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Einfluss von Schilddriisenhormonen auf die Progredienz des Keratokonus
Hintergrund Il - Schilddrisenhormonen und Kornea

Thyroxin ist wichtig flir die embryonale Entwicklung der Kornea
(Coulombre,1958), (Masterson, 1977)

Keratokonus manifestiert sich typischerweise wahrend der Pubertat, bei
deren die TBG-Konzentration signifikant reduziert ist (Fisher, 1977)

Thyroxin spielt eine entscheidende Rolle in Kollagensynthese (Drozdz, 1979)

Schilddriisenunterfunktion ist mit dem bei Keratokonus haufig vorliegenden
Down Syndrom assoziiert (Shapiro, 1985)

Keratokonus kommt oft nach Thyroidektomie vor (King, 1953)

Thyroxin-Konzentration im Tranenfilm ist 2-50fach erl in Keratokonus

(Kahan, 1990)
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Ergebnisse - klinische Studie

Die Inzidenz von SD-Dysfunktion in der Studiengruppe

war signifikant erhéht (p=

Gruppe
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Hintergrund | - Pathophysiologie des Keratokonus

Der Keratokonus ist eine bilateral auftretende, nichtentziindliche und
progrediente Hornhautvorwélbung mit einer Inzidenz von 1:2000 in der
Normalbevolkerung (Kennedy RH, 1986)

multifaktorielle Pathophysiogie - unterschiedliche Mechanismen:

o Genetische Faktoren (Bron A,1986)

» Degradationsprozess im kornealen Stroma (Uberexpression
der MMPs/ Unterexpression der TIMPs) (Sawaguchi et
al,1990)

* Immunologische Faktoren (ILK-1, ILK-6) (Wilson SE,1996)

e mechanische Verletzung des kornealen Epithels (Bron
A,1996)

o Keratozytenapoptose (Kim WJ,1999)

o oxidativer Stress (Buddi R, 2002)
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Studiendesign - Ziele

Ziel: den Zusammenhang zwischen SDD und Keratokonus sowohl klinisch als
auch molekularbiologisch zu Uberprifen

klinische Studie

Studiengruppe: 154 Patienten mit Keratokonus
Kontrollgruppe: 154 Patienten ohne HH-Pathologie
e augenarztliche sowie endokrinologische Untersuchung

o die Konzentration von Thyroxin im Tranenfilm wurde mittels ELISA bestimmt

Immunhistochemische Studie

20 Keratokonus-Korneae (KK) und 20 normale Korneae (NK) wurden mit Antikrper
gegen Thyroxinhormon-Rezeptoren (THR) und thyroxinstimulierendes Hormon-
Rezeptoren (TSHR) immunhistochemisch untersucht (Kryoschnitte).
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Ergebnisse - Immunoassay

Thyroxinkonzentration im Tranenfilm ELISA T, - Kit (ADVIA Centaur)
tokonus-Patienten

« SDD-Gruppe (n=21): 11.846.2 nmol/l

* n-SDD-Gruppe (n=21): 10.9+5.1 nmol/|

T4 nmil

Kontrollgruppe:
(n=21): 3.0£1.7 nmol/l

p1=6.3E-8, Mann-Whitney test
p2=6.3E-8, Mann-Whitney test
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SR o I el | Ergebnisse - Immunhistochemie Il
Dapi Cy2 Overlay

Dapi Cy2 Overlay

TSHR in 60% der
THR in 60% der normalen normalen Hornhaute
Hornhaute (12/20) (12/20)
THR in 15% der Keratokonus

Hornhaute (3/15) TSHR in 15% der

Keratokonus-Hornhaute
p=0,004 (Fisher exact test) (3/15)
Kontroll-
Kontroll-

p=0,004 (Fisher exact
Hornhaut test)
Hornhaut
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Schlussfolgerungen

die Inzidenz von SD-Dysfunktion in Keratokonus ist signifikant erhéht
die normale menschliche Hornhaut exprimiert THR und TSHR

In Keratokonus wird die Expression der THR und TSHR herunterreguliert

Unsere Ergebnisse bestatigen einen Zusammenhang zwischen
SD-Dysfunktion und Keratokonus

Fazit fur die Praxis

Bei jedem Keratokonus-Patienten sollte eine weitgehende SD-
Abklarung zur Standarddiagnostik gehéren !!!
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