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Histologische Schilddriisenbefunde
beim Neugeborenen und Siugling
unter besonderer Beriicksichtigung
des plotzlichen Siuglingstodes™
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Histological Findings in Thyroid Glands of Newborns and Infants
with Special Regard to Sudden Infant Death Syndrome

Summary. The morphological picture of the thyroid gland, the only endocrine
organ with a follicle structure, allows a limited conclusion to be drawn with
respect to the functional state in spite of any physiological variability. The
thyroid of the newborn shows total colloid release and collapse of the follicles.
The regular structure of the thyroid will be rebuilt within several weeks after
birth. Total colloid absorption can be found in cases of stress-activated
thyroids as well as in cases of death due to freezing. A histological examina-
tion was done on 88 thyroids of fetuses, newborns and infants. About 70% of
the results on 27 cases of sudden infant death syndrome (SIDS) may be inter-
preted as a morphological correlate of a premortal chronic or recurrent stress
reaction. The value of these results is discussed.
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Zusammenfassung. Die Schilddriise als einziges endokrines Organ mit Folli-
kel-Struktur ermoglicht, trotz aller physiologischer Variabilitit, einen
begrenzten RiickschluB vom morphologischen Erscheinungsbild auf den
jeweiligen Funktionszustand. So zeichnet sich die Schilddriise des Neugebo-
renen durch eine vollstindige Kolloid-Entspeicherung und einen Zusam-
menbruch der Follikel aus. Die normale Struktur der Ruheschilddriise wird
erst im Laufe von Wochen wieder aufgebaut. Die aktivierte, einer linger
andauernden StreB-Situation unterworfene Schilddriise kann, wie auch die
Kilteschilddriise, mit einer vollstindigen Kolloidresorption einhergehen.
Nach diesen Kriterien wurden 88 Schilddriisen von Foten, Neugeborenen
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sowie Sduglingen und Kleinkindern histologisch untersucht. Die Befunde
beim plotzlichen Sduglingstod (SIDS, 27 Fille) lassen sich bei etwa 70% der
Fille als morphologisches Korrelat einer primortalen chronischen bzw. rezi-
divierenden StreB-Reaktion deuten. Die Wertigkeit dieses Befundes wird dis-
kutiert.

Schliisselwirter: Schilddriisen-Morphologie - SIDS und Schilddriise

Die Morphologie der Schilddriise von ihrer ersten embryonalen Anlage bis hin
zum Senium bietet aufgrund ihrer physiologischen Variabilitit und follikuldren
Speicherfunktion stark unterschiedliche Befunde. So stellte schon Kélliker
(1867) fest: ,,Die Driisenblédschen selbst verhalten sich in Bezug aufihre Zusam-
mensetzung beim Menschen so verschiedenartig, daBl sich nicht leicht sagen
1463t, was eigentlich das Regelrechte ist.“ Insbesondere wihrend des fotalen und
neonatalen Lebensabschnittes sowie wihrend des Sduglings- und Kleinkindes-
alters lassen die Schilddriisenstrukturen zahlreiche Unterschiede erkennen.

Die Schilddriise als einziges endokrines Organ mit Follikel-Struktur wird,
wenn sie einer langer andauernden StreB-Situation unterworfen wird, ein ande-
res Bild zeigen als die sogenannte Ruheschilddriise. Derartige Strefzustinde
konnen sowohl unter physiologischen Bedingungen wie in der Geburtsphase
auftreten, sind aber auch bei chronischen und konsumptiven Erkrankungen
gegeben. Dem sogenannten plotzlichen Siuglingstod (SIDS) ist in diesem
Lebensabschnitt insofern besondere Aufmerksamkeit zu widmen, als einerseits
hinsichtlich nennenswerter krankhafter organischer Verdnderungen negative
Befunde erhoben werden, andererseits aber auch hier primortale StreBzustinde
durch rezidivierende Hypoxiephasen diskutiert werden.

Untersuchungsgut und Methode

Unter den genannten Aspekten wurden histologische Untersuchungen an der Schilddriise bei
88 Sterbefillen, die keine Zeichen von Fiulnis und Autolyse boten, durchgefiihrt. Die Fille
unterteilen sich in:

1. Foten und reife Totgeburten (n = 10)

2. Neugeborene (bis zu 10 Tagen) (n =17)

3. Typischer plétzlicher Sduglingstod (n = 27)

4. Ubrige Todesfille im Siuglingsalter bzw. Kleinkindesalter (n = 34)

Die Entwicklungsstadien der Foten lagen zwischen der 20. und letzten Schwangerschafts-
woche. Die Neugeborenenperiode wurde mit 1 bis 10 Tagen festgelegt. Das Alter der Kinder
mit SIDS betrug 6 Wochen bis 12 Monate, in der Kontrollgruppe, einschlieBlich Fillen mit
Herzvitien, variierte das Alter von 2 Wochen bis 28 Monaten.

Von den formalinfixierten Schilddriisen wurde je ein Lingsschnitt von Pol zu Pol ange-
fertigt und dieser nach Paraplast-Einbettung mit Himatoxylin-Eosin und mit Azan gefirbt,
zudem wurde die PAS-Reaktion iiberpriift. Bei der histologischen Beurteilung wurden
folgende Parameter beriicksichtigt: Follikelform, Kolloidgehalt, Zustand und Form des
Epithels, Lage und Blutgehalt der Kapillaren.

Die jeweilige Sektionsdiagnose wurde aufgrund der makroskopischen und mikroskopi-
schen, gegebenenfalls auch toxikologischen, Befunde erstellt.
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Tabelle 1. Histologische Schilddriisenbefunde der 88 Todesfille

Befund Foten Neugeborene SIDS Kinder &lter
und reife (bis 10 Tage) als 10 Tage
Tobt- ot Tétung  Natiir- Herz- Andere
geburten licher Tod vitien natiirliche
und un-
natiirliche
Todesfille
(n=10) (=17 (n=10) (®=27) ®=13) (=21
Regelrechter 1 0 0 3 0 10
Kolloidgehalt
Teilentspeichert 1 0 0 5 0 5
Vollstindig 8 7 10 19 13 6*
entspeichert
Starke Desquamation 7 4 8 9 9 5

bis zum Zusammen-
bruch der Follikel

Starke Hyperimie 3 3 3 5 2 0

# Darunter 3 mit linger andauernder Agonie

Ergebnisse

Die histologischen Befunde sind in der Tabelle 1 wiedergegeben. Hiernach fand
sich in der Gruppe der Foten und reifen Totgeburten in 8 von 10 Fillen eine
starke bis v6llige Entspeicherung der Follikel. In den beiden anderen Fillen war
einmal eine Teilentspeicherung und ein anderes Mal ein regelrechter Kolloid-
gehalt der Follikel zu beobachten. In letzterem Fall handelte es sich um eine
Interruptio der 20. SSW bei Morbus Duchenne der Mutter.

Die Gruppe der Neugeborenen (17 Fille im Alter bis zu 10 Tagen), sowoh! die
reifen Gesunden als auch die Neugeborenen mit Erkrankungen, wiesen in allen
Fillen vollstindig entspeicherte Schilddriisen-Follikel auf.

Im Gegensatz zu den sogenannten Ruheschilddriisen, die iiblicherweise eine
dichte Kolloidspeicherung und regelrechte Follikel-Form erkennen lassen
(Abb.1), zeigten 19 der 27 Fille von plotzlichem Sauglingstod stark aktivierte und
entspeicherte Follikel (Abb. 3), wobei zum Teil eine stirkere Epithelzelldes-
quamation bis zum Zusammenbruch der Follikel beobachtet werden konnte
(Abb.4). Bei 5 der 23 Fille bestand lediglich eine Teilentspeicherung, die rest-
lichen 3 Fille wiesen gut kolloidhaltige Follikel auf. Diese drei Fille zeigten
jedoch keine iiber das iibliche Maf hinausgehenden krankhaften Verinderun-
gen, die Diagnose SIDS blieb auch hier gesichert.

Die Abb. 1-4 zeigen das morphologische Bild der Schilddriise vom kolloid-
haltigen Ruhezustand (Abb. 1) iiber die Aktivierung mit Randvakuolenbildung
(Abb.2), die Kolloidentspeicherung mit Restvakuolen (Abb.3) bis hin zum
Zusammenbruch der entspeicherten Follikel (Abb. 4).

In der Gruppe der Kinder im Alter iiber 10 Tage lieBen alle 13 Fille mit Herz-
vitien ebenfalls entspeicherte Follikel erkennen. Hingegen waren bei den
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Abb. 2. Tellentspelcherte aktivierte Follikel mit starker Randvakuolenbﬂdung HE, 152X
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Abb. 3. Vollstindige Kolloidresorption mit groBen Restvakuolen. HE, 152X
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Abb. 4. Vollstindige Kolloidentspeicherung und Zusammenbruch der Follikel. HE, 152X
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Kindern mit anderen Todesursachen, die sowohl eines natiirlichen als auch
unnatiirlichen Todes gestorben waren, in 10 von 21 Fillen ein regelrechter
Kolloidgehalt der Follikel, wie bei der sogenannten Ruheschilddriise, zu beob-
achten. Die restlichen Fille zeigten S5mal eine Teilentspeicherung, 6 Fille, davon
3 mit langdauernder Agonie, wiesen eine vollstindige Entspeicherung auf.

Diskussion

Wenn auch die zeitlichen Angaben iiber die Entwicklung der fotalen Schild-
driise differieren, so lassen sich beim Foten bereits mit diinnfliissigem Kolloid
gefiillte Follikelstrukturen nachweisen. Im Rahmen eines intrauterinen Frucht-
todes kann es zu einer Kolloidresorption kommen, wodurch sich unsere
Befunde bei unreifen und reifen Totgeburten erkliren. Der wihrend der gesam-
ten Fotalzeit zu beobachtende hohe Epithelbesatz wird von Eickhoff (1958) nicht
unbedingt als Anzeichen erhOhter Aktivitit, sondern auch als Wachstumszei-
chen gedeutet. Nach seinen Untersuchungen beginnt die Schilddriisenaktivie-
rung mit ihren entsprechenden Veridnderungen wie Kolloidresorption nicht erst
postnatal, sondern bereits prinatal, was von Watzka (1934) bestitigt wird. Die
fotale Aktivitdt der Schilddriise wird hiernach durch miitterlich-hormonale
Impulse zum Geburtstermin gesteuert, wobei der postnatale Kiltereiz lediglich
als verstiarkender Stimulus zur Wirkung kommt. Derartig aktivierte Schilddrii-
sen sind durch einen Zusammenbruch der Follikel mit Epithelzelldesquamation
und Kolloidentspeicherung gekennzeichnet (Abb. 4), wobei die typische Grund-
struktur weitgehend verlorengeht und maximal dilatierte Blutgefdie Follikel-
Formen vortduschen kénnen. Im Gegensatz hierzu findet Krinskaja (1932) in
einem russischen Untersuchungsgut fast regelméBig kolloide Substanz in der
Neugeborenenschilddriise. Nur in 3 von 50 Fillen wird das Kolloid vollstéindig
vermift. In einem Kommentar werden von Arndt (1932) hierfiir geographisch-
pathologische Gesichtspunkte angefiihrt. Diese werden auch in Arbeiten Giber
die Schilddriisen-Morphologie dieses Lebensabschnittes von Hesselberg (1910)
und Isenschmidt (1910) sowie Pulaski (1929) besonders beriicksichtigt. Nach
Miiller und Rimsch (1966) sind Unterschiede hinsichtlich des Kolloidgehaltes
der Schilddriise intrauterin und extrauterin verstorbener Kinder nicht zu er-
heben. Aufgrund ihrer Untersuchungen an 63 Schilddriisen weisen sie insge-
samt in nahezu 100% kolloidfreie Follikel nach. Dies steht mit unseren Unter-
suchungen weitgehend in Ubereinstimmung.

Sogenannte Ruheschilddriisen mit dichter Kolloidspeicherung und regel-
rechten Follikel-Formen (Abb. 1) sind bei gesunden Sduglingen etwa ab dem 14.
bis 28. Lebenstag zu beobachten, nach Watzka (1934) sind bereits am 6. Tag nach
der Geburt wieder gut ausgebildete Follikel mit schwach fiarbbarem Inhalt anzu-
treffen. Damit kann die Histomorphologie der Schilddriise in den ersten Lebens-
tagen und -wochen zur Lebensaltersschitzung herangezogen werden, wenn
durch die Art der Todesursache und Todesumstinde keine Kolloid-Entspeiche-
rung zu erwarten ist.

Einschneidende und linger andauernde patho-physiologische Verdnderun-
gen beim Siugling beeinflussen zwangsldufig auch das morphokinetische
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Erscheinungsbild der Schilddriise. Der Kolloidgehalt der Follikel schwindet all-
méhlich, was mit einer zum Teil kriftigen Randvakuolenbildung einhergeht.
Je nach Stoffwechsellage und Dauer der Aktivitit kann es zu einer stirkeren
Epitheldesquamation und kapilldrer Blutstauung, gelegentlich zu Blutungen in
die Follikel hinein, kommen.

Auch die dem Erfrierungstod vorausgehende Stoffwechsellage wird zu einer
Kolloidverfliissigung bis hin zur Kolloidresorption, bei gleichzeitiger stirkerer
Hyperimie, fiihren. Auf diese sogenannte Kilteschilddriise hat erstmals Watzka
(1934) verwiesen, spiter waren es Miiller et al. (1943), Pichotka (1953), Scharf
(1954,1955), Tonutti (1956), Voss et al. (1960) sowie Simon und Miiller (1971), die
ebenfalls histologisch einen Kolloid-Schwund feststellen konnten. Die histo-
logische Untersuchung der Schilddriise darf daher bei vermutetem Tod durch
Unterkithlung nicht unterbleiben.

Eine Involution der Schilddriise bildet sich in der Regel nur bei entsprechen-
der, extremer Anderung der Stoffwechsellage, die sich iiber Wochen und
Monate hinziehen muB, beispielsweise beim Verhungern (Gerhatz 1948) aus.
Bei Fillen von plotzlichem Sduglingstod konnte eine Driiseninvolution unserer-
seits in keinem Fall beobachtet werden, jedoch sind auch hier in der Regel stark
aktivierte Schilddriisenfollikel im gesamten Driisenkdrper zu beobachten.

Die Ursachen der gleichartigen Befunde bei Fillen von plétzlichem Sdug-
lingstod auf der einen und bei chronischen bzw. subakuten Leiden auf der ande-
ren Seite sind in einer erhohten Leistungsanforderung, im Sinne des Stref3, zu
vermuten. Hierbei k6nnen die histomorphologischen Befunde als Ausdruck
einer pramortal angestrebten Funktionsanpassung interpretiert werden.

Nach iiberwiegender derzeitiger Auffassung stellt der plotzliche Sduglings-
tod das Ergebnis eines multifaktoriellen Geschehens dar, wobei vor allem ver-
langerte und gehduft auftretende Schlaf-Apnoe-Phasen und ein meist banaler
Infekt zum plétzlichen Tod im Schlaf iiberleiten. Die chronisch rezidivierenden
Hypoxie-Perioden kénnen dabei als chronische Stre3-Faktoren angesehen wer-
den. Hinweise auf eine mdégliche priamortale Stref3-Situation beim plétzlichen
Sauglingstod geben aufgrund postmortaler hormoneller Untersuchungen Naeye
et al. (1980), Eisenmenger et al. (1982) sowie Kauert et al. (1982). Chacon und
Tildon (1981) fanden beim plotzlichen Sduglingstod in 88% erh§hte postmortale
T-3-Werte, die jedoch nicht als spezifisch fiir das SIDS anzusehen sind und als
ein postmortaler Artefact bei in ihrem Mechanismus ungeklédrter Konversion
von T-4 zu T-3 gewertet werden (Lee et al. 1983; Peterson et al. 1983; Root und
Lee 1983; Schwarz et al. 1983). Diese Ergebnisse weisen darauf hin, daB dem Zeit-
punkt des Todeseintritts ein ldnger andauernder StreB-Zustand vorangeht.
Andere Untersucher sehen darin ein postmortales Geschehen. Unsere morpho-
logischen Schilddriisenbefunde bei dem iiberwiegenden Teil (19 von 27) der
plotzlichen Sauglingstodesfille lassen sich damit als morphologisches Korrelat
einer derartigen linger dauernden bzw. rezidivierenden StreB-Situation deuten.
Das Hormonverteilungsmuster beim SIDS und die von uns in etwa 70% aller
Fille beobachtete vollstindige follikuldre Schilddriisen-Entspeicherung spre-
chen fiir chronische primortale Stre3-Zustinde. Bei etwa einem Drittel aller
Fille mit SIDS, die regelrecht kolloidhaltige oder teilentspeicherte Follikel auf-
weisen, kénnten andersartige pathogenetische Faktoren eine Rolle spielen.
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Riickschliisse vom morphologischen Erscheinungsbild auf den jeweiligen Funk-
tionszustand hin sind im Einzelfall nur mit Vorsicht, unter Kenntnisnahme des
Varianten-Reichtums und flieBender Ubergiinge der histologischen Befunde zu
ziehen. Im Zusammenhang mit anderen Untersuchungsergebnissen kénnen sie
jedoch in der gerichtsmedizinischen Praxis zur Unterscheidung plétzlicher
Sduglingstodesfille von anderen, eventuell gewaltsamen Todesfdllen im Sdug-
lings- und Kleinkindesalter, mit herangezogen werden.
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