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1. Einleitung

1.1. Schilddruse und Nebenschilddruse
1.1.1.Schilddruse

Anatomie der Schilddrise

Die Schilddrise (Glandula thyreoidea), die im Durchschnitt bei Erwachsenen
zwischen 18 und 30 g wiegt, liegt rechts und links von der Trachea an der
Vorderseite des Halses unterhalb des Schildknorpels. Der rechte und linke Lappen
(Lobus dexter/sinister) sind durch eine schmale Gewebebricke (Isthmus
glandulae) verbunden. Zusatzlich kann noch ein Lobus pyramidalis vorhanden

sein, der vom Isthmus ausgeht.[28,48,55]

Die embryonale Entwicklung der Schilddrise (SD) geht aus dem Epithel des
zweiten Kiemenbogens hervor. Zu Beginn der Entwicklung entsteht die
Schilddrisenanlage am embryonalen Mundbogen und wachst als Ductus
thyreoglossus aus. Nach ihrem Deszensus nimmt sie ihre endgultige Position
kaudal und ventral des Schildknorpels vor dem 3. Trachealknorpels ein. Dort teilt
sich der Strang in zwei solide Epithelsprossen, die zu den rechten und linken
Lappen werden (mediale Schilddrisenanteil). Von lateral sprosst Zellmaterial der 5.
Schlundtasche (laterale Schilddrisenanlage) in den Isthmus und die medialen
Lappenanteile ein und verteilt sich dort als parafollikulare Zellen bzw. C-
Zellen.[28,55]

Das Schilddrisengewebe besteht aus Follikeln, die von einschichtigen Thyreozyten
ausgekleidet sind und einer Basalmembran aufsitzen. Die parafollikularen Zellen

liegen zwischen den Basalmembranen.

Die arterielle Blutversorgung erfolgt fur den oberen Anteil der Schilddruse aus der
Arteria thyroidea superior, einem Ast der Arteria carotis extrena. Der untere Anteil
der Schilddrise wird von der Arteria thyroidea inferior, die aus dem Truncus
thyrocervicalis hervorgeht, versorgt. Zwischen diesen beiden Gefalden bestehen

zahlreiche Anastomosen. Der venose Blutabfluss erfolgt einerseits Uber die Vena



thyroidea superior und media zurick in die Vena jungularis interna und Uber die

Vena thyroidea inferior in die Vena brachiocephalica.[28,35,42,55]

Funktion der Schilddriise

Die Schilddrise produziert als grofdte endokrine Drise des Menschen Hormone, die

bedeutsam fur Stoffwechselprozesse und Kérperwachstum sind.

Die zentrale Aufgabe der SD ist die Synthese und Sekretion der SD-Hormone
Trijodthyronin (T3) und Thyroxin (T4), die beide aus der Aminosaure Tyrosin, durch
Anlagerung von elementarem Jod, in den Thyreozyten gebildet werden. Beide
Hormone werden als Thyreoglobulin im Kolloid gespeichert und bei Bedarf in das
Blut abgegeben. Im Blut erfolgt die Proteinbindung an ein spezifisches
thyroxinbindendes Globulin (TBG). Biologisch aktiv ist nur ein Kkleiner,

verbleidender, freier Anteil des Hormons.

Synthese und Sekretion von T3 und T4 ist gekoppelt mit der Stimulation des
Thyreoidea-stimulierendes Hormon (TSH), welches im Hypophysenvorderlappen
produziert wird. Die Sekretion des TSH wird wiederrum durch das im Hypothalamus
produzierte Thyreotropin-Releasing-Hormon (TRH) reguliert. Durch die Sekretion
von TSH werden Thyreozyten zum Wachstum angeregt wodurch es nach langerer

Einwirkung hoher TSH-Konzentrationen zur Struma kommen kann.

Aulerdem erfolgt in den parafollikularen C-Zellen der SD die Synthese des
Calcitonins. Stimuliert wird die Calcitonin-Sekretion durch einen Anstieg des
ionisierten Serumcalciums. Dadurch wird als Haupteffekt des Calcitonins die
Aktivitat der Osteoklasten gehemmt wodurch weniger Calcium aus der
Knochensubstanz freigesetzt wird. Somit ist Calcitonin ein naturlicher Antagonist

vom Parathormon.[28,35]



1.1.2.Nebenschilddruse

Anatomie der Nebenschilddrise

Die Nebenschilddrisen (Glandulae parathyroideae), auch als Epithelkérperchen
bezeichnet, sind linsengrofRe, braunlich gelbe Gebilde an der Dorsalseite der
Schilddrisenlappen. Die zumeist vier Nebenschilddrisen (NSD) kdnnen in zwei GlI.
parathyroideae superiores, die meist hinter dem oberen Schilddrisenpol dem
Ringknorpel benachbart sind, und den zwei Gll. parathyroideae inferior, die meist
kaudal der Schilddrise im Ligamentum thyrothymicum sind, unterteilt
werden.[13,15,37]

Embryonal entwickelt sich die obere NSD in der Regel aus der 4. Schlundtasche,

wohingegen die untere NSD aus der 3. Schlundtasche hervorgeht.

Das Nebenschilddrisengewebe besteht aus strangartig angeordneten Epithelzellen
die von einem Kapillarnetz durchzogen und von einer zarten Bindegewebskapsel
umgeben sind. Es kdnnen zwei Typen der Epithelzellen unterschieden werden. Zum
einen gibt es die Hauptzellen, die PTH produzieren, und zum anderen die oxyphilen

Zellen, deren Funktion derzeit noch unbekannt ist.

Die arterielle Blutversorgung fiir die zwei oberen NSD erfolgt vorwiegend (iber Aste
der Arteria thyroidea superior, fiir die unteren zwei NSD (ber Aste der Arteria
thyroidea inferior. Der vendse Abfluss erfolgt Uber die Venae thyroideae in die

Venae brachiocephalicae und Vena jungularis interna.[42,54]

Funktion der Nebenschilddrise

Die Nebenschilddrisen sind endokrine Drisen, die Parathormon produzieren und

an der Aufrechterhaltung der Calcium- und Phosphat-Homdostase beteiligt sind.

Die Aufgabe der NSD ist die Synthese und Sekretion des PTH. Dabei unterliegt die
Sekretion  einem  negativen  Rlckkopplungsmechanismus  durch  den

Serumcalciumspiegel.

Der Haushalt von Calcium und Phosphat ist ein komplexes System. Sowohl die

Aufnahme von Calcium und Phosphat Uber den Darm, als auch die renale
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Ausscheidung sowie die Ein- und Ausscheidung in der Knochensubstanz werden
von Hormonen PTH, Calcitonin und Calcitriol reguliert. PTH und Calcitonin halten
den Calciumspiegel konstant, indem sie als Antagonisten fungieren und Calcitriol
fordert die Knochenmineralisierung.[13,24,28,54]



1.2. Pathologie der Schilddrise, Operationsindikationen und

Operationsverfahren

1.2.1.Pathologien der Schilddruse

Schilddrisenerkrankungen sind haufig. Die Wahrscheinlichkeit eine Pathologie an

der Schilddruse zu entwickeln, steigt mit dem Alter.

Bei etwa jedem dritten Erwachsenen in Deutschland bildet sich im Laufe des

Lebens mindestens eine krankhafte Schilddrisenveranderung.[57,59]

Signifikante regionale Unterschiede in der Erkrankungshaufigkeit bestehen nicht.

Im Folgenden werden die haufigsten Erkrankungen der Schilddrise vorgestellt.
Struma

Jede VergroRerung der Schilddruse wird als Struma bezeichnet, unabhangig von
der Konsistenz oder einer gleichzeitig bestehenden Funktionsstérung. Die
endemische Struma ist die haufigste Form und wird durch einen Jodmangel
mitverursacht. Durch den Jodmangel entsteht eine Hypertrophie der Thyreozyten,
die sich klinisch zuerst als diffuse SchilddrisenvergroRerung (Struma diffusa) zeigt,
spater auch durch degenerative Veranderung zum Knotenkropf (Struma nodoas)

auffallig wird.

Zumeist bestehen keine Beschwerden, bei groReren Strumen kann es jedoch zum
Druck- und Klof3gefihl im Hals kommen, gefolgt von spater auftretenden

Schluckbeschwerden bis hin zur Atemnot bei Kompression der Trachea.

Bei symptomfreien Strumen ist eine Jodid-Gabe Mittel der Wahl. Im Gegensatz
dazu ist bei der symptomatischen Struma eine operative Entfernung aller knotigen
Veranderungen bei Belassung von normalen Schilddrisengewebe und
anschlielender medikamentdser Therapie mit L-Thyroxin zur

Strumarezidivprophylaxe anzustreben.[30,51]



Entziindliche Erkrankungen der Schilddrise (Thyreoiditiden)

Allen Formen der entzindlichen Schilddrisenerkrankungen ist gemeinsam, dass es
durch entzindliche Stimulation zur Schadigung der Thyreozyten mit Zerstérung der

Follikel kommt und schlussendlich zur Freisetzung von T3 und T4.

Die chronische Thyreoiditis Hashimoto ist eine autoimmune Entziundung und
zugleich die haufigste Form der Thyreoiditis. Sie wird durch Autoantikérper gegen
Schilddrisenperoxidase (TPO) und Thyreoglobulin (TG) ausgeldst. Es besteht eine
familiare Haufung und es sind Uberwiegend Frauen im mittleren Alter davon
befallen. Klinisch hat die Hashimoto-Thyreoiditis meist einen schmerzlosen Verlauf
und die Patienten sind beschwerdefrei. Zumeist [6st die Krankheit in der
Anfangsphase eine Hyperthyreose aus, fuhrt aber im Verlauf fast immer zu einer

Hypothyreose, die mit L-Thyroxin therapiert wird.[47,59]

Die seltene Quervain-Thyreoiditis ist eine histiozytare, granulomatése Entziindung
und vermutlich viral bedingt. Autoantikérper kdnnen nicht nachgewiesen werden
und Frauen erkranken funfmal haufiger als Manner. Klinisch zeigt sich meist ein
akuter Verlauf mit schmerzhaften, derben Schwellungen der Schilddrise mit
Allgemeinsymptomen wie Fieber und Abgeschlagenheit. In der Anfangsphase der
Krankheit besteht eine Hyperthyreose, im Verlauf kommt es aber zur Euthyreose.
Zumeist kommt es zu einer Spontanheilung, bei Symptomen koénnen
Kortikosteroide oder NSAR gegeben werden. Im Gegensatz dazu entsteht eine
akute Thyreoiditis entweder viral, bakteriell oder nach einer Radiojodtherapie.
Klinisch lasst sich eine lokale Schmerzhaftigkeit, Fieber und Rotung feststellen.
Therapeutisch koénnen bei einer bakteriellen Thyreoiditis Antibiotika, bei

Strahlenthyreoiditis Antiphlogistika gegeben werden.

Die Basedow Erkrankung ist durch Autoantikorper gegen den TSH Rezeptor
charakterisiert, dies fuhrt zu einer Hyperthyreose, die kann letztlich Ursache fir eine
thyreotoxische Krise sein. Klinisch koénnen zusatzlich zu den normalen
Hyperthyreose-Symptomen folgende typische Stigmata erganzt werden: endokrine
Orbitopathie, Struma und pratibiales Myxddem. Die Therapie des Morbus Basedow
wird in aller Regel zuerst unter dem medikamentosen Ansatz gestartet. Hierbei
werden Thyreostatika fir die Zeit von einem Jahr gegeben. Danach wird ein
Auslassversuch gestartet. Bei 50% der Patienten kommt es zur Remission, bei den

anderen 50% zu einem Rezidiv. Bei Patienten mit Rezidiv wird dann die definitive,
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operative Therapie oder die Radiojodtherapie angestrebt. Dabei kann es
postoperativ zur Entwicklung einer Spathypothyreose kommen. Insgesamt sind bei
der Immunhyperthyreose die Verlaufe sehr unterschiedlich, aber eine

Spontanremission ist dennoch madglich.[31,53,61]

Schilddrisenkarzinom

Schilddrisenkarzinome manifestieren sich im Frihstadium als meist ein oder
mehrere schmerzlose, derbe Strumaknoten, spater kann es dann zu
Schluckbeschwerden, Recurrensparese mit Heiserkeit, Horner-Syndrom (Miosis,
Ptosis, Enophthalamus) oder auch zur oberen Einflussstauung kommen. Es wird
zwischen differenzierten (papillaren und follikularen Karzinomen) und nicht
differenzierten (medullare und undifferenzierte Karzinome) unterschieden. Wahrend
die differenzierten Karzinome auch durch die postoperative Radiojodtherapie im
Allgemeinen eine gute Prognose haben, ist beim medullaren Karzinom eine
langfristig kurative Situation selten. Das undifferenzierte Karzinom hat kurzfristig
haufig eine sehr schlechte Prognose. Die Ersttherapie bei Schilddriisenkarzinomen
ist vorrangig die Operation. Des Weiteren kénnen alle differenzierten, noch
jodspeichernden Tumoren durch Radiojodtherapie mit radioaktiv markiertem J131
behandelt werden.[32]

1.2.2.0perationsindikationen

Eine sichere Diagnose eines Knoten in der Schilddrise ist haufig nicht ohne
komplette Entfernung des Knotens moglich. Die Abklarung mittels Ultraschall,
Szintigraphie, Laborwerte und maglicherweise auch Feinnadelaspirationszytologie
kann haufig die Dignitat der Knoten nicht sicher kldren und der Ausschluss der
Malignitat kann ohne Resektion des suspekten Knotens nicht erfolgen. Daher stellt
der suspekte Knoten die haufigste Operationsindikation dar, gefolgt von Strumen
mit mechanischen Komplikationen (mechanische Beeintrachtigung benachbarter
Organe oder Strukturen wie zum Beispiel Einengung der Luft- und Speiserdhre).

Weitere Indikationen zur Operation sind die nicht anders beherrschbaren



entzindlichen Erkrankungen, Traumata oder eine massive Entgleisung des
Stoffwechsels.

Das Resektionsausmald der Operation wird anhand morphologischer
Schilddrisenveranderungen und des Risikos vor unerwuinschten Komplikationen
ausgewahlt. Ein nachgewiesenes Malignom ist abgesehen von kleinen papillaren
Mikrokarzinomen zumeist eine Indikation zur Thyreoidektomie. Benigne bzw.
entzundliche Erkrankungen der Schilddriuse werden haufig subtotale reseziert, bei
einem Morbus Basedow ist die komplette Thyreoidektomie die momenatne
Therapie der Wahl.[29,40]

1.2.3.0perationsverfahren

Allen Operationsverfahren ist gemeinsam, dass sie in Intubationsnarkose mit
Allgemeinanasthesie durchgefiihrt werden. Uber den Kocher-Kragenschnitt, einen
horizontalen Hautschnitt, zwischen Jugulum und Ringknorpel erfolgt der operative
Zugang. Dabei werden der Reihe nach Subkutis, das Platysma und die
oberflachliche Halsfaszie gespalten. Danach erfolgt in der Medianlinie die Spaltung
der geraden Halsmuskulatur. Nach erfolgter Spaltung kann die
Schilddrisenvorderflache dargestellt und palpiert werden und mit der Praparation
der Schilddrise begonnen werden. Dabei wird zumeist zunachst der venodse
Blutabfluss am Unterpool ligiert. Dadurch kann die kaudale Nebenschilddrise der
betreffenden Seite dargestellt werden. Ein Aufsuchen ist jedoch nicht zwingend
erforderlich, da besonders die kaudalen Nebenschilddrisen eine hohe
Lagevariabilitat aufweisen. Weiter sollten im Rahmen des Neuromonitorings der
Nervus recurrens und der Nervus vagus dargestellt werden. Anschlieend erfolgt
die Zuwendung zum Oberpol, an dem die vendsen und arteriellen Oberpolgefalle
unterbunden werden. Im Gegensatz zu den kaudalen Nebenschilddriusen finden
sich die kranialen Nebenschilddriusen zumeist hinter dem Oberpol und sollten nach
dessen Luxation identifiziert werden. Anschlielend wird die Schilddrise bei
kompletter Resektion der Seite an der Basis von den Verwachsungen zum Nervus
recurrens gelost und kann am Isthmus abgesetzt werden. Bei subtotalen

Resektionen verbleibt zumeist ein Teil der Schilddrise im Bereich der Eintrittsstelle



des Nervus recurrens in den Kehlkopf und im Bereich der oberen Nebenschilddrise.
Im Folgenden werden die verschiedenen Operationsverfahren
vorgestellt.[16,17,67,68]

Knotenenukleation

Unter der Knotenenukleation versteht man die Entfernung einzelner Knoten der
Schilddrise. Operationsindikation hierfur sind die nicht generalisierte
Schilddrisenautonomien und isolierte, gut zugangliche suspekte Knoten, die nach

Entfernung mittels Schnellschnitt vom Pathologen aufgearbeitet werden.

Hemithyreoidektomie

Als  Hemithyreoidektomie wird die operative Entfernung nur eines
Schilddrisenlappens bezeichnet. Indiziert ist diese Operationstechnik bei
unifokalen Autonomien, zur diagnostischen Sicherung malignomverdachtiger

Knoten, sowie einseitig fuhrender Struma und bei papillaren Mikrokarzinomen.

Subtotal Thyreoidektomie

Bei der subtotalen Thyreoidektomie werden, bei meist einseitiger Belassung von
dorsalem Restgewebe, grofle Teile des Schilddrisengewebes entfernt. Diese
Operationstechnik kommt haufig bei benignen Strumen mit multinodalen Knoten
zum Einsatz, wenn Gewebe ohne Knoten erhalten werden kann. Durch einseitiges
belassen von Gewebe meist auf der Eintrittsstelle des Nervus recurrens kann die
Morbiditat der Operation gesenkt werden, wohingegen die Gefahr fur einer Rezidiv

Operation jedoch steigt.

Totale Thyreoidektomie

Als eine totale Thyreoidektomie bezeichnet man vollstandige Entfernung des
Schilddrisengewebes. Dabei wird besonderes Augenmerk auf die Erhaltung der
Nebenschilddrise und des Nervus laryngeus recurrens gelegt. Indikation fur diese
Operation ist haufig ein Schilddrisenkarzinom. Aber auch ein Morbus Basedow
oder eine von Knoten durchsetzte Schilddrise ohne erhaltenswertes Restgewebe

fuhrt zur Thyreoidektomie.



Totale Thyreoidektomie mit Lymphknotendissektion

Unter der totalen Thyreoidektomie mit Lymphknotendissektion wird die
onkologische Radikaloperation bei nodal metastasierten Schilddrisenkarzinomen
verstanden. Diese Operationstechnik erfolgt als En-Bloc-Resektion der
tumortragenden Schilddrise einschlieBlich der ersten Lymphknotenstation unter
Schonung des Nervus laryngeus recurrens und der Nebenschilddrisen. Je nach
Befallsmuster beziehungsweise vermuteter nodaler Beteiligung kann zusatzlich

eine einseitige oder beidseitige laterale Neck dissection durchgefihrt werden.
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1.3. Parathormon

Das Parathormon (PTH) ist ein in den Hauptzellen der Nebenschilddrise
(Glandulae parathyroideae) gebildetes Peptidhormon, bestehend aus 84
Aminosauren. Es reguliert den Calcium- und Phosphathaushalt und ist auch

gleichzeitig an der Biosynthese des Vitamins D beteiligt.

Die Regulation des PTH erfolgt hauptsachlich durch ionisiertes Calcium. Ein Abfall
des Serumcalciums (Hypocalciamie) bewirkt einen Anstieg des PTH. Dieses flhrt
am Nierentubulus zur Calciumrickresorption und Hemmung der Phosphat- und
Bicarbonatrickresorption. AulRerdem stimuliert PTH im Knochen die Osteoklasten
und damit den Knochenabbau. Ein Anstieg des Serumcalciums bewirkt im
Gegenzug einen Abfall des Parathormonspiegels. Der natlrliche Antagonist des
PTH ist das Calcitonin.

1.4. Postoperativer Hypoparathyreoidismus — Definition, Urasche,

Bedeutung und Risikofaktoren

Postoperativer Hypoparathyreoidismus ist die haufigste, aber meist
vorubergehende Komplikation einer ausgedehnten Schilddrisenoperation.

Die Haufigkeit eines temporaren Hypoparathyreoidismus betragt in Abhangigkeit
des Operationsausmaldes bis zu 40 %.[57]

Zumeist handelt es sich jedoch bei einem postoperativ, zunachst nicht
nachweisbarem Parathormon, nicht um einen permanenten
Hypoparathyreoidismus sondern um einen temporaren Hypoparathyreoidismus.
Der temporare Hypoparathyreoidismus bildet sich zumeist innerhalb der ersten
sechs postoperativen Monate wieder zuruck. Die Haufigkeit eines postoperative
dauerhaft bestehenden permanenten Hypoparathyreoidismus betragt in der
Literatur zwischen 0,5 bis 7 Prozent nach totaler Thyreoidektomie.[36]

In Zentren mit groRer Routine in der Schilddrisenchirurgie kann nach Literatur die
Rate eines permanenten postoperativen Hypoparathyreoidismus von unter zwei

Prozent erreicht werden.[63]
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Definition

Es gibt verschiedene Definitionen des postoperativen Hyperparathyreoidismus. Es
wird einerseits anhand der Klinik und andererseits anhand der Laborwerte definiert.
Bei der klinischen Definition tritt der Hypoparathyreoidismus ein, wenn
entsprechende Symptome wie Kribbelparasthesien beschrieben werden. Bei der
Definition anhand der Laborwerte kann einerseits das erniedrigte Calcium,
andererseits das Parathormon als Kriterium herangezogen werden, wobei jeweils
verschiedene Grenzwerte in der Literatur beschrieben sind. Generell wird ein
temporarer Hypoparathyreoidismus von einem permanenten unterschieden. Beim
temporaren Hypoparathyreoidismus bilden sich die Symptome, die meistens direkt
nach der Operation auftreten, zumeist innerhalb kurzester Zeit, langstens bis 6
beziehungsweise 12 Monate postoperativ zurtck. Von einem permanenten
Hypoparathyreoidismus spricht man bei einer Dauer ab 6 beziehungsweise 12
Monaten.[24, 26]

Ursachen

Beim postoperativen Hypoparathyreoidismus wird die Funktionsweise der
Nebenschilddriusen intraoperativ soweit gestort, dass nur noch eine verminderte
bzw. kein Parathormon Produktion erfolgen kann, dazu mussen zumeist die
Nebenschilddrisen auf beiden Seiten alteriert sein. Daher neigt eine einseitige
Schilddrisenoperation im Allgemeinen nicht zum postoperativen
Hypoparathyreoidismus. Das Risiko far einen postoperative
Hypoparathyreoidismus ist somit abhangig vom Resektionsausmall der
Schilddrisenoperation. Die subtotale Resektion hat im Normalfall ein niedrigeres
Risiko fur einen postoperativen Hypoparathyreoidismus als die totale
Thyreoidektomie. Das hochste Risiko besteht bei der Thyreoidektomie mit

beidseitiger, zentraler Lymphknoten Dissektion.[56]

Ursachen des postoperativen Hypoparathyreoidismus

Ursachen flr den postoperativen Hypoparathyreoidismus sind entweder die
intraoperative mechanische Destruktion der Nebenschilddrisen, die Verletzung
oder Unterbindung der zu- und abfihrenden Gefalle oder die unbeabsichtigte
intraoperative Entfernung. Bei dem sehr empfindlichen Organ kann das vorsichtige

Fassen mit einem Instrument im Rahmen der Praparation ausreichend sein, dass
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die Hormonproduktion gestort ist. Weiterhin sind die zu- und abfuhrenden Gefalle
der Nebenschilddrise sehr klein und empfindlich und miussen erhalten werden,
wenn die GefalRversorgung der Schilddrise unterbunden wird. Daher wird auch eine
Lupenbrille zur Operation empfohlen. Eine zentrale Unterbindung der
Schilddrisengefalde proximal des Abgangs der Nebenschilddrisengefale flhrt
zwangslaufig zum Verlust der Funktion der Nebenschilddrisen. Daher soll
intraoperativ nur direkt an der Schilddrise die Ligatur der Gefale erfolgen.
Weiterhin muss jedes entfernte Schilddrisengewebe vor Abgabe zur
pathologischen Untersuchung auf moglicherweise anhaftende Nebenschilddrisen
untersucht werden, die dann ggf. in Gewebe am Halse replantiert werden

kénnen.[19]

Risikofaktoren

Als Risikofaktoren fur die Entstehung sowohl des temporaren als auch des
permanenten postoperativen Hypoparathyreoidismus kann eine Vielzahl an Dingen

genannt werden, die in einer Vielzahl von Studien untersucht wurden.

Als Risikofaktor zahlt ein Morbus Basedow, da die krankheitsimmanente chronische
Entzindung beim Morbus Basedow zu einer erhohten Verwachsung der
Schilddrise mit dem umliegenden Gewebe und damit auch der Nebenschilddrise
fuhrt. Die Praparation der Nebenschilddrisen ist dadurch erschwert. Weiterhin
spielt die Erfahrung des Operateurs eine Rolle, da fur das Identifizieren der
Nebenschilddrisen und deren Blutversorgung ein geschultes Auge notwendig ist.
Dies ist auch der Grund, weshalb in Zentren mit einer hohen Zahl von
Schilddrisenoperationen eine niedrigere Rate des permanenten
Hypoparathyreoidismus beschrieben wird. Als weitere Risikofaktoren sind auch ein
vorbestehender Vitamin D — Mangel und das weibliche Geschlecht zu nennen. Auch
eine  Rezidivoperation ist mit hoheren Raten an postoperativem
Hypoparathyreodismus assoziiert, da es wie beim Morbus Basedow hier zu einer

Inflammation und starkeren Verwachsungen kommt.[13,21]
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1.5. Ziel der Studie und Fragestellung

In dieser Studie soll geklart werden, ob neben den voran beschriebenen
Risikofaktoren auch die Héhe des praoperativen Parathormons einen Einfluss auf
die Haufigkeit eines postoperativen Hypoparathyreoidismus hat. Dazu werden die
pra- und postoperativen PTH-Spiegel verglichen. Eingeschlossen werden 195
konsekutive Patienten, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum Ulm in der
Abteilung fur Allgemein- und Viszeral Chirurgie an der Schilddrise operiert wurden.
Weiterhin wird die Haufigkeit des postoperativen Hypoparathyreoidismus in
Abhangigkeit der verschiedenen Operationsverfahren ermittelt. Bei Eingriffen mit
grolerer Invasivitat des Eingriffes kann es zu einer starkeren Beeintrachtigung der
Funktion kommen. Bei den Patienten mit postoperativem Hypoparathyreoidismus
soll analysiert werden, inwieweit es sich um einen temporaren oder einen
permanenten Hypoparathyreoidismus handelt. SchlieRlich sollen noch die bereits in
der Literatur beschriebenen Risikofaktoren am eigenen Patientengut Uberpruft

werden.
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2. Methoden

2.1. Studiendesign

In dieser retrospektiven Studie sollen die pra- und postoperativen Parathormon-
Spiegel von 195 konsekutiven Patienten verglichen werden, die im Jahr 2016 in der
Abteilung fur Allgemein — und Viszeralchirurgie an der Schilddruse operiert wurden.
Weiterhin werden zusatzliche Daten wie Geschlecht, Resektionsausmal® und

intraoperative und postoperative Komplikationen ausgewertet.

2.2. Ein- und Ausschlusskriterien

Die Studienpopulation setzt sich aus den 195 Patienten zusammen, die im Jahr
2016 an der Klinik fur Allgemein- und Viszeralchirurgie der Universitat Uim an der

Schilddrise operiert wurden.

Von den 195 Patienten mit Schilddrisenoperationen mussten einige
ausgeschlossen werden, da krankhaft erhdhte oder erniedrigte Parathormonspiegel
schon praoperativ bestanden. Ausgeschlossen werden mussten Patienten mit
vorbestehendem Hypoparathyreoidismus oder mit primarem bzw. sekundarem
Hyperparathyreoidismus. Weiter wurden Patienten ausgeschlossen, bei denen
keine intraoperative Manipulation an den Nebenschilddrisen erfolgte,
beispielsweise wenn sich der Befund intraoperativ als inoperabel erwies. Bei diesen
Patienten konnte es nicht zu einer operationsbedingen Alteration der

Nebenschilddrisen kommen.
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Es wurden von den 195 Patienten, die im Jahr 2016 in der Abteilung Allgemein- und
Viszeralchirurgie der Uniklinik Ulm an der Schilddrise operiert wurden, insgesamt

24 Patienten ausgeschlossen. Der Ausschluss dieser Patienten erfolgte wegen:

e eines inoperablen Tumors (=4)

e alleinige Resektion von ektopem Schilddrisengewebe fern der
eigentlichen orthotrop gelegenen Schilddrise mit suszipierten
Nebenschilddrisen (n=2)

e vorbestehendem Hypoparathyreoidismus (n=1)

e simultaner primarer Hyperparathyreoidismus (n=13)

e simultaner sekundarer Hyperparathyreoidismus (n=4).

Letztlich erfullten 171 Patienten die Einschlusskriterien.
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2.3. Verwendete Erhebungsmaterialien

Retrospektiv wurden aus dem Datensystem des Universitatsklinikums Ulm bei
jedem Patienten folgende Daten erhoben:

o Alter

e Zu Grunde liegende Schilddrisenerkrankung (Diagnose)

e Therapie bzw. Operationsart

e Pra- und postoperative Parathormonwerte

e Geschlecht

e Operationsspezifische Komplikationen

Die PTH-Spiegel wurden praoperativ und am ersten postoperativen Tag bestimmt.
Alter und Geschlecht wurde Uber das Datensystem des Universitatsklinikums Ulm
erhoben. Aus dem OP-Bericht wurde Diagnose, Therapie bzw. Operationsart und
mogliche intraoperative Komplikationen entnhommen. Zur Erfassung der
postoperativen Kompilationen und einer  mdglichen postoperativen
Rekurrensparese erfolgte die Auswertung der klinischen Dokumentation in der

Patientenakte.

Bestimmung des Parathormons

Die praoperative Probenabnahme erfolgte zumeist vormittags am Tag vor der
Operation, die Abnahme der postoperativen Proben erfolgte um 8 Uhr morgens. Die
Proben wurden mittels einer EDTA-Monovette enthommen und sofort in das Labor
zur Analyse gebracht. Die Werte wurden als biointaktes PTH mittels
Elektrochemilumineszenzassays analysiert (Roche; Cobas 6000; Mannheim,
Deutschland).
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2.4. Operationstechniken

Alle Operationen wurden von zwei in der Schilddrisenchirurgie erfahrenen
Chirurgen operiert bzw. assistiert. Die Operationen erfolgten unter Verwendung von
Lupenbrille. Der Zugang erfolgte Uber eine Kocher - Kragenschnitt bei leicht
Uberstrecktem Hals. Nach Exploration der Schilddrisenvorderflache erfolgte die
Darstellung der Gefal3-Nervenscheide des Halses, um die Funktion des Nervus
vagus im Neuromonitoring zu Uberprifen. AnschlieRend erfolgte die Resektion der
Schilddrise unter Identifizierung der Nebenschilddrisen und des Nervus recurrens.
Die kranialen Nebenschilddrisen wurden makroskopisch regelhaft identifiziert, die
kaudalen Nebenschilddrisen wurden bei hoherer Lagevariabilitat nicht regelmaRig
aufgesucht.

Wenn Nebenschilddrisen in ihrer Durchblutung nicht erhalten werden konnten oder
dem Praparat anhafteten, erfolgte eine Replantation in die Halsmuskulatur. Durch

den intraoperativen Schnellschnitt wurde das Resektionsausmal} mitbestimmt.

2.5. Definition des postoperativen Hypoparathyreoidismus

Ein postoperativer Hypoparathyreoidismus wurde als PTH-Spiegel unter 15 pg/ml
definiert. Die Nachweisgrenze des Parathormons im Labor lag bei 5,5 pg/ml, Werte
darunter konnten nicht nachgewiesen werden konnten. Der symptomatische
postoperative Hypoparathyreoidismus wurde als erniedrigte Serumcalciumspiegel
mit klinischen Symptomen einer Hypokalzadmie definiert, meistens Kribbeln,
Vibrieren, Brennen oder Taubheit der Finger, Zehen oder des Gesichts. Ein
erniedrigter Serumcalcium-Spiegel wurde ab 2,0 mmol /1 oder tiefer definiert, wobei
Manner und Frauen in den Normwerten nach dem Institut far klinische Chemie der

Universitatsklinik Ulm verschieden sind (Normwert 2,1 mmol / | gegen 2,0 mmol / I).
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2.6. Ethikkommision

Die Begutachtung des Antrags Nr. 236/18 — ,Vergleich der pra- und postoperativen
Parathormonspiegel nach Schilddrisenoperationen“ durch die unabhangige
Ethikkommission der Universitat Ulm wurde mit einer positiven Bewertung

abgeschlossen.

2.7. Statistische Auswertung

Durch bereits vorhandenen stationdren Patientenakten und Operationsberichten
wurden die Daten in einer Excel-Tabelle gesammelt und im Rahmen der
deskriptiven Auswertung die absoluten und relativen Haufigkeiten ermittelt und
diese in Diagrammen dargestellt.

Alle Werte werden als Median mit Bereich ausgedruckt.

Der Vergleich zwischen den pra- und postoperativen Blutproben eines Patienten
wurde mit dem Friedman-Test durchgefuhrt. Beim Vergleich von zwei Blutproben
verschiedener Gruppen wurde der Wilcoxon-Test mit dem Rangtest verwendet. Die
Analyse wurde mit WinSTAT, Version 2009.1 (R. FitchSoftware) und IBM SPSS
Statistics 20.0.0 (Ehningen, Deutschland) durchgeflhrt.

Der Spearman-Rangordnungs-Korrelationskoeffizient wurde berechnet, um die
Starke der Assoziation zwischen PTH-Werten zu bestimmen. R gibt dabei den
Korrelationskoeffizienten an. Ein Wert von p <0,05 wurde als statistisch signifikant
angesehen. Werte des Korrelationskoeffizienten zwischen 0,2 und 0,39 zeigen eine
schwache positive lineare Beziehung an, wahrend Werte zwischen 0,4 und 0,59
eine moderate positive lineare Beziehung anzeigen.

Wenn Ergebnisse in Form von Box-and-Whisker-Diagrammen dargestellt werden,
steht der obere und untere Rand des Rechtecks fiir die 25. und 75. Perzentile; Die
Striche (Whisker) reprasentieren das 5. und das 95. Perzentil. Die Linie innerhalb

des Rechtecks reprasentiert den Median.
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3. Ergebnisse

3.1. Patienten, Diagnosen und Operationsart

Es wurden 195 konsekutive Patienten analysiert, die im Jahr 2016 in der Abteilung
fir Allgemein — und Viszeralchirurgie an der Schilddrise operiert wurden. 24
Patienten konnten nicht in die Analyse einbezogen werden, da die
Einschlusskriterien nicht erflllt waren. Es wurden 171 Patienten ausgewertet. Von
den 171 in die Auswertung eingeschlossenen Patienten waren 116 weiblich und 55
mannlich Daraus resultiert ein Verhaltnis von Frauen:Manner : 2,1:1. Die meisten
Patienten waren zwischen 40 und 70 Jahre. Das Durchschnittsalter betrug 50 Jahre

mit einem Range von 12 Jahren bis 85 Jahre.

Anzahl der Patienen in der jeweiligen
Altersgruppe
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30 27
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0 bis 10 11 bis 2021 bis 3031 bis 4041 bis 5051 bis 6061 bis 7071 bis 8081 bis 90
Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre

Anzahl der Patienten

o

o

Abbildung 1: Alter der 171 in die Auswertung eingeschlossenen
Patienten, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum Ulm in der Abteilung
fur Allgemein- und Viszeralchirurgie an der Schilddrise operiert wurden.
Es wurden Uberwiegend Patienten im arbeitsfahigen Alter (20 bis 67

Jahre) operiert.
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Eine subtotale Thyreoidektomie wurde bei 95 Patienten durchgefihrt, 58 erhielten
eine Thyreoidektomie beziehungsweise eine Thyreoidektomie mit zentraler
Lymphknotendissektion (CND; n = 18).

Anzahl der eingeschlossenen Patienten je
Operationsart

100 95
80
58
60

40

Anzahl der Patienten

18
20

0 -

Thyreoidektomie Hemithyreoidektomie / Thyreoidektomie mit
Subtotale Resektion Lymphknotendissektion

Abbildung 2: Anzahl der Patienten je nach analysierter Operationsart der
insgesamt 171 in die Auswertung eingeschlossenen Patienten, die im
Jahr 2016 am Universitatsklinikum Ulm in der Abteilung fur Allgemein-
und Viszeralchirurgie an der Schilddrise operiert wurden. Am Haufigsten
wurden Hemithyreoidektomien / Subtotale Resektionen durchgefihrt,

gefolgt von Patienten mit Thyreoidektomie.
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Bei 140 Patienten war die Indikation zur Operation eine gutartige Erkrankung,
zumeist eine Knoten-Struma (n=128). Es wurden aber auch 12 Patienten an einem
Morbus Basedow operiert. Bei 31 Patienten wurden aufgrund einer malignen
Erkrankung operiert. Am Haufigsten war dabei ein papillares Schilddrisenkarzinom
(n=25) gefolgt von medulldarem (n=3), follikuldren (n=2) und undifferenziertem
Karzinom (n=1).
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entsprechender Diagnose
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Abbildung 3: Diagnosen der insgesamt 171 in die Auswertung
eingeschlossenen Patienten, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum
Ulm in der Abteilung fur Allgemein- und Viszeralchirurgie an der
Schilddrise operiert wurden. Am haufigsten wurde wegen einer Struma
die Operation durchgefuhrt gefolgt vom papillaren

Schilddrisenkarzinom.
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3.2. Pra- und postoperativer Parathormonspiegel gesamt und in den

Untergruppen

Die medianen pra- und postoperativen PTH-Spiegel aller 171 Patienten betrugen
37 pg / ml (Range: 12-75 pg / ml) bzw. 25 pg / ml (Bereich: 0-73 pg / ml). Somit
war im Median der postoperative Parathormonspiegel gut 30 % niedriger als der

praoperative.
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Abbildung 4: Box and Whisker Plot der pra- und postoperativen
Parathormonwerte der insgesamt 171 in die Auswertung
eingeschlossenen Patienten, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum
Ulm in der Abteilung fur Allgemein- und Viszeralchirurgie an der
Schilddrise operiert wurden. Die medianen pra- und postoperativen
Parathormonspiegel aller 171 Patienten betrugen 37 pg/ ml (Range: 12—
75 pg / ml) bzw. 25 pg / ml (Bereich: 0—-73 pg / ml). Somit war im Median
der postoperative Parathormonspiegel gut 30 % niedriger als der

praoperative.
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Patienten mit subtotaler Resektion der Schilddrise hatten im Medianen einen
praoperativen PTH-Spiegel von 33 pg / ml (Range: 12—75 pg / ml) und postoperativ
24 pg / ml (Bereich: 0—73 pg / ml). Der Abfall war mit knapp 25 % geringer als im

Gesamt-Kollektiv.
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Abbildung 5: Box and Whisker Plot der pra- und postoperativen
Parathormonwerte der 95 in die Auswertung eingeschlossenen Patienten
mit subtotaler Schilddrisenresektion beziehungsweise
Hemithyreoidektomie, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum Ulm in
der Abteilung fur Allgemein- und Viszeralchirurgie an der Schilddrise
operiert wurden. Patienten mit subtotaler Resektion der Schilddrise
hatten im Medianen einen praoperativen PTH-Spiegel von 33 pg / ml
(Range: 12—-75 pg / ml) und postoperativ 24 pg / ml (Bereich: 0-73 pg /

ml). Der Abfall war mit knapp 25 % geringer als im Gesamt-Kollektiv.
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Patienten mit Thyreoidektomie hatten im Medianen einen praoperativen PTH-
Spiegel von 38 pg / ml (Range: 16—75 pg / ml). Nach Thyreoidektomie betrug der
mediane PTH-Spiegel in dieser Gruppe 20,5 pg / ml (Bereich: 0—48 pg / ml). Der

Abfall war deutlich hoher, mit 46 %, als in der Gruppe mit subtotaler Resektion.
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Abbildung 6: Box and Whisker Plot der pra- und postoperativen
Parathormonwerte der 58 in die Auswertung eingeschlossenen Patienten
mit Thyreoidektomie, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum Ulm in
der Abteilung fir Allgemein- und Viszeralchirurgie an der Schilddrise
operiert wurden. Patienten mit Thyreoidektomie hatten im Median einen
praoperativen PTH-Spiegel von 38 pg / ml (Range: 16—75 pg / ml). Nach
Thyreoidektomie betrug der mediane PTH-Spiegel in dieser Gruppe 20,5
pg / ml (Bereich: 0—48 pg / ml). Der Abfall war deutlich hoher, mit 46 %,

als in der Gruppe mit subtotaler Resektion.
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Ein ahnlich groRer Abfall des Parathormonspiegels war in der Gruppe der Patienten
mit Thyreoidektomie und zusatzlicher Lymphknotenentfernung zu sehen. Hier war
der postoperative Parathormonspiegel 40 % erniedrigt. Die praoperativen Werte

betrugen im Median 30 pg/ml, die postoperativen 18 pg/ml.
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Abbildung 7: Box and Whisker Plot der pra- und postoperativen
Parathormonwerte der 18 in die Auswertung eingeschlossenen Patienten
mit Thyreoidektomie und zusatzlicher Lymphknotendissektion, die im
Jahr 2016 am Universitatsklinikum Ulm in der Abteilung fur Allgemein-
und Viszeralchirurgie an der Schilddrise operiert wurden. Die
praoperativen Werte betrugen im Median 30 pg/ml, die postoperativen

18 pg/ml. Der postoperative Parathormonspiegel war 40 % erniedrigt.
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In der Untergruppe der Patienten mit Morbus Basedow war der Abfall mit Gber 50%
am hochsten von allen untersuchten Gruppen. Der mediane praoperativen PTH-
Spiegel bei den Morbus Basedow Patienten betrugen 35,5 pg / ml (Range: 16-75
pg / ml), der postoperative PTH Spiegel betrug 16,5 pg / ml (Bereich: 0—-36 pg / ml).
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Abbildung 8: Box and Whisker Plot der pra- und postoperativen
Parathormonwerte der 12 in die Auswertung eingeschlossenen
Patienten, die mit der Diagnose Morbus Basedow im Jahr 2016 am
Universitatsklinikum Ulm in der Abteilung fir Allgemein- und
Viszeralchirurgie eine Thyreoidektomie erhalten haben. Der mediane
praoperativen PTH-Spiegel bei den Morbus Basedow Patienten betrugen
35,5 pg / ml (Range: 16-75 pg / ml), der postoperative PTH Spiegel
betrug 16,5 pg / ml (Bereich: 0-36 pg / ml). Mit uber 50 % Abfall der
postoperativen Parathormonwerte im Vergleich zu den praoperativen
Parathormonwerten war der Abfall in dieser Gruppe prozentual am

groRten.
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3.3. Pra- und postoperativer Parathormonspiegel in Abhangigkeit des

Geschlechts

Die praoperativen Parathormonspiegel zeigten keinen geschlechtsspezifischen
signifikanten Unterschied. Der mediane praoperativen PTH-Spiegel betrug bei den
mannlichen Patienten 39,5 pg / ml (Range: 12-75 pg / ml), bei den weiblichen
Patienten 36 pg / ml (Bereich: 16—75 pg / ml).
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Abbildung 9: Box and Whisker Plot der praoperativen Parathormonwerte
in Abhangigkeit des Geschlechtes der 171 in die Auswertung
eingeschlossenen Patienten, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum
Ulm in der Abteilung fir Allgemein- und Viszeralchirurgie an der
Schilddrise operiert wurden. Obwohl die Manner mit im Median 39,5 pg
/ ml (Range: 12-75 pg / ml) héhere praoperative Parathormonwerte als
die Frauen (Median: 36 pg / ml; Bereich: 16—75 pg / ml) haben, besteht

kein signifikanter Unterschied.
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Auch die postoperativen Parathormon-Werte zeigten sich mit im Median 24 pg/ml
(Range 0 bis 73) bei den Mannern und im Median 26 pg/ml (Range O bis 64) bei

den Frauen ahnlich. Es bestand kein signifikanter Unterschied.
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Abbildung 10: Box and Whisker Plot der postoperativen

Parathormonwerte in Abhangigkeit des Geschlechtes der 171 in die
Auswertung eingeschlossenen Patienten, die im Jahr 2016 am
Universitatsklinikum Ulm in der Abteilung fir Allgemein- und
Viszeralchirurgie an der Schilddrise operiert wurden. Es bestand kein
signifikanter Unterschied zwischen Mannern (Median: 24 pg/ml; Range 0
bis 73) und Frauen (Median 26 pg/ml; Range 0 bis 64).
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3.4. Korrelationen des praoperativen Parathormonspiegels und Alter

der Patienten

Es fand sich eine starke Korrelation zwischen Alter der Patienten und praoperativen
Parathormonspiegel. Weiter fand sich eine Korrelation von praoperativem zum
postoperativen Parathormonspiegel. Mit einem Korrelationskoeffizient von 0,32
zeigte der praoperativen Parathormonspiegel eine klare Korrelation zum Alter
(p<0,01). Je alter die Patienten waren, desto hdéher waren die praoperativen
Parathormon-Spiegel. Es fand sich keine Korrelation des Alters zum postoperativen
Parathormon-Spiegel (Korrelationskoeffizient = 0,01; p=0,43). Es fand sich jedoch
eine statistisch signifikante Korrelation zwischen den pra- und postoperativen
Parathormon-Spiegeln.  Patienten mit einem niedrigen  praoperativen
Parathormonspiegel hatten auch eher einen postoperativ erniedrigten

Parathormon-Spiegel (Korrelationskoeffizient = 0,41; p<0,01).
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Abbildung 11: Korrelationen des praoperativen Parathormon-Spiegels

zum Alter der Patienten der 171 in die Auswertung eingeschlossenen
Patienten, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum Ulm in der Abteilung
fur Allgemein- und Viszeralchirurgie an der Schilddrise operiert wurden.
Mit einem Korrelationskoeffizient von 0,32 zeigte der praoperative

Parathormonspiegel eine klare Korrelation zum Alter (p<0,01). Je alter
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die Patienten waren, desto héher waren die praoperativen Parathormon-

Spiegel.
Korrelation der praoperativen und
postoperativen Parathormonspiegel
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Abbildung 12: Korrelationen des praoperativen und postoperativen

Parathormon-Spiegels der 171 in die Auswertung eingeschlossenen
Patienten, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum Ulm in der Abteilung
fur Allgemein- und Viszeralchirurgie an der Schilddrise operiert wurden.
Patienten mit einem niedrigen praoperativen Parathormonspiegel hatten
auch eher einen postoperativ erniedrigten Parathormon-Spiegel

(Korrelationskoeffizient = 0,41; p<0,01).
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3.5. Postoperativen Hypoparathyreoidismus

Die haufigste Komplikation nach Thyreoidektomie ist der postoperative
Hypoparathyreoidismus. Ein postoperativer Hypoparathyreoidismus wurde als
PTH-Spiegel unter 15 pg/ml definiert unabhangig vom postoperativen Calciumwert
und unabhangig von einer mdglichen klinischen Symptomatik des Patienten.
Insgesamt wurde bei 26 Patienten von 171 in die Auswertung eingeschlossener
Patienten ein postoperativer Hypoparathyreoidismus gemessen. Dies entspricht
einem Prozentsatz von 15%. Das Verhaltnis weiblichen Patienten zu mannlichen
Patienten mit postoperativem Hypoparathyreoidismus betragt 1,9: 1. Das
Durchschnittsalter der betroffenen Patienten lag bei 56 Jahren (Range: 16—-83
Jahre). Der durchschnittliche postoperative Abfall des PTH-Spiegels war vom

Ausmal’ der Resektion abhangig (siehe Abbildung 13).
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Abbildung 13: Box and Whisker Plots der praoperativen und

postoperativen Parathormon-Spiegel der insgesamt 171 in die
Auswertung eingeschlossenen Patienten, die im Jahr 2016 am
Universitatsklinikum Ulm in der Abteilung fur Allgemein- und
Viszeralchirurgie an der Schilddrise operiert wurden — aufgeteilt in die
drei Untersuchungsgruppen Subtotale Resektion / Hemithyreoidektomie,
Thyreoidektomie und Thyreoidektomie mit Lymphknotendissektion.
Nach Hemithyreoidektomie beziehungsweise subtotaler

Thyreoidektomie (n = 95) sanken die mittleren PTH-Spiegel von 39 auf
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29 pg / ml (Range: 12-75 pg / ml bzw. 9-73 pg / ml). Nach
Thyreoidektomie (n = 58) fiel der mittlere PTH von 38 auf 20 pg / ml
(RAnge: 16—75 pg / ml bzw. 0—48 pg / ml) und nach Thyreoidektomie mit
CND (n = 18) fiel der PTH von 31 auf 19 pg / ml (Range: 17-44 pg / ml
bzw. 8-36 pg / ml). Alle drei Gruppen zeigten einen signifikanten Abfall

des postoperativen Parathormonspiegels (p <0,01).

Nach Hemithyreoidektomie beziehungsweise subtotaler Thyreoidektomie (n = 95)
sanken die mittleren PTH-Spiegel von 39 auf 29 pg / ml (Range: 12—-75 pg / ml bzw.
9-73 pg / ml). Nach Thyreoidektomie (n = 58) fiel der mittlere PTH von 38 auf 20 pg
/ ml (RAnge: 16-75 pg / ml bzw. 0-48 pg / ml) und nach Thyreoidektomie mit CND
(n = 18) fiel der PTH von 31 auf 19 pg / ml (Range: 17—44 pg / ml bzw. 8-36 pg /
ml). Alle drei Gruppen zeigten einen signifikanten Abfall des postoperativen
Parathormonspiegels (p <0,01).

Nach Hemithyreoidektomie beziehungsweise subtotaler Thyreoidektomie (n = 95)
hatten alle Patienten postoperativ einen nachweisbaren Parathormonspiegel, kein
Patient dieser Gruppe hatte somit einen Abfall unter 5,5 pg/ml.

Bei zwei Patienten (2%) war der Parathormonspigel erniedrigt (kleiner 15 pg /ml).
Innerhalb der ersten postoperativen Woche hatte sich bei einem der beiden
Patienten der Parathormonspiegel normalisiert. Bei der zweiten Patientin war der
Parathormonspiegel einen Monat postoperativ ansteigend von 9 pg /ml auf 11
pg/ml, der Serum — Calciumwert war unter Medikation von oralem Calcium
normwertig, die orale Medikation wurde im weiteren Verlauf ausgeschlichen.

In der postoperativen Analyse der Thyreoidektomie-Gruppe hatten neun von 58
(16%) nicht nachweisbare PTH-Spiegel. Zusatzlich hatten zehn Patienten (17%)
nachweisbare, aber erniedrigte PTH-Spiegel (<15 pg / ml). Somit hatten nach der
hier angewendeten Definition 19 von 58 Patienten (37%) einen laborchemisch
messbaren postoperativen Hypoparathyreoidismus.

Innerhalb von drei Monaten postoperativ hatten alle neun Patienten mit nicht
nachweisbarem PTH wieder laborchemisch nachweisbare PTH-Spiegel. Insgesamt
hatten zwei Patienten der Thyreoidektomie-Gruppe im zeitlichen Verlauf von drei
Monaten nachweisbare, aber erniedrigte PTH-Spiegel (3% der Patienten), die
restichen  Patienten der Thyreoidektomie-Gruppe hatten  normwertige

Parathormon-Spiegel. Die Spiegel der beiden Patienten mit erniedrigtem
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Parathormon betrugen drei Monate postoperativ 10 pg / ml und 12 pg / ml; beide
Patienten benotigten vier Monate nach der Operation eine orale
Calciumsupplementierung. Alle zehn Patienten mit nachweisbaren, jedoch anfangs
verminderten PTH-Werten (<15 pg/ ml) hatten innerhalb eines Monats normwertige
PTH-Spiegel und bedurften keiner oralen Medikation mehr.

12 Patienten von insgesamt 58 Patienten wurden wegen Morbus Basedow operiert.
Der mediane postoperative PTH-Spiegel dieser Patienten lag bei 17 pg/ ml (Range:
0-36 pg / ml). Es bestand in dieser Gruppe kein signifikanter Unterschied im
Vergleich zu den PTH-Spiegeln der Thyreoidektomie-Gruppe. Zwei Patienten, die
wegen Morbus Basedow operiert wurden, hatten postoperativ zunachst nicht
nachweisbare postoperative PTH-Spiegel. Weiterhin hatten zwei Patienten
postoperativ nachweisbare, aber verringerte (<15 pg / ml) PTH-Spiegel. Somit
betrug der Anteil der Patienten mit postoperativem Hypoparathyreoidismus in der
wegen Morbus Basedow operierten Patientengruppe 33%. Alle an Morbus
Basedow operierten Patienten hatten im Verlauf normwertige Parathormonwerte.
Es verblieb in dieser Gruppe kein Patient mit permanentem
Hypoparathyreoidismus.

Bei 18 Patienten erfolgte eine Thyreoidektomie mit zusatzlicher zervikozentralen
Neck-dissection. Diese zusatzliche zervikozentrale Neck-dissection (CND) erfolgte
auf Grund einer malignen Erkrankung mit nachgewiesener oder vermuteter nodaler
Beteiligung. In dieser Gruppe fielen die mittleren Parathormon-Spiegel aller 18
Patienten von 31 auf 19 pg / ml (Range: 17—44 pg / ml bzw. 8-36 pg / ml). Funf
Patienten zeigten einen verringerten postoperativen PTH-Spiegel (28%). Innerhalb
eines Monats nach der Operation hatten alle aul3er einem (6%, 13 pg / ml) normale
PTH-Spiegel.

Bei 19 von 171 Patienten (11%, Tabelle 1) wurde ein symptomatischer
Hypoparathyreoidismus beobachtet. Alle Patienten mit postoperativen PTH-
Spiegeln unter 8 pg / ml oder Gesamt-Calciumspiegel im Serum unter 1,9 mmol / |
litten an einem symptomatischen Hypoparathyreoidismus. Bei keinem Patienten mit
einem postoperativen PTH-Spiegel Uber 12 pg / ml oder einem Gesamt
Serumcalciumspiegel von 2,1 mmol / | und daruber trat ein postoperativer

symptomatischer Hypoparathyreoidismus auf.
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Tabelle 1: Haufigkeit (absolut und prozentual) eines postoperativen
Hypoparathyreoidismus der insgesamt 171 in die Auswertung eingeschlossenen
Patienten, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum Ulm in der Abteilung fur
Allgemein- und Viszeral Chirurgie an der Schilddriise operiert wurden — aufgeteilt in
die drei Untersuchungsgruppen Subtotale Resektion / Hemithyreoidektomie,

Thyreoidektomie und Thyreoidektomie mit Lymphknotendissektion.

Subtotale
Thyreoidek- Thyreoidek-
Resektion /
) ) tomie ohne tomie mit CND
Hemithyreoidek
) CND (n=58) (n=18)
tomie (n=95)

Postoperativer Hypoparathyreoidismus
Postoperatives
Parathormon

2 (2%) 10 (17%) 5(28%)
nachweisbar, aber
vermindert (>15 pg/mi)
Postoperatives
Parathormon nicht - 9 (16%) -
nachweisbar (>5,5 pg/ml)
Alle Patienten mit
postoperativ vermindertem
Parathormon 2 (2%) 19 (33%) 5 (28%)
(nachweisbar + nicht
nachweisbar)
Postoperativer
symptomatischer 1 (1%) 14 (24%) 4 (22%)
Hypoparathyreoidismus
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Tabelle 2: Haufigkeit (absolut und prozentual) eines postoperativen permanenten
Hypoparathyreoidismus der insgesamt 171 in die Auswertung eingeschlossenen
Patienten, die im Jahr 2016 am Universitatsklinikum Ulm in der Abteilung fur
Allgemein- und Viszeral Chirurgie an der Schilddriise operiert wurden — aufgeteilt in
die drei Untersuchungsgruppen Subtotale Resektion / Hemithyreoidektomie,

Thyreoidektomie und Thyreoidektomie mit Lymphknotendissektion.

Subtotale
. Thyreoidek- Thyreoidek-
Resektion /
tomie ohne tomie mit CND
Hemithyreoidek
CND (n=58) (n=18)

tomie (n=95)

Hypoparathyreoidismus mehr als drei Monate postoperativ persistierend

Parathormon 1(1%) 2 (3%) -
nachweisbar, aber

vermindert (>15 pg/mi)

Parathormon nicht - - -

nachweisbar (>5,5 pg/ml)

Symptomatischer 1(1%) 2 (3%) -
Hypoparathyreoidismus,
Calcium Substitution

notwendig
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Die postoperative Abnahme des Parathormon-Spiegels wurde nicht durch Alter (p
= 0,43; r = 0,01) oder Geschlecht (p = 0,38; r = 0,02) beeinflusst. Postoperative
PTH-Spiegel zeigten eine moderate positive Korrelation mit praoperativen Spiegeln
(p=0,01;r=0,41; Abbildung y). Unter alleiniger Bertcksichtigung der Patienten mit
Thyreoidektomie (einschliel3lich CND) fanden wir eine schwach positive Korrelation
der postoperativen Parathormonspiegel mit den praoperativen Spiegeln (p = 0,03; r
=0,22).

Préoperatives Parathormon

FPostoperatives Parathormon

Abbildung 14: Korrelation der praoperativen und postoperativen
Parathormon-Spiegel der insgesamt 76 Patienten, die im Jahr 2016 am
Universitatsklinikum Ulm der Abteilung fir Allgemein- und
Viszeralchirurgie  eine  Thyreoidektomie  (n=58) oder eine
Thyreoidektomie mit Lymphknotendissektion (n=18) erhalten haben. Es
fand sich eine schwach positive Korrelation der postoperativen

Parathormonspiegel mit den praoperativen Spiegeln (p = 0,03; r = 0,22).
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4. Disskusion

Schilddrisenerkrankungen sind in Deutschland eine Volkskrankheit. Jeder 3.
erwachsene Bundesburger hat krankhafte Veranderungen an der Schilddruse, jeder
2. Uber dem 45. Lebensjahr ist bereits an der Schilddrise erkrankt.[52]

In Deutschland werden jedes Jahr Uber 90.000 operative Eingriffe an der
Schilddruse durchgefuhrt.[22] Insbesondere wegen der Haufigkeit des Eingriffes bei
sonst haufig gesunden und arbeitsfahigen Personen ist es wichtig, dass die
Operationen an der Schilddrise so risikoarm wie nur moglich durchgefuhrt
werden.[06]

Nach Schilddrisenresektionen ist in Abhangigkeit des Resektionsausmalles der
postoperative Hypoparathyreoidismus die haufigste Komplikation.[62] Sie resultiert
aus der Devaskularisation der Nebenschilddrisen, einer unbeabsichtigten
Resektion einer oder mehrerer Nebenschilddrisen oder einer versehentlichen
Koagulation der Nebenschilddrisen.[34,64]

Die Folge des Hypoparathyreoidismus ist haufig eine Hypokalziamie, welche den
postoperativen Krankenhausaufenthalt verlangert mit komplizierteren
postoperativen Verlaufen.[07] Die klinisch-manifeste Hypokalzamie ist fur die
Patienten zudem &aullerst belastend und kann deren Lebensqualitat zum Teil
erheblich einschranken.[65]

Klinisch wird zwischen einem temporarem beziehungsweise transienten
Hypoparathyreoidismus und einem permanenten bzw. dauerhaften
Hypoparathyreoidismus unterschieden. Beim transienten Hypoparathyreoidismus
ist mit einer Normalisierung der Hormonproduktion nach sechs bzw. zwélf Monaten
postoperativ.  zu rechnen, wobei normalerweise eine ausreichende
Hormonproduktion der Nebenschilddrisen deutlich schneller einsetzt. Beim
permanenten Hypoparathyreoidismus verbleibt eine dauerhafte
Substitutionspflichtigkeit von Calcium und zumeist Vitamin D. Ziel von Zentren mit
hohen Schilddrisen-Operationszahlen ist die Rate von Patienten mit permanentem
Hypoparathyreoidismus nach beidseitiger Schilddrisenresektion unter 2 % zu

belassen.[62]
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In der Literatur wird die Haufigkeit eines postoperativen Hypoparathyreoidismus
verschieden angegeben und betragt etwa 0,5 bis 6,6 Prozent nach totaler
Thyreoidektomie, wobei in einigen Zentren mit grof3er Erfahrung in der endokrinen
Chirurgie auch Uber niedrigere Inzidenzen von 0,9 bis 1,6 Prozent postoperativ nach
Thyreoidektomie berichtet wird.[05,46,63]

Deutlich hoher ist die Inzidenz eines transienten Hypoparathyreoidismus bei
Schilddrisen-Karzinom-Operation. Hier spielt auch der Zeitpunkt der Durchfihrung
einer Lymphknoten-Dissektion des zentralen Kompartimentes eine Rolle
(Dissektion bei Erst-Operation versus Dissektion bei Re-Operation: 23,6 versus
41,8 Prozent).[57]

In einer neueren Multicenter-Studie aus Spanien werden Uberraschend hohe
Zahlen fur einen Hypoparathyreoidismus postoperativ publiziert. Diez et al.
berichten Uber beinahe 50% temporaren und 14% permanenten
Hypoparathyreoidismus in einer landesweiten Multicenter-Studie.[14]

Was die Grunde fur die deutlich erhohte Rate an postoperativem
Hypoparathyreoidismus im Vergleich zu den voran angegebenen publizierten
Zahlen aus Deutschland ist, kann nur spekuliert werden. Es konnte sein, dass die
zeitlich deutlich frihere multizentrische Aufarbeitung der postoperativen
Komplikationen nach Schilddrisenoperationen in Deutschland im Vergleich zu
Spanien das Bewusstsein fur den postoperativen Hypoparathyreoidismus gescharft
hat und zu verbesserter intraoperativer Wahrnehmung der Nebenschilddrisen

geflhrt hat.
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4.1. Das Patientenkollektiv

Der vorliegenden Studie lag ein Patientengut zu Grunde, dessen
Zusammensetzungen dem Geschlechterverhaltnis der Schilddrisenerkrankungen
in Deutschland entstammt. Im Jahr 2016 wurden an der Klinik flr Allgemein- und
Viszeralchirurgie 116 weiblich und 55 mannlich Patienten an der Schilddrise
operiert. Das Geschlechterverhaltnis betrug Frauen:Manner : 2,1:1. Dieses
Verhaltnis bei dem das weibliche Geschlecht Uberwiegt, bestatigt sich auch in
anderen Studien. Hermann et al. [25,26] erwahnte ein Geschlechterverhaltnis von
3,5:1, Zornig et al. [69] von 4:1. Das Geschlechterverhaltnis in der vorliegenden
Studie von Frauen:Manner : 2,1:1 ist zwar geringer als in anderen Studien, es
Uberwiegt jedoch auch hier die eindeutige Geschlechterverteilung zugunsten des

weiblichen Geschlechtes.

Das Durchschnittsalter betrug bei dieser Studie 50 Jahre mit einem Range von 12
Jahren bis 85 Jahre. Die meisten Patienten befanden sich zum Operationszeitpunkt
zwischen dem 41. und 50. Lebensjahr. Dies deckt sich mit den Ergebnissen von Al-
Fakhri et al. [01], die ein Durchschnittsalter von 45 Jahren beschreiben. In anderen
Studien wird von hdherem Durchschnittsalter berichtet, z.B. Hermann et al. [27] mit
einem Durchschnittsalter von 54 Jahren. Diese Studie bestatigt, dass Operationen
der Schilddriise zwar vorwiegend das mittlere Alter betreffen, aber sie letztendlich
in jeder Altersgruppe, bis auf die Altergruppe 0 bis 10 Jahren, vorkommen kénnen.
Das Risiko fur einen postoperativen Hypoparathyreoidismus nimmt mit
zunehmenden Resektionsausmal} zu, die Hypokalziamierate jedoch Iasst sich auch
durch einen erfahrenen Operateur nur bedingt senken. Beim Vergleich der pra- und
postoperativen Parathormonspiegel fanden wir in allen untersuchten Subgruppen
eine signifikante Abnahme. Postoperativ wurde bei fast einem Drittel der Patienten
ein nachweisbarer oder verminderter PTH nach Thyreoidektomie festgestellt. Etwa
ein Viertel litt an einem symptomatischen Hypoparathyreoidismus. In unserer
Analyse war die Inzidenz postoperativen Hypoparathyreoidismus mit der
berichteten Inzidenz postoperativen Hypoparathyreoidismus in groReren Studien
vergleichbar.[05,23,63]
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Im eigenen Patientengut betrug dir Rate an tempordrem symptomatischem
Hyperparathyreoidismus nach Thyreoidektomie 24%, wobei sich die oft nur sehr
milde Symptomatik zumeist kurzfristig erholt hat. 2 von 76 Patienten hatten nach
Thyreoidektomie mit beziehungsweise ohne simultane Neck dissection einen
permanenten Hypoparathyreoidismus. Damit betragt die Rate 2,6 % an
dauerhaftem Hypoparathyreoidismus, ein Wert vergleichbar mit der Literatur.
Deutlich bessere Ergebnisse wurden jedoch auch in der Literatur berichtet mit
einem vorubergehenden Hypoparathyreoidismus bei nur 4,8% der Patienten nach
Thyreoidektomie [9]. Interessanterweise fand sich auch in der Gruppe der
subtotalen Schilddrisenresektion ein Patient mit einem substitutionsbedurftigen
postoperativen Hypoparathyreoidismus. Ursachlich hierfur kdonnte beispielsweise
eine Anlagestorung der Nebenschilddrise auf der nicht komplett operierten Seite
sein, da bei subtotalen Resektionen eigentlich der vermutete Bereich der
Nebenschilddrisen geschont wird. Eine verbliebene Nebenschilddrise reicht
eigentlich zur suffizienten Parathormon-Versorgung aus. Bei den meisten Patienten
war der postoperative Hypoparathyreoidismus vortibergehend. Alle Patienten der
hier untersuchten Gruppe hatten drei Monate nach der Operation nachweisbare
PTH-Spiegel. Dies ist ein im Vergleich zur obigen Literatur sehr gutes Ergebnis und

lasst sich so nur in Zentren mit hoher Expertise erreichen.
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4.2. Hypoparathyreoidismus

Der postoperative Hypoparathyreoidismus hat eine hohe sozioGkonomische
Bedeutung. Daneben kommt es durch den postoperativen Hypoparathyreoidismus
auch zu deutlichen Einschrankungen der Lebensqualitat.[2] Daher ist es wichtig,
Patienten mit hohem Risikoprofil frUhzeitig zu detektieren und die dafur
pradisponierenden Faktoren zu identifizieren. Die Invasivitdt des Eingriffes ist
selbsterklarend proportional zur Haufigkeit des postoperativen
Hypoparathyreodismus. Dies zeigen sowohl die Daten dieser Arbeit wie auch die
Literatur Ubereinstimmend.[09]

In der Literatur sind patientenseitig als Risikofaktoren fir einen postoperativen
Hypoparathyreoidismus das weibliche Geschlecht beschrieben.[60] Auch zeigen
Frauen einen hdheren Calciumabfall als Manner postoperativ nach
Thyreoidektomie.[49]

Dies konnte durch unsere Daten nicht bestatig werden. In der Literatur wird als
moglicher Grund fur den geschlechtsspezifischen Unterschied ein maglicher
hormoneller Einfluss diskutiert.[50]

Weiterhin kdnnten auch geschlechtsspezifische anatomische Unterschiede oder
geschlechtsspezifische Unterschiede in der Fettverteilung eine mogliche Erklarung
fur den haufigeren postoperativen Hypoparathyreoidismus beim weiblichen
Geschlecht sein.[11,20]

Der geschlechtsspezifische Unterschied in der Fettverteilung kann bei,
geschlechtsspezifischen Verteilungsunterschieden des Fettgewebes im vorderen
Kompartiment des Halses einen protektiven Effekt auf die Nebenschilddrisen und
die Blutversorgung haben. Alle Arbeiten schreiben aber, dass dies spekulativ sei.
Ein sicherer Einflussfaktor fir eine mdgliche geschlechtsspezifische Beteiligung
wurde nicht identifiziert. Weiterer Risikofaktor ist eine intraoprative akzidentelle
Entfernung der Nebenschilddrisen mit moglicher Autotransplantation zumeist in
den Musculus sternocleidomastoideus der zerkleinerten Nebenschilddrise.[45]
Wurde zunachst eine Autotransplantation einer meist devaskularisierten
Nebenschilddrise als vorteilshaft fur den langfristigen Verlauf des Parathormons —
insbesondere auch bei Riskiopatienten - gesehen,[33], zeigt sich nun in anderen
Arbeiten, dass der Effekt der Autotransplantation Uberschatzt wurde.[39]
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Die Pravalenz der postoperativen Hypoparathyreoidismus nach totaler
Thyreoidektomie war ahnlich, unabhangig davon, ob eine Nebenschilddrise
versehentlich entfernt oder autotransplantiert wurde. Die Autotransplantation hatte
in den meisten neueren Arbeiten keinen Einfluss auf die dauerhafte
Hypoparathyreoidismusrate. Somit hat sich die urspringlich liberale Indikation,
unter der intraoperativ makroskopisch schon leicht alterierte Nebenschilddrise
autotransplantiert wurde, gewandelt. Im klinischen Alltag wird nur noch eine
komplett aus dem umgebenen Gewebe herausgeloste Nebenschilddrise
autotransplantiert. Die Wahrscheinlichkeit, dass man intraoperativ eine
Nebenschilddrise komplett aus dem umliegenden Gewebeverbund herauslost, wird
in der Literatur zwischen 3,7 bis 24,9% angegeben.[44]

In dem in dieser Studie untersuchten Patientengut wurden die postoperativen
Parathormon-Spiegel nicht durch das Alter beeinflusst.

Auch die Subgruppe der Patienten unter 30 Jahren zeigte keine erhdhten Raten an
postoperativem Hypoparathyreoidismus verglichen mit den Gesamtpatienten. Die
Literatur beschreibt  eine erhohte Haufigkeit  an postoperativem
Hypoparathyreoidismus bei Kindern. Wu et al. beschreiben bei entsprechender
operativer Expertise einen temporaren postoperativen Hypoparathyreoidismus bei
gut 35 % der Operationen an Patienten unter 18 Jahren.[66]

Die hier analysierten Patienten unter 18 Jahren zeigten keine erhohte Rate an
postoperativem Hypoparathyreoidismus. Einen Grund, weshalb Patienten unter 18
Jahren ein hoheres Risiko fiir einen postoperativen Hypoparathyreoidismus haben,
wird in der Literatur nicht angegeben. Man konnte vermuten, dass durch den meist
geringeren Body Mass Index der Kinder beziehungsweise Patienten unter 18 Jahre
die Nebenschilddrisen weniger von Fettgewebe umgeben sind und daher leichter
verletzt werden kdnnen, da eine die Nebenschilddrisen umgebende Schutzschicht
fehlt.

In der Literatur ist die Invasivitat ein klarer Risikofaktor flr das postoperative
Auftreten eines Hypoparathyreoidismus. Mit zunehmender Ausweitung und
Radikalitat der Operation steigt das Risiko fur das Auftreten eines
Hypoparathyreoidismus.[10, 12]

Besonders Operationen an den zentralen Lymphknoten sind pradestiniert, die
vaskulare Versorgung der Nebenschilddriusen zu alterieren. Es zeigen sich in

groBen Arbeiten daher immer erhdhte Raten an einem postoperativen
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Hypoparathyreoidismus. In unserer Analyse fand sich nach Lymphknotendissektion
keine erhdhte Rate an einem postoperativen Hypoparathyreoidismus. Ahnliches
berichtet auch Asari et al., die in einer prospektiven Studie die Risikofaktoren flr
eine postoperativen Hypoparathyreoidismus untersuchten.[04] Im Vergleich zu den
vorherig zitierten Multicenter-Studien wurden in diese Studie mit 170 Patienten
relativ wenige Patienten in die Auswertung eingeschlossen. Ahnlich wie auch bei
den in dieser Arbeit ist das abweichende Ergebnis zur gangigen Literatur vermutlich
in der niedrigen Anzahl der Patienten zu begrunden.

Eventuell konnte auch die besondere Beachtung der Nebenschilddrisen im
Rahmen der invasiveren Operation wegen des Wissens um den postoperativen
Hypoparathyreoidismus eine vermutete Erklarung dafir sein, dass keine
unterschiedliche Zahlen fir einen postoperativen Hypoparathyreoidismus im
eigenen Patientengut gesehen wurden bei Patienten nach Thyreoidektomie mit

oder ohne zentraler Neck-dissection.
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4.3. Korrelationen von pra- und postoperativen Parathormon

Beim Vergleich der pra- und postoperativen Parathormonspiegel bei den in dieser
Arbeit analysierten Patienten fanden wir eine moderate positive Korrelation der
Spiegel. Bei der Analyse aller eingeschlossenen Patienten fand sich eine

moderate positive Korrelation mit einem Korrelationskoeffizienten von r = 0,41.
Unter alleiniger Bertcksichtigung der Patienten mit Thyreoidektomie (einschliel3lich
CND) fanden wir einen schwacheren positiven Korrelationskoeffizienten von r =
0,22. In der Literatur fanden sich nur zwei weitere Arbeiten, die sich mit der
Korrelation von pra- und postoperativen Parathormon befassten. Diese italienische
Arbeit kommt jedoch zu dem gegenteiligen Ergebnis. Del Rio et al. berichten, dass
Patienten mit praoperativ erhohtem PTH ein Risiko fur einen postoperativen
Hypoparathyreoidismus beziehungsweise das Risiko einer postoperativen

symptomatischen Hyperkalzamie haben.[12]

Dieser Befund konnte durch die Ergebnisse dieser Studie nicht bestatigt werden.
DarUber hinaus haben wir festgestellt, dass praoperativ. hohere PTH-
Konzentrationen einen Schutzfaktor fur die Entwicklung eines postoperativen
Hypoparathyreoidismus darstellen. Ursache fur die unterschiedlichen Ergebnisse
sind die verschiedenen Einschlusskriterien in die Studien. Patienten mit praoperativ
deutlich erhohtem Parathormon und somit Hyperparathyreoidismus wurden in
dieser Studie ausgeschlossen. Bei der Arbeit von Del Rio et al. ist das nicht erfolgt.
Bei fast 25% der Patienten fanden Del Rio et al. praoperative erhdhte PTH-Spiegel
(€72 pg / ml). Das fuhrt zu einer deutlichen Veranderung der Korrelationen und
daher konnen die Ergebnisse von Del Rio et al. nur sehr eingeschrankt
berucksichtigt werden.

In unserer Analyse fanden wir nur bei vier von 171 Patienten (2%) praoperativ
erhohte PTH-Werte. Es ist zu beachten, dass wir 13 Patienten mit gleichzeitig
bestehendem primarem Hyperparathyreoidismus von der Analyse ausgeschlossen
haben. Bei diesen 13 Patienten fanden wir aber immer noch eine positive (aber nicht
langer signifikante) Korrelation mit den praoperativen PTH-Werten (p = 0,11; r =
0,22).

Ahnliche Ergebnisse wie diese hier publizierten Sieniawski et al. [58]
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In einer prospektiven Studie wurden von Sieniawski et al. 142 konsekutive Patienten
untersucht, die eine totale Thyreoidektomie wegen einer gutartigen
Strumaerkrankung erhalten hatten. Auch hier zeigte sich ein praoperativ hoheres

Parathormon als Schutz vor einem postoperativen Hypoparathyreoidismus.
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4.4. Definition des postoperativen Hypoparathyreoidismus

In der Literatur gibt es verschiedene Definitionen des postoperativen
Hypoparathyreoidismus, meist basierend auf dem Gesamt-Calciumspiegel im
Serum.[05] Dies erschwert deutlich die Vergleichbarkeit der verschiedenen Studien.
Weiterhin ist alleine schon die Messung des Parathormons innerhalb der Studien
nicht ganz vergleichbar. Ursachlich hierfur ist das Vorhandenseins einer Vielzahl
von Parathormon-Peptiden, die aus der Sekretion und dem peripheren
Metabolismus stammen. Tests der verschiedenen Generationen analysieren
verschiedene Peptide. Die haufig verwendeten Parathormon Analysetests der
zweiten Generation kdnnen durch Interferenz mit Parathormon-Fragmenten zu
verfalschten Ergebnissen fihren. Hohe Parathomonwerte bei niereninsuffizienten
Patienten sind besonders anfallig fur Fehlmessungen.[38]

Der direkte Vergleich bezuglich der diagnostischen Sensitivitadten von Parathomon-
Assays der zweiten und dritten Generation ist eingeschrankt, weil verschiedene
Ergebnisse geliefert werden, da es zwischen den Werten numerische Unterschiede
gibt. Dadurch sind Ergebnisse der Arbeiten untereinander eingeschrankt
vergleichbar.[08,21] Publikationen, die Patienten Uber eine langere Zeitspanne
analysieren, haben das Problem, dass sie haufig Parathormon Werte verschiedener
Analyseverfahren in einer Auswertung analysieren.

Neben den Werten des Parathormons ist auch die Definition eines

Hypoparathyreoidismus nicht einheitlich.

In der Literatur werden viele Paramter und Kriterien zur Defintion des postoperativen
Hypoparathyreoidismus  verwendet, einschliellich klinischer  Kriterien,
symptomatisch gegenuber asymptomatisch; [43] Biochemische Parameter wie
Serumcalcium- und / oder intakte PTH-Werte unter der Normgrenzen [18],
therapeutische Kriterien, Erfordernis einer Calcium- und / oder Vitamin D —
Behandlung [04] oder Dauer der kalzamischen Unterstltzung.[64]

Die Vergliechbarkeit wird durch die Vielzahl von Protokollen zur postoperativen
Elektrolytsupplementierung und Entlassungskriterien, die von verschiedenen
Kliniken verwendet werden, noch uneinheitlicher. Die Behandlungsschemata des
postoperativen Hypoparathyreoidismus variieren von Beobachtung ohne
Supplementierung bei weitgehend asymptomatischen Patienten bis zu einer
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empirischen Supplementierung mit Calcium, Magnesium und Vitamin D -
Derivaten.

In der hier vorgestellten Arbeit wird unterschieden zwischen symptomatischem
Hypoparathyreoidismus und laborchemisch vermindertem Parathormon. Nicht alle
Patienten mit postoperativ vermindertem Parathormon litten an einem
symptomatischen Hypoparathyreoidismus. Parathormon - Spiegel unter 8 pg / ml
oder Gesamt-Serum-Calciumspiegel unter 1,9 mmol / | am ersten postoperativen
Tag flhrten immer zu einem symptomatischen Hypoparathyreoidismus, wahrend
postoperativer Parathormon Uber 12 pg / ml oder Gesamt-Serum-Calciumspiegel
von 2,1 mmol /| und dartber schitzen symptomatischer Hypoparathyreoidismus.
Viele Veroffentlichungen behandeln den geeigneten Zeitpunkt fur die postoperative
Blutentnahme.[41] Es wurde gezeigt, dass auch eine intraoperative PTH-
Bestimmung zu Ende der Operation auch den postoperativen
Hypoparathyreoidismus vorhersagt. Wir fuhrten die routinemafRige Blutentnahme
um 8 Uhr am ersten postoperativen Tag durch. Dies ermoglicht eine
Calciumsubstitution bei postoperativen Hypoparathyreoidismus vor dem Einsetzen
einer moglichen Symptomatik wie Kribbel-Parasthesien an den Handen.
Parathormon-Analyse am ersten postoperativen Tag zeigte eine bessere
Vorhersagbarkeit des symptomatischen Hypoparathyreoidismus im Vergleich zur
alleinigen Calciumanalyse, da der Calciumspiegel bis drei Tage nach der Operation
noch sinken kann und anfangs nur verzogert reagiert. [05] Im Gegensatz zum
Parathormon-Spiegel, der in den ersten Stunden postoperativ abnimmt und dann

etwa ab der vierten Stunde postoperativ ziemlich unverandert bleibt. [03]
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5. Zusammenfassung

In Deutschland werden jedes Jahr Uber 90.000 operative Eingriffe an der
Schilddrise durchgefuhrt.

Dabei ist die intraoperative Schonung der Nebenschilddrisen eine grol3e
Herausforderung und der postoperative Hypoparathyreoidismus eine der haufigsten
Komplikationen der Schilddrisenchirurgie, nach Literatur etwa 5% nach

Thyeoidektomie.

In dieser retrospektiven Studie wurden 195 konsekutive Patienten analysiert, die im
Zeitraum von Januar bis Dezember 2016 an der Abteilung fir Allgemein — und
Viszeralchirurgie der Universitatsklinik UIm an der Schilddrise operiert worden sind.
Dabei wurden die Operationsindikationen, die Operationsverfahren und der
postoperativen Hypoparathyroidismus, als Operationskomplikation, verglichen. Das
besondere Augenmerk lag hierbei bei den pra- und postoperative
Parathormonspiegeln. Die pra- und postoperative Parathormonspiegel wurde
hierbei anhand von Operationsverfahren, Geschlecht und Alter analysiert.

171 Patienten konnten davon in die Auswertung einbezogen werden. Die haufigste
Operationsindikation war eine Strumaerkrankung (n=128) gefolgt von einem
papillaren Schilddrisenkarzinom (n=25).

Das haufigste Operationsverfahren war die Hemithyreoidektomie / Subtotale

Resektion (n=95) gefolgt von der Thyreoidektomie (n=58).

Der durchschnittliche praoperative Parathormon-Spiegel betrug 37 pg / dl, der
durchschnittliche postoperative Parathormon-Spiegel betrug 27 pg / dl. Je invasiver
die Operation, desto hoher wurde der Abfall des Parathormon-Spiegels. Nach
Hemithyreoidektomie betrug der Abfall durchschnittich 24 pg / dl, nach
Thyreoidektomie durchschnittlich 18 pg / dl gefolgt von einem durchschnittlichen
Abfall von 18 pg / dl bei Thyreoidektomie mit Lymphknotendissektion

Der héchste Abfall jedoch, mit mehr als 50 %, wurde in der Untergruppe der
Patienten mit Morbus Basedow verzeichnet und lag im durchschnittlich bei 16,5 pg
/dl.
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Ein postoperativer Hypoparathyreoidismus trat dabei insgesamt bei 26 Patienten
auf. Dabei wurde der postoperative Parathormon-Spiegel bei allen, mit Ausnahme
von 2 Patienten, spatestens 3 Monaten postoperative wieder messbar oder
normalwertig und konnte somit als temporarer postoperativen
Hypoparathyroidismus eingestuft werden. Bei den 2 Patienten verblieb ein

permanenter Hypoparathyroidismus, der weiterhin supplementiert werden musste.

Die Haufigkeit des postoperative Hypoparathyreoidismus in dieser Studie stimmt mit
den Angaben in der Fachliteratur und den Untersuchungserhebungen anderer
Studien Uberein.

Wir fanden eine moderate positive Korrelation zwischen den praoperativen und
postoperativen Parathormon-Werten. Daher konnte ein praoperativer hoherer
Parathormon-Spiegel ein Schutzfaktor fur die Entwicklung eines postoperativen
Hypoparathyreoidismus sein.

Letztendlich kann gesagt werden, dass die mittlere Parathormon-Abnahme vom
Ausmal’ der Resektion abhangt. Der postoperative Hypoparathyreoidismus ist bei

den meisten Patienten voribergehend.
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