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Zusammenfassung: Rheumatoide Arthritis ist eine der hdufigsten nicht
organspezifischen Autoimmunerkrankungen. Die Schilddriise ist eines der Organe, die durch
Autoimmunerkrankungen geschédigt werden kdnnen. Bei Patienten mit rheumatoider
Arthritis besteht mdglicherweise ein erhéhtes Risiko, eine Schilddriisenerkrankung zu
entwickeln.

SCHLUSSELWORTER

Schilddrise, T4, T3, Autoimmunerkrankungen, rheumatoide Arthritis Einleitung: Die
Erforschung der Pathogenese von Autoimmunerkrankungen der Schilddrise, die aufgrund
ihrer hohen Pravalenz einen besonderen Platz in der Gruppe der endokrinen Pathologien
einnimmt, ist eines der dringendsten Probleme der modernen Medizin. Die ausldsenden
Mechanismen ihrer Entwicklung sind noch unbekannt. Bei einer nicht-
schilddrisenpathologischen Erkrankung koénnen Veranderungen im Zustand der
Schilddrise, beispielsweise bei der Entwicklung des ,nicht-schilddriisensyndroms”, die
Synthese von gegensatzlichen Zytokinen durch Immunozyten auslésen, was dann zu einem
Toleranzverlust gegeniber fliihren kann Schilddriisen-Autoantigene. Es wird angenommen,
dass Mastzellen Uber ihre Toll-like-Rezeptoren die sekretorische Aktivitat von Thyrozyten
beeinflussen und dadurch die Synthese entgegengesetzter Zytokine induzieren und
anschlieBend ihre Autotoleranz verlieren kdnnen. Mastzellen, die sich wahrend der
Autoimmunerkrankung der Schilddrise bilden, kénnen die funktionelle Aktivitdt von
Immunozyten und Endokrinozyten durch molekulare Trennung von sekretorischem
Material regulieren. Es ist jedoch nicht klar, welcher der Mechanismen der
Mastzellaktivierung bei autoimmunen Schilddriisenerkrankungen dominiert, ob der
Einfluss des Schilddriisenhormonspiegels auf diese Aktivierung primar ist oder ob
Veranderungen im Zustand der Schilddriise sekundar sind. Um diese Fragen zu klaren,
wurden der Funktionszustand von Mastzellen und die Produktionseigenschaften
gegensatzlicher Zytokine (IL-1b, IL-10, IFNy, TNFa) bei experimenteller Thyreotoxikose und
Hypothyreose untersucht. Rekombinantes Interleukin-2 wurde eingefiihrt, um das
Immunsystem einer der Gruppen von Versuchstieren mit Thyreotoxikose zu starken.
Spezifische  Veranderungen im  IFNy/IL-10-Verhdltnis in  Abhéangigkeit vom
Schilddrisenstatus zeigten die Bedeutung gegensatzlicher Zytokingleichgewichte bei der
Entwicklung verschiedener Varianten dieser Pathologie. Ein signifikanter Anstieg der Thl-

Marker-Zytokine auf Organebene bei Thyreotoxikose beweist, dass Schilddriisenhormone
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direkt an immunregulatorischen Prozessen beteiligt sind, was durch die fokale Infiltration
von Mastzellen in der Schilddrise vor dem Hintergrund eines signifikanten Anstiegs der
entziindungshemmenden Wirkung bestatigt wird Zytokine. System- und Organebene. Die
regulatorische Rolle von Interleukin-2 bei der Aufrechterhaltung des Gleichgewichts
gegensatzlicher Zytokine und der Richtungsanderung des Vektors der Immunantwort bei
Schilddrisenveranderungen wurde aufgeklart. Basierend auf der Forschung wurde die
wichtige Rolle von Mastzellen und dem Gleichgewicht entgegengesetzter Zytokine bei der
Pathogenese von Schilddrisenfunktionsstorungen deutlicher. Weitere Studien sind
erforderlich, um die Mechanismen der Interaktion zwischen Schilddriisenhormonen und
Immunozyten zu klaren.

Rheumatoide Arthritis ist die haufigste entziindliche Erkrankung der Gelenke, die
durch erosive symmetrische Polyarthritis in Kombination mit systemischen
immuninflammatorischen Lasionen innerer Organe (Lunge, Leber, Herz, peripheres
Nervensystem, Haut) gekennzeichnet ist. Eine der schwersten und haufigsten
entziindlichen Erkrankungen der Gelenke. Rheumatoide Arthritis ist eine haufige
Erkrankung, die bei etwa 1 % der Gesamtbevdlkerung in allen Landern und bei allen
Volkern der Welt auftritt. Sowohl ein Kind als auch eine dltere Person kdnnen an
rheumatoider Arthritis leiden, Frauen im aktiven Alter sind jedoch haufiger krank (Frauen
erkranken dreimal haufiger an rheumatoider Arthritis als Manner). Das hochste
Krankheitsstadium tritt im Alter zwischen 40 und 55 Jahren auf. Die Ursache der Krankheit
ist unbekannt. Es ist nur bekannt, dass manche Menschen eine genetische Veranlagung fiir
rheumatoide Arthritis haben, die Krankheit wird jedoch nicht direkt von den Eltern auf die
Kinder Ubertragen. Rauchen erhéht nachweislich das Risiko, an rheumatoider Arthritis zu
erkranken. Bei 20-30 % der Patienten beginnt die Erkrankung nach einer Infektion, meist
im Nasopharynx. Die langfristige Suche nach einem bestimmten Mikroorganismus, der
rheumatoide Arthritis verursacht, war jedoch erfolglos, sodass kein Grund besteht, diese
Krankheit als ansteckend zu betrachten. Ein weiterer wichtiger Faktor, der die Entstehung
der Krankheit auslost, ist starker emotionaler Stress (Streit, Scheidung, Priifungen etc.).
Gleichzeitig treten bei etwa einem Drittel der Patienten die ersten Symptome bei volliger
Gesundheit ohne Angabe von Griinden auf.

Materialen und Methoden: Es wurde festgestellt, dass die Entziindung bei RA auf
einer Fehlfunktion des Immunsystems beruht. Aus irgendeinem Grund werden die Zellen
des Immunsystems aktiviert und beginnen mit der Produktion spezieller regulatorischer
Proteine — entziindungshemmender Zytokine, die eine Entziindungsreaktion auslésen und
die Zellen der Gelenkmembran, der inneren Auskleidung von Blutgefdalen und des
Knochengewebes schadigen. Verursacht Gewebeschdaden und andere. Dadurch entsteht
ein selbsterhaltender Entziindungsprozess. Die Entziindung bei RA ist das Ergebnis eines
Uberaktiven (wenn auch fehlgeleiteten) Immunsystems. Daher kann rheumatoide Arthritis
in die Gruppe der Autoimmunerkrankungen eingeordnet werden — also bei Erkrankungen,

bei denen das Immunsystem aktiv gegen den eigenen Korper arbeitet. Sie fanden heraus,
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dass Schilddrisenfunktionsstérungen bei Menschen mit RA haufiger auftraten.
Hypothyreose, also eine Unterfunktion der Schilddrise, lag bei 16 Prozent der Menschen
mit RA vor, verglichen mit 11,7 Prozent der Kontrollpersonen. Hyperthyreose kommt auch
haufig bei Menschen mit RA vor. Hyperthyreose. Dies kann folgende Symptome
hervorrufen: Nervositat, Zittern (Handzittern), schneller Herzschlag, haufiger Stuhlgang.
Eine der haufigsten Ursachen fir eine Schilddriseniberfunktion ist eine
Autoimmunerkrankung  namens  Morbus  Basedow. RA ist auch eine
Autoimmunerkrankung. Studien haben gezeigt, dass die beiden Erkrankungen
moglicherweise miteinander zusammenhangen — eine hoéhere Prdvalenz von RA bei
Menschen mit Morbus Basedow und umgekehrt. Experten sind sich jedoch nicht sicher,
warum. Eine Studie aus dem Jahr 2019 ergab, dass die Ursache einer erhohten
Schilddriisenerkrankung bei Menschen mit RA unklar ist. Autoimmunerkrankungen kénnen
jedoch dieselbe zugrunde liegende Pathologie aufweisen, was ein anderes Wort fir
abnormale physiologische Prozesse ist. Dies konnte erklaren, warum eine Person mit einer
Autoimmunerkrankung moglicherweise andere hat.

Ergebnisse und deren Analyse: Derzeit gilt RA als chronisch-systemische entziindliche
Erkrankung, die nicht nur die Gelenke und periartikularen Gewebe, sondern auch das
autonome und zentrale Nervensystem, das endokrine System und deren Beziehungen
betrifft. Zusatzliche Komplikationen der Grunderkrankung [10]. Arzte sind sich der hiufigen
Manifestationen einer Pathologie der endokrinen Drisenfunktion bei Patienten mit RA
bewusst, wie z. B. Kropf, Hypothyreose, chronische Nebenniereninsuffizienz usw.

Schilddrisenhormone (Schilddriise) erhohen die Aktivitat von Stoffwechselprozessen,
stimulieren die Lipogenese und steigern die Lipogenese. Die Aufnahme von Glukose durch
Fett- und Muskelgewebe aktiviert die Gluconeogenese und Glykogenolyse [9].
Schilddrisenhormone (Trijodthyronin — T3, Thyroxin — T4) foérdern sowohl die Resorption
und Synthese von Knochengewebe als auch die Produktion von Glykosaminoglykanen und
Proteoglykanen im Bindegewebe. Eine Erhohung ihrer Menge im Korper flhrt zu einer
Beschleunigung des Knochenstoffwechsels aufgrund einer Erhéhung der Anzahl und
Aktivitat von Osteoklasten und stimuliert auch die Osteoblastenfunktion, was sich in einem
Anstieg der Knochenbildungsmarker im Blut dufRert [1, 11, 10]. Bei einem Mangel an
Schilddriisenhormonen steigt die Aktivitat der Adenylatcyclase in den Synovialmembranen,
was die Produktion von Hyaluronsaure durch Fibroblasten erhdéht, was zur Ansammlung
von SynovialflUssigkeit in den Gelenken fihrt und das klinische Erscheinungsbild einer
Synovialitis verursacht [10, 2] . Der Enzymimmunoassay (ELISA), der zur Bestimmung des
Antikorperspiegels gegen die Schilddriise verwendet wird, ist eine schnelle, ausreichend
empfindliche und zuverldassige Methode zur Diagnose ihrer Autoimmunlasion. In der
klinischen Praxis ist es uUblich, Antikorper direkt gegen Schilddrisengewebe, TSH-
Rezeptoren und Thyroperoxidase-Antikorper zu testen [5, 6]. Seltener sind Autoantikérper
gegen Schilddriisenhormone, die speziell gegen T3 und T4 gerichtet sind (THAAA). Sie sind

seit 1956 bekannt. J. Robbins et al. [7] beschrieben erstmals das Vorhandensein von y-
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bindendem y-Globulin bei papillarem Schilddriisenadenokarzinom, das mit Jod behandelt
wurde. S. Sakata, M. Matsuda, T. Ogawa et al. [16, 17, 18, 19] untersuchten auch
Antikorper gegen Schilddriisenhormone und das Vorherrschen von Autoantikérpern (Anti-
T3 und Anti-T4) in der Mehrheit der Bevolkerung ist ungewdhnlich, aber ihr Vorkommen ist
bei Patienten mit Hypothyreose erhéht. Kam zu dem Schluss, dass eine Uberfunktion der
Schilddrise und Autoimmunerkrankungen moglich sind, die nicht mit der Pathologie der
Schilddrise zusammenhangen. Nach den Erkenntnissen von D. Thomas et al. [18,19] Selbst
wenn keine klinischen oder biochemischen Veranderungen in der Schilddriise vorliegen,
spiegelt das Vorhandensein dieser Antikorper die frilhen Stadien des pathologischen
Prozesses wider.

Schlussfolgerungen: Uber die Prozesse der Antikdérperbildung gegen
Schilddriisenhormone bei rheumatischen Erkrankungen gibt es in der vorhandenen
Literatur nur wenige Informationen.

Wenn wir also bedenken, dass der Nachweis direkter Antikérper gegen
Schilddrisenhormone ein Test fir die Diagnose einer Autoimmunerkrankung der
Schilddrise sein kann, ist die Moglichkeit ihres Nachweises sowie ihre Rolle bei Patienten
mit RA und Schilddriisenhormonen erforderlich, um die Wirkung zu untersuchen auf die
Funktion.
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