirurgen durchgefiihrt werden,
da bei der Entfernung auch einiges schief gehen kann und irreversible Schaden verursacht

werden kénnen (Baral und Peterson 2012).

2.5.4 Radiojodtherapie

Die Radiojodtherapie ist unter den verschiedenen Behandlungen der felinen Hyperthyreose
der Gold Standard, da sie viele Vorteile gegentber den anderen Therapien mit sich bringt
(Peterson 2020). Sie kann sowohl bei Adenomen, adenomatésen Hyperplasien als auch bei
Karzinomen angewandt werden, sogar ektopes Gewebe der Schilddriise wird damit zerstort.
Bei der Radiojodtherapie wird der Katze radioaktives Jod ('*'l) gespritzt, welches sich dann
hauptsachlich in den veranderten Schilddrisenzellen anreichert und diese durch lokale
Bestrahlung zerstort (Théon et al. 1994). Die Erfolgsrate mit einer einzigen 3!l Behandlung
liegt bei 95 %. Die restlichen 5 % der Katzen haben normalerweise groRere Neoplasien,
starkere klinische Symptome, hdéhere T4 Werte oder Karzinome. In diesen Fallen kann mit
einer zweiten Radiojodtherapie dann meistens ein euthyreoter Zustand erreicht werden
(Peterson 2014).

Physiologisch wird stabiles Jod mit der Nahrung tber den Gastrointestinal Trakt aufgenommen
und von dort aktiv Gber das Blut in die Schilddriise transportiert, welche damit die
Schilddrisenhormone synthetisiert. Das Prinzip hinter der Radiojodtherapie ist, dass die
Schilddrisenzellen nicht zwischen stabilem und radioaktivem Jod unterscheiden, dadurch
sammelt sich das applizierte radioaktive Jod genauso in der Schilddriise wie stabiles Jod. Bei
hyperthyreoten Katzen reichert sich das radioaktive Jod nach Applikation primar in den
hyperplastischen oder neoplastischen Schilddrisenzellen an und zerstdrt das Gewebe.
Normales Schilddrisengewebe ist bei der Schilddrisenuberfunktion meist atrophisch und
nimmt dadurch kaum ™'l auf. Die Beta-Strahlen, welche 80% der Gewebezerstorung
verursachen, kénnen in Geweben maximal 2mm zurlicklegen und verschonen deshalb die
angrenzenden Nebenschilddrisen, angrenzende gesunde Thyreozyten und andere cervikale
Strukturen. Das 'l sendet ebenso eine Gamma-Strahlung aus, welche gegensatzlich zur
Beta-Strahlung eine groRere Reichweite hat und den Kérper durchdringen kann. Aus diesem

Grund ist ein stationarer Aufenthalt nach der Radiojodtherapie unumganglich. Nach der
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Therapie kann das atrophierte normale Schilddrisengewebe durch das steigende TSH wieder

reaktiviert und eine physiologische Hormonregulation erreicht werden (Peterson 2006).

Théon et al. (1994) bewiesen in ihrer Arbeit, dass eine subkutane Applikation des radioaktiven
Jods genauso effektiv ist wie die intravendse Verabreichung. Subkutan ist sogar sicherer flir
das Personal und stressfreier fur die Katzen. Eine orale Applikation ist ebenso mdglich, auf
welche jedoch in dieser Arbeit nicht genauer eingegangen wurde. Da an der lokalen Kilinik in
jedem Fall fir die Szintigraphie ein Venenzugang gesetzt wird, wird danach auch das
radioaktive Jod intravends verabreicht. Eine subkutane Injektion ware nur eine

Zusatzbelastung.

Da die meisten Katzen, die zur Radiojodtherapie vorstellig werden, sich schon im mittleren
bzw. héheren Lebensabschnitt befinden, sollte davor ein geriatrischer Routinecheck (vor allem
Blutbild, Blutchemie inkl. TT4) durchgefihrt werden. Haben die Patienten bereits andere
klinisch-signifikante Erkrankungen sind sie eventuell keine guten Kandidaten fir diese
Behandlung, da in der Isolationszeit nach der Therapie meist keine intensivmedizinische
Betreuung moglich ist (Carney et al. 2016). Aulierdem sollte vor der Radiojodtherapie eine
medikamentdse Therapie gestartet werden, um einen euthyreoten Zustand zu erreichen und

das wahre Ausmalf} der Nierenfunktion sichtbar zu machen.

Es gibt verschiedene Ansatze die bendtigte 'l Dosis zu kalkulieren. Der zentrale Ansatz,
welche am meisten verwendet wird, ist die Klinik, die T4 Konzentration nach Absetzen der
medikamentellen Therapie und die GréRe der Schilddrise durch Palpation zu bertcksichtigen
(Mooney 1994, Peterson und Becker 1995). Das Ziel ist eine geeignete Menge zu finden, bei
dem ein Entstehen einer Hypothyreose aber auch eine Persistenz der Hyperthyreose
vermieden wird (Mooney 2001). Eine zuvor durchgefihrte Schilddrisenszintigrafie bringt laut
der Studie von Chun et al. (2002) keinen Vorteil fur das Therapieergebnis der
Radiojodtherapie. Forrest et al. (1996) berechnet mit Hilfe der sogenannten ,modified fixed
dose“ Methode die *'I-Dosis, indem das Volumen des veranderten Schilddriisengewebes aus
den Szinitgrafie Scans bestimmt wird (Forrest et al. 1996). Volckaert et al. (2018) errechnen
in ihrer Studie die Menge des radioktiven Jods, indem sie das Ausmald der klinischen
Symptome, die TT4 Werte und die T/S Ratio bericksichtigen.

Unabhangig von der Methode der Dosisberechnung gibt es aufgrund des Strahlenschutzes
einige Auflagen und Ablaufe, die strengstens befolgt werden missen. Die behandelten Katzen

sollten in Kafigen quartiert werden, wo Harn und Kot leicht und sicher entfernt werden kann,
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da das radioaktive Jod vor allem mit dem Harn, aber auch zu einem gewissen Teil Uber den
Kot ausgeschieden wird. Alle Materialen, die von den Kafigen entfernt werden, missen als
radioaktiver Mull entsorgt werden. Das Personal muss Klinikkleidung, Plastikhandschuhe und
ein Dosimeter tragen. Die Patienten mussen so lange stationar bleiben bis die Strahlendosis
auf ein sicheres Level abgesunken ist, dies dauert normalerweise ein bis drei Wochen (Kintzer
und Peterson 1994). Zwei bis vier Wochen nach der Therapie emittieren die Katzen noch eine
geringe Menge an Strahlung, deshalb missen auch die Besitzerlnnen Uber die
Verhaltensregeln instruiert werden. Nach der Radiojodtherapie dirfen die Katzen zwei
Wochen nicht ins Freie, dirfen nur so wenig Menschenkontakt wie moglich haben und ihre
Ausscheidungen mussen speziell entsorgt werden. Die ersten zwei Wochen diirfen die Katzen
keinen Kontakt zu Kindern oder Schwangeren haben, weshalb ein langerer stationarer

Aufenthalt notwendig sein kann (Peterson 2006).

Eine wirklich ernste Komplikation ist bei wenigen Fallen nach der Radiojodtherapie eine
permanente Hypothyreose, welche sich wenige Monate danach entwickelt. Eine transiente
Hypothyreose ist ein paar Wochen lang nach der Behandlung Ublich, da das normale Gewebe
eine gewisse Zeit zur Reaktivierung braucht. Bei rund 5% der behandelten Katzen kommt es
jedoch zur permanenten iatrogenen Hypothyreose, wobei Symptome wie Lethargie,
Gewichtszunahme und mattes Fell auftreten kdnnen (Peterson 2006). Diese Komplikation wird
mittels niedrigen TT4 und FT4 Werten in Kombination mit hohen TSH Werten diagnostiziert.
Falls dies der Fall ist, muss eine lebenslange Thyroxin Supplementierung gestartet werden
(Peterson 2006). In der Studie von Nykamp et al. (2005) waren es mit 30 % deutlich mehr

Katzen, die nach der Radiojodtherapie eine Hypothyreose entwickelten.

Peterson (2006) erlautert in seinem Artikel, dass die chronische Niereninsuffizienz oft als die
schlimmste Komplikation der Radiojodtherapie beschrieben wird. Dieses Auftreten liegt jedoch
nicht am radioaktiven Jod, sondern nur an der Tatsache, dass der hyperthyreote Zustand
korrigiert wird und der renale Blutfluss in den Normbereich zurtickkehrt. Die Entwicklung der
Azotéamie ist also unabhangig von der Art der Therapie. Dies lasst sich bei der
medikamentdsen, chirurgischen Therapie sowie bei der Radiojodtherapie beobachten. Eine
iatrogene Hypothyreose verschlechtert die Azotamie weiter und sollte auf jeden Fall vermieden
werden. Wird bei den Kontrollen nach der Hyperthyreose Therapie eine Unterfunktion
festgestellt, sollte diese umgehend therapiert werden. Katzen mit einer iatrogenen
Hypothyreose und einer Azotdmie haben eine weitaus geringere Lebenserwartung im

Vergleich mit nicht azotdmischen hypothyreoten Tieren (Williams et al. 2014).
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In der Arbeit von van Dijl und Hof (2008) hatten 4 von 83 Katzen, also rund 4,8%, nach der
Radiojodtherapie Plasma T4 Konzentrationen unter dem Referenzbereich, wobei jedoch nur 2
davon klinische Symptome einer Hypothyreose zeigten. Ein Grund fur die folgliche
Schilddrisenunterfunktion kénnte die Menge des applizierten radioaktiven Jods sein. Bei
héherer Joddosis ist die Gefahr einer iatrogenen Hypothyreose deutlich starker ausgepragt. In
der Studie von Lucy et al. (2017) konnte deutlich gezeigt werden, dass Katzen mit der hdheren
Jodmenge (150MBq ) nach 3 Monaten der Therapie in eine overte Hypothyreose fallen. Sie
deckten auRerdem auf, dass eine subklinische Hypothyreose (hohe Serum TSH Konzentration
mit einer normalen Serum T4 Konzentration) relativ Ublich ist bei Katzen nach der
Radiojodbehandlung. Die Kontrollen der Schilddriisenhormonkonzentrationen sollten nach 1,

3, 6 und 12 Monaten durchgeflhrt werden.

Ob und welche anderen Parameter hinweisend auf eine spatere Hypothyreose sein kdnnten,

wird in dieser Arbeit genauer diskutiert.

Im Vergleich zu den anderen Therapien ist die Radiojodtherapie jedoch sehr sicher und macht
nur selten Nebenwirkungen. Auch die Rezidivrate von 5 % spricht fir diese Art der Therapie
(Carney et al. 2016). Ein Nachteil ist jedoch die Verfiigbarkeit der Therapie, in ganz Osterreich

bietet zum Beispiel nur die Vetmeduni Wien die Radiojodtherapie an.

2.6 Prognose

Die Prognose ist abhangig vom Alter der Katzen, der eventuellen zusatzlichen
Allgemeinerkrankungen und der durchgefuhrten Therapie. Man kann von einer guten
Prognose sprechen, wenn die feline Hyperthyreose die einzige Erkrankung der Katze ist (Lutz
et al. 2019). Betrachtet man die Zahlen der Uberlebenszeit der medikamentdsen Therapie
versus der Radiojodtherapie genauer, kann klar festgestellt werden, dass eine Kombination
aus beiden (zuerst Thyreostatika danach 'l Behandlung) die besten Ergebnisse liefert. Die

Katzen leben im Durchschnitt noch 5,3 Jahre nach der Therapie (Milner et al. 2006).
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3. Material und Methode
3.1 Material

Es handelt sich um eine retrospektive Studie von hyperthyreoten Katzen, die zur Szintigrafie
und Radiojodtherapie an die Veterindrmedizinische Universitat Wien Gberwiesen wurden. Die
Informationen Uber deren Krankengeschichte und Therapieverlauf wurden aus dem
Tierspitalinformationssystem (TIS) entnommen. Um auch das langerfristige Ergebnis der
Therapie bewerten zu kénnen, wurden Patienten von 08.01.2018 bis 16.12.2019 in diese
Arbeit inkludiert. Fir die Patienten, mit denen weitergearbeitet werden sollte, gab es gewisse
Einschlusskriterien:  Szintigrafie, bilaterale  Hyperthyreose, Radiojodtherapie  und
Hypothyreose. Als Ausschlusskriterien wurden Begriffe wie unilaterale Hyperthyreose, ektop,

Euthyreose festgelegt.

Um den Therapieerfolg feststellen zu kdnnen, mussten die Besitzerlnnen telefonisch befragt
werden, da die meisten Tierhalterinnen die Kontrollen bei ihren Haustierarztinnen durchfihren
lieRen. Die Daten wurden ausschlieRlich im internen Tierspitalssystem verarbeitet und die
Besitzerlnnen wurden Uber das Telefon der Onkologie der Vetmeduni Wien kontaktiert. Da
einige Tierhalterlnnen telefonisch mehrmals nicht erreichbar waren, wurden an diese E-Mails
ausgesendet mit der Bitte um eine kurze Ruckmeldung Uber den derzeitigen
Schilddriisenstatus ihres Haustieres. Telefonisch als auch per Mail wurde der
Allgemeinzustand der Katzen nach der Radiojodtherapie abgefragt und um eventuell

vorhandene genaue Schilddrisenwerten gebeten.

3.2 Datenerhebung

Folgende Daten wurden aus dem TIS von den Patientenkateien entnommen (Tab. 1):

Tabelle 1: Datenerhebung aus dem TIS

Tiernummer Jodmenge

Datum der Radiojodtherapie % des Schilddrisen Technetium Uptakes (TcTU)
Name T/S Ratio

Geschlecht T/B Ratio

Geburtsdatum Grole der Schilddrisenlappen

Rasse Blutwerte bei den Kontrollen nach der Therapie
T4 Werte mit Datum des Befundes (falls im TIS vorhanden)
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Aktuelle T4 Werte am Tag der Therapie lagen nicht vor, zur weiteren Verwendung (z.B.
Joddosis-Berechnung) wurde auf die héchsten bekannten T4 Werte der Gbermittelten Befunde
zurtckgegriffen. Da in den meisten Befunden die T4 Werte mit der Einheit ug/dl angegeben

waren, wurde diese in der ganzen Arbeit verwendet.

Fur die Szintigrafie wurden die Katzen an der Veterindrmedizinischen Universitat Wien
nuchtern abgegeben, bekamen danach gleich einen Venenkatheter an der Vena cephalica
antebrachii gesetzt und Technetium (55-155MBq) intravends verabreicht. Damit keine Reste
vom Technetium im Venenkatheter verblieben, wurde anschliefend mit physiologischer
Kochsalzlésung gespult. 30min danach bekamen sie eine Kurznarkose mit Butorphanol und
Propofol, damit sie sich wahrend der Untersuchung nicht bewegten. Fir die Szintigrafie wurde
an der Vetmeduni Wien die Gammakamera (Diacam, MiE GmbH, Deutschland) mit LEHR (low

energy all purpose)-Kollimator verwendet.

Zur Auswertung wurden dann die Bilder der Szintigrafie verwendet, welche gezoomte
Aufnahmen des ventralen Kopf-Hals Bereiches der Patienten bei einer Generierung von
256 x 256 Matrix darstellen. Zur Konturenfindung der ROI der Schilddrise wurde eine
Isokontur von 18% Aktivitatsdifferenz verwendet. Da es fur die Katze noch keine definierte
Isokonturvorgabe gibt, die in einer Studie ermittelt wurde, wurde die im Diacam Kamerasystem
fur die Humanmedizin installierte automatische 18% Isokonturlinie verwendet. Bei der
Speicheldrise wurde die ROl mit einem Kreis eruiert, der im Zentrum der Gl. zygomatica
plaziert wurde. Fur die T/B Ratio wurde ein passender Kreis einer variablen GréRe im
Weichteilbereich, Ubergang Brustapertur, festgelegt. Fur die Berechnungen der Ratios wurden
die counts/pixel der ROIs aus den Bildern entnommen, damit wurde der Uptake automatisch
berechnet und die anderen Ratios manuell errechnet. Um eine seitengetrennte Auswertung
des Uptakes zu bekommen, wurden eigene ROls pro Seite festgelegt und wenn notwendig
manuelle ROIs der Schilddrise abgegrenzt. Fur diese Berechnungen wurde die Software

Scintron der Firma MiE GmbH, Deutschland verwendet.

Mittels den Szintigrafiebildern konnte nun die Joddosis flir die Radiojodtherapie ausgerechnet
werden. Die Dosisberechnung beruhte auf der Studie von Mooney (1994) und wurde nach
Puille (2011) adaptiert. Wie in der Abb. 8 ersichtlich, ergab sich die Dosierung des radioaktiven
Jods anhand eines Scoring-Systems. Dabei wurde die Klinik, T4 Werte und die Gréle der

Schilddrise berticksichtigt. Die Tabelle flihrte zu einem Score, welcher wie in der rechten
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Tabelle der Abb. 8 zu sehen ist, die *'l Dosis bestimmte. Stieg der Score um 1 Punkt, dann
stieg die Dosis um 10 MBq. Es wurde jedoch anstatt der beschriebenen palpatorischen GréRRe
der Schilddrise, die Grol3e aus den Szintigrafie-Scans gemessen. Als nachsten Schritt wurde
an der Vetmeduni Wien die Dosis entsprechend der Hohe des Uptakes um 10-20MBq
gesteigert oder gesenkt nach individueller Entscheidung des Nuklearmediziners. War zum
Beispiel der Uptake sehr hoch und der Score aber niedrig, da der Besitzer kaum Symptome
beschrieb, dann wurde die Dosis entsprechend erhdht. Es wurde versucht bei milder bis
moderater Hyperthyreose (bis T4 von ca. 11-13 ug/dl) die Dosis unter 111MBq zu halten, da
diese Dosis in den meisten Fallen ausreichend war und héhere Dosierungen das Risiko flr

eine iatrogene Hypothyreose eventuell erhdhten (Finch et al. 2019).

1 Mild <80 Barely
palpable
2 Mild- <100 1,0x0,5 <g <120
moderate cm
3 Moderate | 100-150 1,5x0,5 9-12 120-150
cm
4 Moderate- | 150-400 | >1,5x0,5 >12 > 150
severe cm
5 Severe >400 Visible

Abbildung 8: Scoring System zur Berechnung der Joddosis mit Beurteilung der klinischen Symptome, der TT4
Werte und der Schilddriisengrof3e (nach Puille 2011)

Mittels der ventralen und lateralen Szintigrafieaufnahmen konnten Breite und Lange der
Schilddrisenlappen gemessen und somit das Volumen manuell berechnet werden. Es wurde
eine Isokontur von 30% verwendet, da diese am ahnlichsten dem Volumen der Sonografie ist
(Volckaert et al. 2012). Fur die Volumenberechnung wurde folgende Formel verwendet:
0,438 * Lange * Breite? (Volckaert et al. 2018). Diese Formel basierte auf der Formel: 1,08 =

(%) * Lange * Breite? der Studie von Volckaert et al. (2012), sie wurde jedoch mit einem
Korrekturfaktor von 0,438 fur die Anwendung bei der Katze optimiert.

Das Outcome wurde anhand der Aussagen der Besitzerlnnen, der T4 und TSH Werte (falls
vorhanden) festgelegt.
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3.3 Statistische Auswertung

Die Daten aus dem TIS wurden mittels Microsoft Excel 2013 fir Windows in Tabellen
zusammengefasst und fur die weitere Bearbeitung aufbereitet. Die statistische Auswertung
und Analyse dieser Daten erfolgte teilweise ebenfalls mit Excel und teilweise mit der
Statistiksoftware SPSS.

Im ersten Schritt wurde univariat ausgewertet, indem absolute Haufigkeiten, Mittelwerte etc.
von nur einer Variablen berechnet wurden. Um die Haufigkeitsverteilung zweier Variablen
darstellen zu kdnnen, wurde anschlieRend bivariat ausgewertet, indem Kreuztabellen erstellt

wurden.

In weiterer Folge wurden die Uptakewerte auf Normalverteilung Uberprtft, um anschliefend
den geeigneten statistischen Test durchfiihren zu kénnen. Dafir wurden die Werte in Klassen
unterteilt und mittels Histogramme die Haufigkeiten der einzelnen Klassen bestimmt. Da die
Uptakewerte der einzelnen Seiten nicht normalverteilt waren, konnte der t-Test nicht

durchgefuhrt werden und es kam der Mann-Whitney-U-Test zur Anwendung.

Mittels des Technetium Uptakes (TcTU) wurde die Symmetrie ermittelt. Es wurde
angenommen, dass beide Schilddriisenlappen bis zu einem Verhaltnis von 40:60% bzw.
60:40% als symmetrisch gelten. Um den Mann-Whitney-U-Test durchflihren zu kénnen, wurde
die Symmetrie berechnet, indem der kleinere Schilddriisenlappen ins Verhaltnis zum gréflieren
Lappen gesetzt wurde, um einen Prozentwert pro Patient zu erhalten. War die kleinere Seite
ZU 66,7% bis 100% gleich grol3 wie die grofRere Seite, wurden beide als symmetrisch
angesehen. Stand die kleinere zur gréfieren Seite im Verhaltnis von 33,4% bis 66,6%, wurden
sie als geringgradig bis mittelgradig asymmetrisch bezeichnet. War der kleinere
Schilddrisenlappen nur 0,1% bis 33,3% so grof® wie der grofiere Schilddriisenlappen, so

konnte von einer mittelgradigen bis hochgradigen Asymmetrie gesprochen werden.

Um den Zusammenhang zwischen den zwei Variablen (Symmetrie und Therapieerfolg)
uberprufen zu kénnen, wurden die Symmetriewerte in Range eingeteilt und Rangsummen
gebildet. Mittels SPSS wurde der p-Wert ermittelt, ist dieser kleiner als 0,05 (5%), ist das
Ergebnis signifikant und die Alternativhypothese kann angenommen werden. Spricht man von
einem Wert > 0,05, ist das Ergebnis nicht signifikant, die Alternativhypothese muss verworfen
werden und die Nullhypothese angenommen werden. Als Indikator fur die Bedeutsamkeit der

Ergebnisse, wurde folgend die Effektstarke mittels des Korrelationskoeffizienten nach Pearson

(r = z/V/N) ermittelt:
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r < 0,3 - schwacher Effekt
r=0,3 - 0,5 > mittlerer Effekt
r > 0,5 - starker Effekt

Ob die verabreichte Jodmenge mit dem Erfolg nach der '*'l Therapie im Zusammenhang steht,
wurde zu Beginn mittels SPSS auf Normalverteilung geprift. Da es sich um normalverteilte
Daten handelte, wurde der t-Test angewandt. Liegt der Signifikanz-Wert unter 0,05, geht man

von einem signifikanten Ergebnis aus, tber 0,05 von einem nicht signifikanten Ergebnis.
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4. Ergebnisse

In dem Zeitraum von 08.01.2018 bis 16.12.2019 waren 127 Katzen zur Radiojodtherapie an
der Vetmeduni Wien vorstellig, wovon jedoch in dieser Arbeit nur 96 Patienten ndher betrachtet
wurden, da bei den restlichen 31 keine vollstandigen Daten vorlagen (bei 14 Tieren, 11%) oder
die Besitzerlnnen fur eine Befragung nicht erreichbar waren (bei 17 Patienten, 13%). Die
Patienten wurden fast ausschlieBlich von ihren Haustierarzten zur Radiojodtherapie
Uberwiesen und nur ein paar wenige Katzen wurden direkt an der Universitat diagnostiziert
und anschlief3end therapiert. Der TcTU, T/S Ratio und die T/B Ratio lagen zum Grofteil schon
im TIS vor, bei wenigen Katzen mussten die Werte jedoch nachtraglich anhand der
vorhandenen Szintigrafiebilder ausgewertet werden. Der Datensatz, bestehend aus einigen
erhobenen und daraus berechneten Werten der einzelnen Katzen, befindet sich im Anhang in
Tab. 5.

Von den 96 Katzen wiesen die Mehrheit davon (61 Katzen) eine bilaterale Hyperthyreose auf.
Im Gegenzug dazu wurde bei 22 Katzen eine unilaterale und bei 11 Katzen eine
multifokale/ektope Schilddrisenuberfunktion festgestellt (Abb. 9).

n=96

= Bilateral = Unilateral Multifokal/ ektop nicht abgrenzbar

Abbildung 9: Form der felinen Hyperthyreose (n=96)

Da in dieser Arbeit nur die Katzen mit einer bilateralen Hyperthyreose naher beleuchtet
wurden, basieren die weiteren Ergebnisse auf den 61 beidseitig erkrankten Katzen. Die
haufigsten Griinde fir die Uberweisung zur Radiojodtherapie waren bei dieser Population

starke Nebenwirkungen auf Thyreostatika, Unmdglichkeit der Tablettengabe und schlechte
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Einstellbarkeit auf medikamentdse Therapie. Genaue Prozentzahlen der Haufigkeiten der

verschiedenen Griinde wurden nicht erhoben.

Unter der Annahme, dass alle Katzen mit einem Verhaltnis bis 40:60% bzw. 60:40% als
symmetrisch gelten, konnten 5 symmetrische Katzen identifiziert werden. Somit waren rund
8% der 61 untersuchten Katzen als symmetrisch einzustufen, wahrend 92% eine Asymmetrie
aufwiesen (Abb. 10).

Verteilung Symmetrie

n=61

= asymmetrisch = symmetrisch

Abbildung 10: Anzahl der asymmetrisch-bilateralen und symmetrisch-bilateralen Hyperthyreosen (n=61)

Bei den 61 untersuchten Patienten lag die Rasseverteilung folgendermaflen vor: 55
Europaisch Kurzhaar, 2 Norwegische Waldkatzen, 1 Maine Coon, 1 Ragdoll, 1 Angorakatze
und 1 Siamkatze. Mit rund 90% war die Rasse Europaisch Kurzhaar statistisch am starksten

vertreten.

Das Alter der Katzen zum Zeitpunkt der Vorstellung zur Radiojodtherapie erstreckte sich von
6 bis 16 Jahren. Wie die nachfolgende Abbildung (Abb. 11) zeigt, lag der Median bei den
vorstelligen Katzen bei 12 Jahren und der Mittelwert bei 11,84 Jahren. 8 Katzen waren zum
Zeitpunkt der Radiojodtherapie 11 Jahre alt, wohingegen 14 Patienten bereits das
12. Lebensjahr erreicht hatten. Mit erst 6 Jahren kam die jingste Katze zur Behandlung und

die 2 altesten Katzen lagen bei 16 Jahren.
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Alter bei Radiojodtherapie
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Abbildung 11: Alter der Studienpopulation bei der Radiojodtherapie (n=61)

Zusammengefasst in Altersgruppen konnte deutlich veranschaulicht werden, dass der Grofteil

der Katzen (64 %) zwischen 11 und 14 Jahren lag.

In der untersuchten Studienpopulation gab es 39 weibliche und 22 mannliche Tiere. Somit lag
die Geschlechterverteilung bei 64% Katzinnen im Vergleich zu 36% Kater. Alle Tiere wurden
bereits kastriert vorstellig (Abb. 12).

Geschlechterverteilung

= weiblich kastriert = mannlich kastriert

Abbildung 12: Verteilung der Geschlechter der Studienpopulation (n=61)
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4.1 Volumen des hyperthyreoten Schilddriisengewebes

Wie die Tab. 2 zeigt, konnte beim rechten Schilddrisenlappen ein minimales Volumen von
52,83mm? verzeichnet werden, wahrend beim linken Schilddriisenlappen ein Volumen von
mindestens 42,01mm?3 festgestellt wurde. Als maximales Volumen wurde links ein Wert von
4585,42mm? und rechts ein Wert von 3153,60mm?® berechnet. Fur das gesamte Volumen
ergab sich eine Spannweite von 344,55mm? bis 4842,97mm?3. Wahrend der Median des
Gesamtvolumens bei 1521,61mm? lag, befand sich der Mittelwert gesamt bei 1706,38mm?* mit

einer Standardabweichung von 965,10mm?.

Tabelle 2: statistische Aufbereitung der Volumensberechnung der einzelnen Katzen.

Volumen links | Volumen rechts | Volumen gesamt
(mm?) (mm?) (mm?3)
Mittelwert 942,89 763,49 1706,38
Minimum 42.01 52,83 344,55
Maximum 4585,42 3153,60 484297
Median 629,99 476,54 1521,61
Standardabweichung | 981,46 840,81 965,10

4.2 Zusammenhang zwischen Symmetrie und Therapieerfolg
Von den 61 bilateral erkrankten Katzen befanden sich 52 (85%) nach der Radiojodtherapie in
einer Euthyreose, 3 Patienten (5%) entwickelten eine Hypothyreose und 6 Katzen (10%)

verblieben weiterhin in einem hyperthyreoten Zustand (Abb. 13).

Schilddrisenstatus nach Radiojodtherapie

= Euthyreose = Hyperthyreose Hypothyreose

Abbildung 13: Haufigkeiten der Ergebnisse nach der Radiojodtherapie
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Der Schilddrisenstatus nach der Radiojodtherapie wurde anhand der Besitzerumfrage
ermittelt. Bei 32 Patienten (52%) Ubermittelten die Besitzerlnnen Blutbefunde mit TT4 Werten
und gegebenenfalls TSH oder FT4 Werte (bei 8 Tieren). Bei 24 Katzen der Studienpopulation
konnten die Besitzerlnnen keine genauen Werte nennen, laut ihrer Aussage wurden die
Katzen jedoch Kontrollen unterzogen. 5 Tiere (8%) der 61 Studienteilnehmer wurden nicht
kontrolliert, da es den Katzen aber klinisch gut geht, wurden sie zu der Gruppe Euthyreose
gezahlt. Von den 32 Katzen mit genauen Schilddrisenwerten wurden bei 4 Tieren nach 1,5
Monaten nach der Radiojodtherapie keine Kontrolle mehr durchgefihrt. Der Rest wurde
mindestens bis 4 Monate nach der Therapie mittels T4 Messung kontrolliert. Die Tabelle mit
den genauen Schilddrisenhormonwerten von den Kontrollen befindet sich im Anhang (Tab.
6).

In der Tab. 3 wurden die Uptake Werte der einzelnen Katzen statistisch aufbereitet. Wahrend
man bei den untersuchten Katzen auf der linken Seite einen Uptake Mittelwert von 3,66%
ermittelte, konnte auf der rechten Seite ein Mittelwert von 3,09% berechnet werden. Der
Median lag auf beiden Seiten mit einem Uptake von 2,2% links und von 1,07% rechts deutlich
darunter. Das Minimum des Uptakes unterschied sich mit Werten von 0,05% links und 0,02%

rechts kaum.

Tabelle 3: statistische Berechnungen der Uptakewerte der Studienpopulation

Uptake links | Uptake rechts | Uptake gesamt
(Isokontur 18%) (Isokontur 18%) (Isokontur 18%)
Mittelwert 3,66 3,09 6,75
Minimum 0,05 0,02 0,92
Maximum 19,10 22,10 25,50
Median 2,20 1,07 4,58
Standardabweichung 4,66 4,44 5,95

H1: Katzen, die in der Schilddriisenszintigrafie einen anndahernd gleichen Uptake der
beiden Schilddriisenseiten aufweisen und somit als symmetrisch gelten, fallen 6fters in

eine Hypothyreose nach der Radiojodtherapie.

Zur Uberprifung auf Normalverteilung wurden die Uptakewerte der jeweiligen Seiten in

Klassen gegliedert und die Haufigkeiten dieser Klassen mit Hilfe von Histogrammen grafisch
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dargestellt. Wie in Abb. 14 und Abb. 15 zu sehen ist, hatte die Mehrheit der Katzen (59% bzw.

67%) sowohl links als auch rechts einen Uptakewert kleiner als 2,5.

Uptake links
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Abbildung 14: Histogramm des %™Tc Uptakes im linken Schilddriisenlappen (n=61)

Uptake rechts

60
= 41
L 40
20
320
T / 4 3 6 m Haufigkeit

0 || — .

<2,5 2,5-4,9 5-7,4 7,5-9,9 <10
Klasse

Abbildung 15: : Histogramm des ?*™Tc¢ Uptakes im rechten Schilddriisenlappen (n=61)

Bei der Betrachtung der Histogramme wurde sichtbar, dass es sich um keine Normalverteilung

handelte. Da sich der t-Test nur bei normalverteilten Werten empfiehlt und Mittelwerte

vergleicht, kam in diesem Fall der Mann-Whitney-U-Test (Abb. 16) zur Anwendung.
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Mann-Whitney-Test
Range
Therapieerolg M Mittlerar Rang | Rangsumme
Symmetrie 1 a8 1,24 1812,00
2 3 26,33 78,00
Gesamt 61
Statistik fiir Test®
Symmetrie
Mann-Whitney-LI 73,000
Wilcoxon-W 79,000
il - 467
Asymptotische Signifikanz 641
2-seijtig) '
Exakte Signifikanz [2*(1- 570t
seitig Sig.)] '

a. Gruppenvariable:
Therapieerfalg

. Micht fiir Bindungen korrigiert.

Abbildung 16: Mann-Whtiney-U-Test fiir den Zusammenhang von Symmetrie zum Therapie-Outcome

Da die Stichprobe ausreichend grof3 war, wurde die asymptotische Signifikanz verwendet, das
Ergebnis des Zusammenhangs war somit anhand des p-Wertes von 0,64 nicht signifikant. Die
Alternativhypothese (H1) musste somit verworfen und die Nullhypothese (HO) angenommen
werden. Somit konnte kein Zusammenhang zwischen dem Grad der Symmetrie im Uptake in
der Schilddrisenszintigrafie und dem Auftreten einer Hypothyreose nach der Radiojodtherapie
festgestellt werden. Um die Effektstarke zu messen, wurde der Korrelationskoeffizient r=0,06

berechnet. Da r=0,06 kleiner als 0,3 war, spricht man von einem schwachen Effekt.
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Verhaltnis Symmetrie zu Therapieerfolg
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Abbildung 17: Zusammenhang zwischen der Symmetrie und dem Therapieerfolg. Patienten, die keine
Hypothyreose entwickelt haben, wurden aufgeteilt in Hyperthyreose und Euthyreose, um die Symmetrie in Bezug
auf den Schilddrisenstatus nach der Radiojodtherapie besser veranschaulichen zu kdnnen.

Auch in dieser Grafik (Abb.17) ist deutlich zu sehen, dass man zwischen der Symmetrie und
dem Therapieerfolg keinen Zusammenhang feststellen konnte, da keine einzige Katze mit
symmetrischen Schilddrisenlappen an einer Hypothyreose nach der Radiojodtherapie
erkrankte. 2 von 5 (40%) der symmetrischen Katzen verblieben auch nach der Therapie in
einer Schilddriseniberfunktion, wohingegen 3 Katzen einen normalen Schilddrisenstatus

erreichten.

4.3 Fille mit Hypothyreose
Durch die Telefon- und E-Mail Befragung konnten 3 Katzen (Tab.4) ermittelt werden, die nach

der Radiojodtherapie in eine permanente Hypothyreose gefallen sind.

Der erste Fall (K1) hatte 6,5 Monaten nach der Radiojodtherapie einen T4 Wert an der unteren
Grenze des Referenzintervalls mit 1,1ug/dl und einen TSH Wert von 7,43ng/ml. Laut Besitzerin
war die Katze auch zunehmend schlapper, weshalb von ihrem Haustierarzt eine Thyroxin-
Supplementation verordnet wurde. Seit der Verabreichung ist die Katze wieder fitter und

aufgeweckter.

Beim zweiten Fall (K2) wurde die Hypothyreose erst 2 Jahre nach der Radiojodtherapie
festgestellt. Laut Aussage der Besitzerin war die Katze nach der Therapie an der Vetmeduni
Wien im Verhalten wieder so wie sie war, bevor sie an der Schilddrisenuberfunktion erkrankte.

Dieser Zustand hielt dann ca. 1,5 Jahre an, bis sie sich wieder verschlechterte. Sie wurde viel
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ruhiger und bekam struppiges Haarkleid. Daraufhin besuchte die Besitzerin ihren Haustierarzt,
der einen deutlich zu niedrigen T4 Wert feststellte (den genauen Wert konnte die Besitzerin
nicht nennen). TSH oder FT4 wurde dabei nicht bestimmt. Seit der Supplementation von

Thyroxin hatten sich der Zustand und das Verhalten des Tiers wieder deutlich verbessert.

Die 3. Katze (K3) entwickelte 5 Monate nach der Radiojodtherapie eine deutliche
Hypothyreose mit einem T4 von 0,07ug/dl und einem TSH Wert von 0,11ng/ml. Der
Haustierarzt verschrieb daraufhin einmal taglich Forthyron 50ug, womit es der Katze auch eine
Zeit lang besser ging. Fast 2 Jahre spater musste die Katze wegen einer Masse in der
Brustapertur euthanasiert werden.

Tabelle 4: Szintigrafie Auswertungsdaten und Volumenberechnungen der Hypothyreose Falle

Katze | Jod- T/S T/B Volumen | Volumen | Uptake | Uptake | Verhaltnis | Symmetrie
menge | Ratio Ratio links rechts links rechts (bis 60:40)
K1 148 25,6:1 | 102,6:1 | 792,3 940,1 0,31 12,9 2:98 asymmetrisch
K2 112 4,51 18,9:1 | 853,9 2471 3 1,68 64:36 asymmetrisch
K3 Links: 45:1 173,4 3153,6 0,28 6,2 4:96 asymmetrisch
2,41
Rechts:
185 9,1:1

4.4 Zusammenhang zwischen Jodmenge und Therapieerfolg

Mit den Informationen von der Szintigrafie wurde die Jodmenge individuell berechnet und lag
bei der Studienpopulation zwischen 80 und 185 MBq, welche die vom Bundesministerium
maximal erlaubte Joddosierung ist. 19 Katzen hatten eine Jodmenge von 80-115MBq erhalten,
wahrend mehr als die Halfte der Katzen (33) zwischen 116 und 150MBq verabreicht bekamen.
Nur bei 8 Patienten wurde eine Dosis von 151-185MBq verwendet (Abb.18). Der Mittelwert
der Gesamtpopulation lag bei 126MBq, wahrend der Mittelwert der Gruppe zwischen 116 und
150MBq sich bei 132MBq "*'Jod befand.
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Jodmenge
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= 80-115 = 116-150 = 151-185 Keine Angabe

Abbildung 18: Anzahl der Katzen in Bezug auf Jodmenge (n=61)

Bei der Uberprifung des Zusammenhangs zwischen verabreichter Jodmenge und
Therapieerfolg nach der Radiojodtherapie wurde zuerst geprift, ob die Werte normalverteilt
sind. Wie in der Abb. 19 ersichtlich, lag hier eine Normalverteilung vor, weshalb hier der t-Test
(Abb. 20) angewendet werden konnte.

Mittelwert = 125,88
Std -Abw. =24 242
M =60

10

Haufigkeit

2

) ] T
80,0 100,0 1200 1400 160,0 180,0 200,0

JodmengeMBq

Abbildung 19: Uberpriifung der Jodmengen auf Normalverteilung
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=+ T-Test
[DatenSetll]
Gruppenstatistiken
Standardfehle
Standardabw rdes
Tharapieerfolg I Mittelwert gichung Mittelwertes
JodmengeMBg 1,0 a7 124,702 23,3062 3,0870
2,0 3 148,333 36,5011 21,0739
Test bei unabhangigen Stichproben
Levene-Test der
Varianzgleichheit T-Test flr die Mittelwertgleichheit
95% Konfidenzintervall der
Mitllere Standardfehle Differenz
F Signifikanz T df Sig. (2-seitig) Differenz r der Differenz Untere Ohere
JodmengeMBg  Warianzen sind gleich 487 488 -1,670 58 100 -23,6316 14,1470 -51,9498 4 6867
Wari ind nicht
Jg:;?zensm nie 4,110 2,087 379 23,6316 21,2088 11,7187 64,4555

Abbildung 20: t-Test zur Uberpriifung des Zusammenhangs Jodmenge und Therapieerfolg

Da der von SPSS errechnete Wert des Levene-Tests Uber 0,05 lag, wurde der Signifikanzwert
in der Zeile ,Varianzen sind gleich“ genommen. Der Signifikanzwert 0,1 befand sich somit Gber
0,05, weshalb der Zusammenhang zwischen Jodmenge und Therapieerfolg nicht signifikant

war.

4.5 Alter in Beziehung mit dem Therapieergebnis
In einer Kreuztabelle (Abb.31) wurde das Alter zum Zeitpunkt der Radiojodtherapie dem
Therapieerfolg gegentbergestellt. Dafiir wurden die Katzen in folgende drei Altersgruppen
unterteilt: 5-10 Jahre, 11-15 Jahre und Uber 15 Jahren.

Von den 15 Katzen in der ersten Altersgruppe konnten 13 (87%) mit der Radiojodtherapie
kurativ therapiert werden, wahrend 2 Katzen (13%) in einer Schilddrisenuberfunktion

verblieben.

Im Alter von 11 bis 15 Jahren wurden 44 Katzen naher betrachtet, wovon 86% (38 Katzen)
nach der Behandlung geheilt waren. Nur 2 Tiere (5%) bekamen eine

Schilddrusenunterfunktion, wahrend 4 Katzen (9%) in ihrem hyperthyreoten Zustand blieben.

Uber 15 Jahre alt waren in der Studienpopulation nur 2 Katzen. Eine davon konnte mittels der
Radiojodtherapie in eine normale Schilddriisenfunktion gebracht werden, wahrend die andere

in eine Unterfunktion entgleiste.
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Verhaltnis Alter zu Erfolg
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Abbildung 21: Altersgruppen wurden in das Verhaltnis mit dem Ergebnis nach der Radiojodtherapie gesetzt
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5. Diskussion

Das Ziel der vorliegenden Diplomarbeit war es, den Zusammenhang zwischen dem
Technetium Uptakemuster der beiden Schilddrisenseiten mit dem Outcome nach der
Radiojodtherapie zu Uberprufen. Der Therapiemechanismus ist, dass das radioaktive Jod nur
vom veranderten Schilddrisengewebe aufgenommen und zerstért wird, wahrend das
atrophische gesunde Gewebe intakt bleibt und wieder funktionsfahig wird. Aufgrund dieses
Mechanismus lieR sich die Vermutung aufstellen, dass bei bilateral-symmetrischen
Hyperthyreosen nur wenig gesundes Gewebe Ubrig bleibt und es bei diesen Fallen am

haufigsten zu einer iatrogenen Hypothyreose kommt.

Die Alternativhypothese dieser Arbeit, dass Katzen, die in der Schilddriisenszintigrafie einen
annahernd gleichen Uptake der beiden Schilddrisenseiten aufweisen und somit als
symmetrisch gelten, éfters eine Hypothyreose nach der Radiojodtherapie entwickeln, musste
jedoch verworfen werden. Mittels des Mann-Whitney-U-Tests wurde ein nicht signifikantes
Ergebnis berechnet (p=0,64). Somit konnte gezeigt werden, dass die Symmetrie, ermittelt
durch die Uptake-Werte aus den Szintigrafiebildern, keinen Zusammenhang mit dem
Entstehen einer Hypothyreose nach der Radiojodtherapie hatte. Nykamp et al. (2005)
Uberpriften das Risiko einer Hypothyreose nach der '*'l Therapie anhand des Technetium-
Uptakemusters der Schilddriise bei 165 Katzen. Sie unterteilten die Tiere mithilfe der Muster
in 4 Gruppen: unilateral, bilateral-symmetrisch, bilateral-asymmetrisch und multifokal. Von den
165 Katzen waren 60,6% bilateral-asymmetrisch und mit 5,5% deutlich weniger bilateral-
symmetrisch. Der Rest wies eine unilaterale oder multifokale Hyperthyreose auf. Wiirde man
nur die bilateralen Katzen betrachten und diese als Gesamtheit annehmen, so waren 8%
symmetrisch und 92% asymmetrisch. In dieser vorliegenden Arbeit fiel das Ergebnis der
Verteilung der Symmetrie und Asymmetrie ganz genau gleich aus. Leider fehlte jedoch bei der
Studie von Nykamp et al. (2005) die Erklarung, ab welchem Wert die Uptakemuster der beiden
Seiten als symmetrisch angenommen wurden oder ob dies nur optisch geschatzt wurde. Die
Autoren konnten jedoch aufzeigen, dass Katzen mit bilateraler Hyperthyreose zweimal
haufiger gefahrdet sind, eine iatrogene Hypothyreose zu bekommen als Katzen mit unilateraler
Problematik. Die Gruppen bilateral-asymmetrisch und bilateral-symmetrisch wurden in der
finalen Analyse zusammengezogen, da die Anzahl der hypothyreoten Falle nach der
Radiojodtherapie mit 36% und 33% beinahe ident waren. Obwohl Nykamp et al. (2005) zu
Beginn ebenso vermuteten, dass bilateral symmetrische Hyperthyreose das gréfite Risiko

haben, eine iatrogene Hypothyreose nach der Radiojodtherapie zu bekommen, verfolgten sie
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diese Vermutung nicht weiter, nachdem sie die beinahe idente Fallzahl von Hypothyreose bei
bilateral-symmetrisch und bilateral-asymmetrisch erkannten. Es lasst sich jedoch daraus
schlieRen, dass die Symmetrie keinen Einfluss auf das Ergebnis nach der '*'l Therapie hat,
was sich mit der Hypothesenpriifung dieser Diplomarbeit decken wirde. In der Studie von
Nykamp et al. (2005) wurde jedoch nicht aufgezeigt, welches Uptake-Ausmal’ die beiden
Gruppen aufwiesen. Bei einer Katze mit Asymmetrie und einem hohen Uptake beiderseits,
koénnte vermutlich mehr Gewebe zerstort werden als bei einer Katze mit Symmetrie und einem
geringen Uptake auf beiden Seiten. Bei dieser Uberlegung wiirde bei bilateral-asymmetrischen
Katzen weniger gesundes Gewebe Ubrig bleiben, als bei bilateral-symmetrisch erkrankten
Patienten. Aufgrund dieses Verdachtes, ist es wichtig, auch das Ausmal} des Uptakes zu
bertcksichtigen. Morré et al. (2018) bestimmten mit Hilfe des Uptakemusters unter anderem
bilateral-symmetrische und bilateral-asymmetrische Hyperthyreosen, errechneten die T/S
Intensitats-Ratios und Uberpriften statistisch den Zusammenhang mit dem Therapieergebnis.
Hierbei konnte keine Assoziation zwischen der Hohe der T/S Intensitats-Ratio und dem
Auftreten eine Hypothyreose gefunden werden. Bei den Ergebnissen wurde jedoch ersichtlich,
dass in der Tat deutlich mehr Katzen mit bilateral-asymmetrischem Uptakemuster einen
euthyreoten Zustand nach der Radiojodtherapie erreichten. Es gibt jedoch keine Studie, die
den Zusammenhang zwischen der Hbhe des Uptakes pro Schilddrisenseite mit dem
Therapieergebnis vergleicht. Betrachtete man die seitengetrennten Uptake Werte der drei
Hypothyreose-Faélle dieser Studie (0,31 und 12,9; 3 und 1,68; 0,28 und 6,2), so wurde
ersichtlich, dass sich die Vermutung nicht bestatigen lasst. Bei zwei der drei Falle war eine
Asymmetrie gegeben, wobei eine Schilddrisenseite nur eine geringe Aufnahme < 1 hatte.
Diese Uberlegung sollte jedoch noch genauer statistisch tiberprift werden, wobei eine groRere

Stichprobe mit mehr Fallen mit iatrogener Hypothyreose wiinschenswert ware.

In der Studie von Nykamp et al. (2005) entwickelten 30% der 'l behandelten Katzen eine
Hypothyreose, wahrend bei Fernandez et al. (2019) 40% eine overte und rund 13% eine
subklinische Hypothyreose nach der Therapie aufzeigten. Im Gegensatz zu diesen Literaturen
waren es in dieser Arbeit nur ca. 5% der Katzen, die eine Unterfunktion nach der
Radiojodtherapie entfalteten. Dieses Ergebnis stimmt mit der Arbeit von Peterson (2006)
Uberein, worin er einen Anteil von unter 5% der behandelten Katzen erwahnte, welche an einer
permanenten Hypothyreose erkrankten. Dass es in der vorliegenden Arbeit bloR 5% der
Patienten waren, welche nach der Radiojodtherapie an einer Schilddrisenunterfunktion

erkrankten, konnte unter anderem eine Schwéche dieser Arbeit sein. Der Schilddriisenstatus
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nach der Therapie wurde in den meisten Fallen nur anhand der Umfrage der Besitzerlnnen
und deren Aussagen festgehalten, genaue Blutwerte, vor allem TT4, konnten nur ca. bei der
Halfte der Studienpopulation erfasst werden (TSH und FT4 nur bei 13% davon). Au3erdem
wurden von den Haustierarztinnen verschiedenste Laborgerate verwendet oder verschiedene
externe Labore beauftragt, wodurch die erhaltenen Werte nicht standardisiert sind. Bei der
Telefonumfrage konnten sich die Besitzerlnnen von 24 Patienten nicht an die Werte erinnern
und/oder hatten keine Befunde zuhause. Ob diese wirklich regelmaRig kontrolliert wurden und
zu welchem Zeitpunkt, war somit nicht bekannt. Es zeigte sich auRerdem, dass 5 Patienten
(8%) nie wieder eine Blutkontrolle der Schilddrisenhormone erfahren hatten, somit konnte der
Verlauf auch bei diesen Tieren nicht verfolgt werden. Von den 32 Katzen, von denen
Blutbefunde vorlagen, wurden 4 davon nur bis zum 1,5. Monat nach der Radiojodtherapie
verfolgt. Von einer Katze ist bekannt, dass sie leider nach einem Monat verstorben war, aus
welchem Grund die anderen Tiere nicht weiter kontrolliert wurden, war unbekannt. Die
restlichen 28 Katzen wurden mindestens bis zum 4. Monat nach der Therapie einer Kontrolle
unterzogen. Dies ist wichtig, da die TSH-produzierenden Zellen bis zu 3-4 Monate brauchen,
bis sie wieder normal aktiv sind. Die Vetmeduni Wien empfiehlt Kontrollen nach 1, 4-6 und
nach 12 Monaten mit der Messung von T4, FT4 und TSH im Bedarfsfall. Diese standardisierten
Kontrollen fehlten bei mehr als die Halfte der Patienten der Studienpopulation, da sie nach der
Radiojodtherapie wieder direkt zu den Haustierarztinnen rickiberwiesen wurden und daher
die Verfolgbarkeit fehlte. Vielleicht sollte den BesitzInnen noch besser deutlich gemacht
werden, dass alle Kontrollen wichtig sind. Es wurde namlich des Ofteren von ihnen erzahilt,
dass die Werte anfangs in der Norm waren und deswegen schon langer keine weiteren
Untersuchungen gemacht wurden. Dass bei 8% der Patienten nie wieder eine Kontrolle der
Schilddrisenwerte gemacht wurde, ist schon erschreckend. Dies zeigt wieder, dass die
Dringlichkeit der Kontrollen den Besitzerlnnen noch besser ubermittelt werden sollte. Da es
sich um altere Katzen handelte, waren bei der Umfrage auch bereits einige Katzen verstorben,
weshalb nicht mehr alle vorgeschriebenen Verlaufskontrollen durchgefihrt werden konnten.
Aufgrund der fehlenden Blutwerte kdnnen Falle von subklinischer Hypothyreose tbersehen
worden sein oder die Besitzerlnnen haben Symptome von einer overten Hypothyreose nicht
bemerkt. In der Humanmedizin stellt sich eine subklinische Hypothyreose mit hohen Serum
TSH Konzentrationen gemeinsam mit normalen Serum T4 Werten dar. Per Definition ist es
eine biochemische Diagnose ohne oder mit nur wenigen Symptomen. Bei Menschen mit
Graves oder Plummer’'s Krankheit ist es nicht selten, nach der Radiojodbehandlung eine

subklinische Hypothyreose aufzufinden (Lucy et al. 2017).
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Eine weitere Limitation dieser Studie war, dass die 3. Katze der Hypothyreose-Falle keinen
erhdhten TSH Wert (0,11ng/ml) hatte, trotz sehr niedrigem T4 Wert von 0,07ug/dl. Da die
Katze jedoch auch typische Symptome einer Hypothyreose zeigte, wurde sie in der Studie zu
den hypothyreoten Katzen gezahlt. Wie bereits vorhin erwahnt, atrophieren die TSH
produzierenden Zellen wahrend der Hyperthyreose und kénnen langere Zeit brauchen bis sie
wieder aktiv werden (normalerweise 3-4 Monate). Es kdnnte folglich sein, dass die TSH

produzierenden Zellen bei dieser Katze noch in der Regenerationsphase sind.

Peterson und Broome (2014) berichteten in ihrer groRen Studie mit 2096 Katzen, dass rund
62% der Tiere anhand Szintigrafiebildern eine bilaterale Hyperthyreose aufwiesen, wahrend
ca. 32% einseitige Veranderungen zeigten. Die Haufigkeit der beidseitigen
Schilddrisentberfunktion war ahnlich wie in dieser Arbeit, wobei rund 64% der betrachteten
Tiere eine bilaterale Hyperthyreose aufzeigten. Bei der Betrachtung des Anteils der
unilateralen Uberfunktion waren es 23%, wahrend 12% multifokale/ektope Veranderungen
aufwiesen. Der Prozentsatz der multifokalen Hyperthyreose betrug in der Studie von Peterson
und Broome (2014) nur rund 4%.

In der vorliegenden Arbeit wurde eine '3'l Dosis von 80 bis 185MBq verabreicht. Die Menge
wurde berechnet, indem Parameter wie die Schwere der klinischen Symptome, die bisher
héchsten gemessenen T4 Werte, die ausgemessene SchilddriisengréfRe in der Szintigrafie
und der Uptake berlcksichtigt wurden. Die Berechnung mit den Faktoren Klinik, T4 und GréRRe
der Schilddrise beruhte auf der Arbeit von Mooney (1994) ,welche von Puille (2011) adaptiert
wurde. Auch eigene Erfahrungswerte der Mitarbeiterinnen der Vetmeduni Wien waren in die
endgultige Dosisermittlung eingeflossen. Mooney (2001) beschrieb andere Protokolle, bei
denen einfach eine hohe fixe Joddosis von 148MBq bis 250MBq verwendet wurde. lhre
Beobachtungen ergaben jedoch, dass Parameter der Voruntersuchungen wie T4,
Schilddriisengrofie, etc. einbezogen in die Joddosierung, einen positiven Einfluss auf den
Therapieerfolg nach der Radiojodtherapie hatten. Somit wurden mehr Parameter in die
Rechnung mit einbezogen, womit mittlerweile eine Heilungsrate von tUber 90% erzielt werden
kann (Mooney 2001). In dieser Arbeit konnten mit den verwendeten Jodmengen 52 Katzen
(85%) kurativ behandelt werden, indem sie sich nach der Therapie in einem euthyreoten
Schilddrisenstatus befanden. Dass die Dosis des radioaktiven Jods eine entscheidende Rolle
im Erfolg der Radiojodtherapie spielt, konnte die Studie von Lucy et al. (2017) deutlich zeigen.
Dabei entwickelten Katzen mit einer milden bis moderaten Hyperthyreose, die mit nur 75MBq

131 therapiert wurden, signifikant weniger oft eine iatrogene Hypothyreose als mit 150MBq '3'I
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behandelten Tieren. Trotzdem zeigte sich bei den niedrig dosierten Katzen (75MBq) nicht
haufiger eine bestehende Schilddrisenuberfunktion nach der Therapie wie bei anderen
konventionellen hoheren Dosen. Da in der Studie aber fixe Joddosen verwendet wurden im
Gegensatz zu dieser Diplomarbeit, konnen die Ergebnisse nicht genau verglichen werden.
Aulerdem wurden nur Katzen mit einer milden bis moderaten Hyperthyreose (4-13ug/dl) in
die Studie inkludiert. In dieser Arbeit wurden mehr als die Halfte der Katzen mit 116-150MBq
31| therapiert. Die drei Falle der Hypothyreose bekamen sehr unterschiedliche Jodmengen
(112MBq; 148MBq; 185MBq) verabreicht. Ob es einen Zusammenhang zwischen der
Jodmenge und dem Ergebnis nach der Radiojodtherapie gibt, wurde mittels Signifikanzprifung
ermittelt. Mit dem t-Test wurde eine Signifikanz > 0,05 errechnet (p=0,1). Somit konnte in
dieser Arbeit keine Beziehung zwischen der verabreichten Jodmenge und dem Therapieerfolg
festgestellt werden. Da 2 von 5 der symmetrischen Hyperthyreose in dieser Arbeit nach der
Radiojodtherapie hyperthyreot blieben, konnte sein, dass diese Gruppe unterdosiert therapiert
wurde. Vielleicht gab es deswegen keine Zusammenhang zwischen den asymmetrisch-

bilateralen und symmetrisch-bilateralen Gruppen und dem Aufkommen der Hypothyreose.

Ein Vorteil der Messung der Schilddrisengréfie anhand einer Szintigrafie konnte bis jetzt zur
Berechnung der '*'l Dosierung nicht gezeigt werden. An der Vetmeduni Wien wird jedoch in
den meisten Fallen sowieso eine Szintigrafie vor der Radiojodtherapie durchgefuhrt, da es
immer wieder Falle gab, wo mit Hilfe dieser Voruntersuchung die Verdachtsdiagnose feliner

Hyperthyreose ausgeschlossen werden konnte und damit eine Fehltherapie verhindert wurde.

Volckaert et al. (2018) untersuchten in ihrem Artikel den Zusammenhang zwischen Volumen
der Schilddrise und dem Outcome nach der Radiojodtherapie. Dafiir berechneten sie mittels
der Formel 0,438« Linge * Breite? das Volumen anhand Ultraschallbilder und
Szintigrafiebilder. Das mittlere Volumen war in der Studie von Volckaert et al. (2018) ahnlich
wie bei dieser vorliegenden Arbeit. In der Studie ergab das mittlere Volumen bei bilateral
betroffenen Katzen 1418,1 mm?3 £ 1044,5 mm?3, wahrend es in dieser Diplomarbeit bei 1706,38
mm3 £ 965,1 mm3 lag. In der Analyse von Volckaert et al. (2018) konnte statistisch gezeigt
werden, dass die Beziehung zwischen einem erhdhten Schilddriisenvolumen und finalen
erniedrigten TT4 Konzentrationen nicht signifikant ist (p=0,3930). Aufgrund dessen wurde in
dieser Arbeit die statistische Auswertung des Volumens in Bezug auf das Therapieergebnis

vernachlassigt und der Fokus auf die Symmetrie und Uptake gelegt.
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Rund 2/3 der untersuchten Katzen waren in dieser Arbeit weiblich, wahrend es sich bei ca. 1/3
um mannliche Tiere handelte. Die Geschlechterpradisposition wird immer wieder kontrovers
diskutiert, es lie} sich jedoch beobachten, dass die Mehrheit der Studienteilnehmer in vielen
Arbeiten Weibchen sind (Olczak et al. 2005, Peterson und Becker 1995). Ob diese Haufung
reiner Zufall oder signifikant ist, misste man gesondert Uberprifen. Da alle Katzen kastriert
waren, konnte ein Zusammenhang zwischen der Kastration und der Erkrankung an der felinen
Hyperthyreose nicht untersucht werden. Laut Stephens et al. (2014) hat der Kastrationsstatus

keinen Einfluss auf die Entstehung einer Hyperthyreose.

Unter den Rassen war in der Studienpopulation mit rund 90% die Europdisch Kurzhaar (auch
als Hauskatze bezeichnet) am starksten vertreten. Das gehaufte Vorkommen dieser Rasse
zeigen auch andere Studien wie Mathes (2011) und Harvey et al. (2009). Da die Europaisch
Kurzhaar die am haufigsten gehaltene Katzenrasse ist, ist das vermehrte Auftreten dieser
Krankheit auf diesen Grund zurtickzufihren. Laut Baral und Peterson (2012) gibt es jedoch
keine Rassepradisposition. Einige Autoren behaupten, dass Siamkatzen ein geringeres Risiko
aufweisen, an einer felinen Hyperthyreose zu erkranken als andere Rassen (Crossley et al.
2017, Kass et al. 1999, Olczak et al. 2005). In dieser Arbeit war unter den untersuchten Katzen
nur eine Siamkatze. Da auch nur eine Maine Coon, eine Angora und eine Ragdoll in der
Population vertreten waren, kann hierbei auf das besonders niedrige Risiko flr Siamesen nicht
geschlossen werden. Um diese Vermutung zu bestatigen oder widerlegen zu konnen,

brauchte man eine Studie mit einer grof3eren Stichprobenanzahl.

Um den Zusammenhang zwischen der Symmetrie bzw. des Uptake Ausmafles und dem
Outcome nach der Radiojodtherapie ausschlie®en zu kénnen, sollte die Studie mit einer
groleren Stichprobe und somit mit mehr Fallen der Hypothyreose wiederholt werden. Es ware
aullerdem wiulnschenswert gewesen, eine Population mit Verlaufskontrollen nach der
Radiojodtherapie zu standardisierten Terminen zu bekommen, damit der Schilddrisenstatus
aufgrund messbarer Daten ermittelt werden kann und er nicht rein von den Aussagen der

Besitzerlnnen abhangig ist.

Fir eine bessere Vergleichbarkeit des zeitlichen Verlaufs der Hormonkonzentrationen nach
der Radiojodtherapie waren Kontrolluntersuchungen zu standardisierten Zeitpunkten
erstrebenswert. Leider lieR dies die Studie aufgrund ihrer retrospektiven Natur nicht zu.
Ebenso wenig konnten Folgeuntersuchungen zu den Katzen mit grenzwertigen TSH Werten

und normalen FT4-Werten nachweislich festgestellt werden. In der telefonischen
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Nachverfolgung zeigte sich, dass einige Tiere nie wieder eine oder nur eine einzige
Untersuchung der Schilddrisenhormonkonzentrationen erfahren hatten und somit deren
Verlauf nicht verfolgt werden konnte. Folglich mussen in Zukunft den Besitzerlnnen die

Nachkontrollen intensiver nahegelegt werden und die Wichtigkeit betont werden.
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6. Zusammenfassung

Um einen Zusammenhang zwischen der Symmetrie des gsomTc-Uptakemusters und dem
Ergebnis nach der Radiojodtherapie Uberprufen zu kdnnen, wurden 61 Katzen mit bilateraler
Hyperthyreose, die an die Vetmeduni Wien zur '¥'l Behandlung kamen, retrospektiv
ausgewertet. Das Uptakemuster der beiden Schilddrisenlappen wurde aus den vorhandenen
Szintigrafiebildern entnommen, folglich ins Verhaltnis zueinander gesetzt und als
asymmetrisch oder symmetrisch eingeteilt. Der Therapieerfolg wurde mittels Umfrage per
Telefon und per Mail mit den Besitzerinnen abgefragt. Genaue Werte der
Schilddrisenhormonkonzentrationen konnten nur bei ca. der Halfte der Studienpopulation
erfasst werden, wobei 28 Katzen mindestens bis zum 4. Monat nach der Radiojodtherapie

kontrolliert wurden.

Die Alternativhypothese, dass es einen Zusammenhang zwischen der Symmetrie des
Uptakemusters in der Schilddrisenszintigrafie und dem Auftreten einer Hypothyreose nach
der Radiojodtherapie gibt, wurde statistisch mittels Mann-Whitney-U-Test Uberprift. Aufgrund
der Signifikanzprifung war das Ergebnis nicht signifikant (p=0,64), somit musste die
Hypothese verworfen werden. Auch die Jodmenge hatte laut t-Test keinen signifikanten
Einfluss auf den Erfolg (p=0,1).

Aufgrund der teils fehlenden Blutkontrollen der untersuchten Katzen und dadurch eventuell
unentdeckten Falle der Hypothyreose, sollte eine prospektive Studie durchgeflhrt werden.
Dabei sollten mehrere Schilddrisenhormonkonzentrationen (TT4, TSH, FT4) gemessen
werden, damit auch eine subklinische Hypothyreose erkannt und die Studienpopulation besser

verglichen werden kann.
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7. Extended Summary

The aim of the study was to verify the association between the symmetry of the somTc uptake
patterns and the outcome after the radioiodine therapy. In the years 2018 and 2019, 61 cats
with bilateral hyperthyroidism were presented at the department for nuclear medicine at the

University of Veterinary Medicine Vienna for radioiodine treatment.

In this study the uptake patterns of the two thyroid lobes was taken from the available
scintigraphy images, consequently put in relation to each other and classified as asymmetric
or symmetric. The success of the therapy was surveyed by telephone and by mail with the
owners. Accurate values of thyroid hormone concentrations could only be recorded in
approximately half of the study population, with 28 cats monitored at a minimum of 4 months

after radioiodine therapy.

The alternative hypothesis that there is a correlation between the symmetry of the uptake
pattern in thyroid scintigraphy and the occurrence of hypothyroidism after radioiodine therapy
was statistically tested by Mann-Whitney U test. Based on the significance test, the result was
not significant (p=0,64), thus the hypothesis had to be rejected. Also, according to the t-test,

the amount of iodine had no significant influence on the success (p=0,1).

Due to the partial lack of blood controls of the examined cats and thus possibly undetected
cases of hypothyroidism, a prospective study should be performed. Several thyroid hormone
concentrations (TT4, TSH, FT4) should be measured so that subclinical hypothyroidism can

also be detected and the study population can be better compared.
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Tabelle 5: Datensatz erhobener Werte der einzelnen Katzen

I-131| T/S T/B |Volumen|Volumen|Uptake |Uptake Ver- | Symmetrie
(MBq)| Ratio | Ratio | links | rechts | 1i18% |re 18% .1, ._|haltnis| (40:60%)
Tier|Sex|Alter Verl‘:;ltnls klein Outcome
zu
grof
1wk | 12| 164|20,9:1 [86:1 3061,6 303,4 17,5 4,3|80,28|19,72| 24,57 |asymmetrisch|Hyperth.
2lmk| 12| 100 3,02:1 (11,64:1 94,6 267,3 0,54 2,2|19,71(80,29| 24,55 |asymmetrisch| Euth.
3lmk| 10/ 102| 6,8:1 |24:1 1041,5 63,9 3,2 0,27(92,22|7,78 | 8,44 [asymmetrisch| Euth.
4wk | 12| 126/ 5:1 |23,66:1 160,0 504,8 0,76 2,8(21,35(78,65| 27,14 [asymmetrisch| Euth.
5wk | 12| 148|25,6:1 (102,6:1 792,3 940,1 0,31 12,9(2,35(97,65| 2,40 [asymmetrisch| Hypoth.
6lwk | 12 128|4,25:1 36:1 937,9 704,4 3,3 3,2|50,77(49,23| 96,97 |[symmetrisch |Hyperth.
7/mk| 11| 126|3,43:1|13,5:1 464,7) 1176,5 1,26 3,924,42(75,58| 32,31 [asymmetrisch| Euth.
8|wk 8| 148| 18:01 |81:1 3381,5 104,6 19,1 0,72(96,37|3,63 | 3,77 [asymmetrisch| Euth.
9wk | 15| 128| 6,6:1 |0,0:1 232,8| 3128,4 0,38 10,5/ 3,49 96,51| 3,62 |asymmetrisch| Euth.
10wk | 12| 125| 4,7:1 30:1 646,5 608,9 4,4 3,7|54,32(45,68| 84,09 |[symmetrisch Euth.
11wk | 15/ 102|3,49:1 18:1| 1113,0 76,3 4,3 0,28|93,89(6,11 | 6,51 |asymmetrisch| Euth.
12jmk| 13| 125|7,18:1| 44,3:1| 2849,7 81,7 8,8 0,24(97,35|2,65 | 2,73 |asymmetrisch| Euth.
13jwk | 11| 143|22,65:1| 97,4:1 446,2| 2711,2 3,4 22,1/13,33/|86,67| 15,38 [asymmetrisch| Euth.
14imk| 11} 117|1,53:1| 16,1:1 396,4| 1161,4 0,76 1,75(30,28|69,72| 43,43 [asymmetrisch|Hyperth.
15wk 8| 115(6,73:1| 23,5:1| 1879,7 270,1 5,7 0,26(95,64( 4,36 | 4,56 [asymmetrisch|Hyperth.
16wk | 12| 131| 4,3:1 [24:1 788,0 519,0 2,4 1,48|61,86|38,14| 61,67 [asymmetrisch| Euth.
17wk | 14| 103|2,59:19,5:1 2302,5 82,4 2,4 0,06|97,56| 2,44 | 2,50 |asymmetrisch| Euth.
18mk| 13| 137|4,14:1(17,5:1 167,9| 1727,8 3,8 0,26|93,60| 6,40 | 6,84 |asymmetrisch| Euth.
19jwk | 14| 144|12,8:1 |64:1 3125,0 72,9 16,4 0,46(97,27(2,73 | 2,80 |asymmetrisch| Euth.
20wk | 15 90| 6:1 (23,2:1 621,6 247,4 2,5 0,9|73,53|26,47| 36,00 [asymmetrisch| Euth.
21wk | 14| 100|4,17:1 |24,45:1 482,7| 1413,7 0,57 1,59|26,39|73,61| 35,85 |asymmetrisch| Euth.
22imk| 13| 120| 7,8:1 |36:1 962,0 551,5 1,62 0,28|85,26(14,74| 17,28 |asymmetrisch| Euth.
23|wk 8 86/ 5,9:1 |50:1 114,8 802,0 0,05 1,56 3,11 (96,89| 3,21 |asymmetrisch| Euth.
24wk | 11| 112| 6,2:1 [28:1 1488,4 104,4 1,79 0,02(98,90( 1,10 | 1,12 [asymmetrisch| Euth.
25/mk| 12| 122| 6,3:1 |43,6:1 589,4 56,1 5,5 0,91(85,80(14,20| 16,55 [asymmetrisch| Euth.
26\mk| 12 ?19,79:1 [47:1 1479,9 111,12 5,9 0,85(87,41(12,59| 14,41 [asymmetrisch| Euth.
27\mk| 14| 161| 35,5 |106,8 375,8| 2887,8 8,6 8,6(50,00(50,00|100,00[symmetrisch |Hyperth.
28mk| 10 95| 3,4:1 |11:1 533,8 116,2 0,05 1/ 4,76 (95,24| 5,00 |asymmetrisch| Euth.
29wk | 14| 110/ 5:1 (18:1 580,5 144,3 2,2 0,34(86,61(13,39| 15,45 [asymmetrisch| Euth.
30wk | 12 90| 2,25:1 |8,9:1 780,5 168,0 1,16 0,46(71,60(28,40| 39,66 [asymmetrisch| Euth.
31jwk | 11| 150]19,8:1 34:1 2044,4 128,8 18,1 0,04(99,78| 0,22 | 0,22 [asymmetrisch| Euth.




58

32i/mk| 11| 134|4,15:1|12,3:1 728,9 4449 1,31 1,15(53,25|46,75| 87,79 |symmetrisch Euth.
33lmk| 13| 153| 6,7:1 [99,5:1 108,5| 1924,6 1,2 15,7/ 7,10(92,90| 7,64 |asymmetrisch| Euth.
34wk | 13 80| 3,37:1 |14,55:1 589,4| 104,1 2,2| 0,16|93,22(6,78 | 7,27 |asymmetrisch| Euth.
35wk | 12 81| 5,37:1 31,5:1 816,1 52,8 3,7/ 0,07|98,14/1,86 | 1,89 |asymmetrisch| Euth.
36wk 9| 105|3,77:1|20,75:1 630,0 182,3 1,78 0,1/94,68| 5,32 | 5,62 |[asymmetrisch| Euth.
37/mk| 13| 102|3,86:1|13,94:1 79,4 617,3| 0,13 1,82|6,67(93,33| 7,14 |asymmetrisch| Euth.
38wk | 13| 158|10,9:1 |45,8:1 468,3| 1549,2 2,8 11,8|19,18(80,82| 23,73 |asymmetrisch| Euth.
39wk 7| 152|10,1:1 |54,8:1 530,0| 1305,6 3,3 8,7(27,50|72,50| 37,93 [asymmetrisch| Euth.
40wk | 13| 117|2,46:18,7:1 808,9| 7912 0,95 1,34/41,48/58,52| 70,90 |symmetrisch | Euth.
41lmk| 15/ 124| 3,6:1 |23:1 2060,4 657,0 2,6 0,79|76,70(23,30| 30,38 |[asymmetrisch| Euth.
42|wk 9 98 3,1:1 (15:1 68,3| 303,8/ 0,06 1,11|5,13(94,87| 5,41 |asymmetrisch| Euth.
43mk| 14| 112| 4,5:1 |18,9:1 853,9| 2471 3| 1,68|64,10(35,90| 56,00 |asymmetrisch| Hypoth.
44wk | 10| 138| 9,2:1 |40:1 954,00 150,2 7,6| 0,45/94,41|5,59| 5,92 |asymmetrisch| Euth.
45|mk 9| 137|15,6:1(79,3:1 672,8| 364,4 14,3 5,1|73,71|26,29]| 35,66 [asymmetrisch| Euth.
46|wk | 16| 131|1,82:1(7:1 369,6 441,3 1,37 0,9|60,35|39,65| 65,69 |[symmetrisch Euth.
47|\wk 9 147( 7,4:1 |28:1 71,2 1060,0 0,1 4,5/ 2,17 |97,83| 2,22 |asymmetrisch| Euth.
48wk | 10| 116 2,8:1 |19:1 249,9 94,6 2,3 0,13|94,65|5,35| 5,65 |asymmetrisch|Hyperth.
49mk| 11| 144| 7,6:1 |30,5:1 2365,2 54,8 8,5| 0,29/96,70| 3,30 | 3,41 |[asymmetrisch| Euth.
50wk | 13| 144] 4,8:1 [29:1 98,6/ 1060,0f 0,46 6| 7,12 192,88 7,67 |asymmetrisch| Euth.
51wk | 14| 143| 3:1 [17:1 954,0 567,6 2,3 1,07|68,25|31,75| 46,52 [asymmetrisch| Euth.
52wk | 13| 150 14:1 [39:1 42,00 2660,9| 0,05 11,50/0,43|99,57| 0,43 |asymmetrisch| Euth.
53jmk| 15| 124| 3,8:1 | 14:01| 744,6| 476,5| 0,92 0,51/64,3435,66| 55,43 [asymmetrisch| Euth.
54wk | 16| 185| 9,1:1 [45:1 173,4| 3153,6/ 0,28 6,20|4,32|95,68| 4,52 |[asymmetrisch| Hypoth.
55/mk 9 183|15,8:1 |49:1 4585,4 257,5 4,90 0,40(92,45| 7,55 | 8,16 [asymmetrisch| Euth.
56|mk 9] 167|12,3:1|57:1 54,8/ 2658,2| 0,08 7,70|1,03(98,97| 1,04 |asymmetrisch| Euth.
57/mk| 12| 130] 5,6:1 [20,5:1 1007,0, 657,00 1,87 0,8967,75/32,25| 47,59 |asymmetrisch| Euth.
58wk | 12| 118|3,01:1 |18:1 283,8| 1198,4| 1,36| 6,10/18,23|81,77| 22,30 [asymmetrisch| Euth.
59wk 6| 92| 2,15:110,75:1 267,2| 1176,1] 0,24] 0,68(26,09|73,91| 35,29 [asymmetrisch| Euth.
60wk | 11| 117| 8,7:1 |61:1 2848,1| 194,3| 6,80 0,10/98,55/1,45| 1,47 |asymmetrisch| Euth.
61wk | 12| 123| 4,5:1 [25-37:1 97,1 931,5| 0,15 3,40/4,23|95,77| 4,41 |asymmetrisch| Euth.
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Tabelle 6:Schilddriisenhormonwerte bei den Kontrollen mit der Anzahl der Monate nach der Radiojodtherapie

Tier |1. Kontrolle T4 TSH FT4 2. Kontrolle |T4 TSH FT4 3. Kontrolle |T4 TSH
1|/1Mo 15,1 4Mo 11,4
3|3,5Mo 1,3 7Mo 1,3 13Mo 1,4
4]1,5Mo 1,13 7Mo 2,07 14Mo 1,76
5[6Mo 1,1 7,43 7,5Mo 1,4 5,92 10,5Mo 2
6(2Mo 3,1 3Mo 2,9 7Mo 3,7
8|7,5Mo 1,5
11{1Mo 6,45 4Mo 1,4|kurz danach verstorben
12{12Mo 19
13|1Mo 1,1
14|2Mo 3,25 4Mo 4,25
15|2Mo >13
16(1Mo 1,5 normal, kein Wert normal , kein Wert
18|1Mo 2,4 6,5Mo 1,8 10Mo 1,6
20|1Mo 1
21|1Mo 3|<0,03 13Mo <1 <0,03 13,5Mo <1
27/0,5Mo >13 1 Mo nach Therapie verstorben
28|4Mo 3,14 5Mo 1,81(<0,03 Keine weitere Kontrolle
29|1Mo 15
31{6Mo 2|
32/0,5Mo <0,5 1Mo <0,5 <0,03 <3,9 3Mo 22,3
33(1Mo 0,3 11Mo 1,4
39(1Mo 1 1,5Mo 1,1 2,5Mo 1,46
40{1Mo 1,4 0,47 3,5Mo 1
41/0,5Mo 0,9 1,5Mo 2,5
42|23Mo 3,47 1,18,
44|29Mo 2,1
48|12Mo 4,32
51{1Mo 0,98 2Mo 0,86 0,092 4Mo 1,7
52(2Mo 2,2 5Mo 3
54/1,5Mo 0,7 3Mo 0,3 4Mo 0,07
57|13Mo 2,3 17Mo 1,8 21Mo 1,5
58(1Mo 2,03 5Mo 2,22 0,06
Tier 4. T4 TSH FT4 5. Kontroll 6. Kontrolle 7. Kontrolle 8. Kontrolle
1
3
4
5|14Mo 19 4,53 0,9
6|
8
11
12
13
14
15
16
18
20|
21{15Mo 1,28 0,03
27,
28]
29
31
32[4Mo 13,4 0,052, 15Mo 27,8
33
39[23Mo 1,64 4,5Mo0 1,55 0,13[8Mo 2,76 0,21616,5Mo 14
40|
41
42
44)
4|
51{4Mo 1 0,14 6Mo 1,48 0,17[8Mo 1,45 0,13[13Mo 1,1 0,14{17Mo
52
54|25Mo Euthanasie wegen Masse
57(26Mo 3,1] 31Mo 2,87
58] |
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