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Notwendiges aus Chemie und Biochemie

Jeder biologische Organismus — und sei er auch
so klein wie ein Bakterium — kann sich nur am
Leben halten, wenn er Stoffe aufnimmt und ver-
wertet. Der Mensch mit seinem hoch entwickelten
Stoffwechsel (Metabolismus) macht hierbei keine
Ausnahme.

Um die Bedeutung der fur den Menschen lebens-
notwendigen Stoffe und ihre Funktionen im Orga-
nismus zu verstehen, bedarf es gewisser Kenntnisse
der Chemie und Biochemie.

1.1 Chemische Elemente

Alle lebenden und toten Gegenstande bestehen aus
Materie, also etwas, das Raum beansprucht und ei-
ne Masse besitzt. Materie kann in fliissigem, festem
oder gasférmigem Aggregatzustand vorliegen.

Alle Formen der Materie bestehen aus chemischen
Elementen. Diese Elemente zeichnen sich da-
durch aus, dass sie durch gewdhnliche chemische

CHEMISCHES MITTLERER AN-
TEIL AM KORPER-

GEWICHT

ELEMENT
(SYMBOL)

Reaktionen nicht weiter in andere Stoffe zerlegt
werden kénnen. Abgekiirzt werden die chemischen
Elemente durch chemische Symbole (Elementsym-
bole, oft kurz Symbole).

Nachgewiesen sind gegenwartig 118 chemische
Elemente. In der Natur kommen nur 91 vor, die
restlichen sind experimentell erzeugt und haben
zum Teil nur eine extrem kurze Lebensdauer.

Im menschlichen Organismus findet man min-
destens 26 verschiedene chemische Elemente
(> Tab. 1.1). Die wichtigsten, sozusagen ,,Schliis-
selelemente®, sind:

e Sauerstoff (chemisches Symbol O)

e Kohlenstoff (C)

® Wasserstoff (H)

o Stickstoff (N).

Allein diese vier Elemente bilden ungefahr 96 % der
Kdrpermasse, wobei die prozentuale Zusammen-
setzung nach Wasser- und Fettanteil variiert. Eine
Gruppe von weiteren sieben Elementen — namlich
Kalzium (Ca), Phosphor (P), Kalium (K), Schwefel
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(S), Natrium (Na), Chlor (Cl) und Magnesium (Mg)
— bildet noch einmal gut 3% der Kérpermasse. Die-
se Elemente werden zusammen oft als Mengen-
elemente bezeichnet (» 18.10.1). Den verbleiben-
den Rest bilden die Spurenelemente, die nur ,in
Spuren* im menschlichen Organismus anzutreffen
sind. Mengen- und Spurenelemente werden als Mi-
neralstoffe zusammengefasst (> 18.10).

1.2 Aufbau der Atome

Jedes Element ist aus einer groRen Anzahl gleich-
artiger Einzelbausteine aufgebaut, den Atomen.
Atome sind die Grundeinheiten der Materie. So
enthélt beispielsweise reine Kohle ausschlieflich
Kohlenstoffatome oder ein Tank voll Sauerstoff
ausschlieRlich Sauerstoffatome.

Jedes Atom besteht grundsétzlich aus zwei Haupt-
teilen: dem Kern im Zentrum und der Elektro-
nenhille am Rand (> Abb. 1.1). Der Atomkern
enthalt die elektrisch positiv geladenen Protonen
sowie, auller beim normalen Wasserstoffatom,
elektrisch neutrale Partikel, die Neutronen. Da
jedes Proton eine positive Ladung tréagt, ist der
Kern insgesamt positiv geladen. Mehr als 99,9 %
der Masse eines Atoms befindet sich im Kern.

Sauerstoff (O) 60% Bestandteil von Wasser und vielen organischen Molekiilen
Kohlenstoff (C) 24% Bestandteil jedes organischen Molekdils
Wasserstoff (H) 10% Bestandteil von Wasser und organischen Molekdilen; als lon (H*) ist
es fiir die Saureeigenschaft einer Losung verantwortlich © 4
Stickstoff (N) 2,5% Bestandteil vieler organischer Molekiile, z. B. aller Proteine und Nu-
kleinsauren
Kalzium (Ca) 1,3% Bestandteil von Knochen und Zahnen; vermittelt die Synthese und
Freisetzung von Neurotransmittern. Elektromechanische Kopp- A
lung, dadurch an allen Muskelkontraktionen beteiligt T ¥
Phosphor (P) 0,9 % Bestandteil vieler Biomolekiile wie Nukleinsauren, ATP und zykli- . ARSI
schem AMP; Bestandteil von Knochen und Zéhnen
Kalium (K) 0,2% Erforderlich zur Entstehung von Nervenimpulsen und fiir Muskel-
kontraktionen
Schwefel (S) 0,2% Bestandteil vieler Proteine, besonders der kontraktilen Filamente
des Muskels Elektronen-
Natrium (Na) 0,12% Notwendig zur Weiterleitung von Nervenimpulsen sowie fiir Mus- hiille
kelkontraktionen; Haupt-lon des Extrazellularraums, das wesentlich Elektron
zur Aufrechterhaltung der Wasserbilanz benétigt wird
Chlor (Cl) 0,1% Wie Natrium wesentlich fiir die Aufrechterhaltung der Wasserbilanz
zwischen den Zellen verantwortlich
Magnesium (Mg) 0,03% Bestandteil vieler Enzyme Neutron

Chrom (Cr) Alle jeweils weniger  Es gibt weitere Spurenelemente, die im Koérper nachweisbar sind
Eisen (Fe) als 0,01 %. Biologi-  und mit der Nahrung zugefiihrt werden, deren téglicher Bedarf
sche Funktionen und sowie irgendwelche Mangelerscheinungen aber nicht bekannt
Fluor (F) . . . N
Mangelerscheinun-  sind. Zu ihnen zahlen:
Jod ()) gen » Tab. 18.5 Proton
Kobalt (Co) e Silizium (Si)
Kupfer (Cu) * Zinn (Sn)

¢ Vanadium (V)
¢ Nickel (Ni)
e Arsen (As)

Mangan (Mn)
Molybdéan (Mo)

Selen (Se) Abb. 1.1 Der Aufbau eines Atoms (Schemazeichnungen).
N Oben mit Atomkern und Elektronenhiille, wobei der Ab-
Zink (Zn) stand zwischen Kern und Hiille in Wirklichkeit extrem viel

groRer ist. Unten mit stark vergroRertem Kern und zwei

Tab. 1.1 Die chemischen Elemente des menschlichen Korpers. Elektronenschalen mit ,,ihren” Elektronen. [L190]



Elektronen sind negativ geladene Partikel, die sich
um den Kern bewegen und insgesamt die Elek-
tronenhille des Atoms bilden. Die Anzahl der
negativ geladenen Elektronen entspricht immer
der der positiv geladenen Protonen, sodass sich
ihre Ladungen zwangslédufig ausgleichen und das
Atom als Ganzes nach auflen elektrisch neutral ist.
Die Masse der Elektronen ist minimal und daher
vernachlassigbar. Der Abstand der Hiille vom Kern
ist je nach Atomart 20.000- bis 150.000-mal gréier
als der Kerndurchmesser.

Atome unterschiedlicher Elemente

Die Atome verschiedener Elemente unterscheiden
sich in der Anzahl der Protonen im Kern und, da jedes
Atom nach aufen elektrisch neutral ist, damit auch der
Anzahl der Elektronen in der Elektronenhiille.

Die Anzahl der Protonen eines Atoms bzw. Ele-
ments wird als Ordnungszahl bezeichnet, die
Summe der Protonen und Neutronen als Massen-
zahl. Beispielsweise hat der Stickstoff (N) die Ord-
nungszahl 7 und die Massenzahl 14, da sich neben
den sieben Protonen auch sieben Neutronen im
Kern befinden (> Abb. 1.2).

Isotope

Alle zurzeit bekannten Elemente liegen in mehre-
ren Formen vor, die man Isotope (gr. isos = gleich,
topos = Ort, am gleichen Ort stehend; hier gemeint

Notwendiges aus Chemie und Biochemie

Massenzahl 1 2,1 Elektro-
H negativitat
Symbol
Ordnungszahl 1
12 2,5 14 3,0 16 3,5

C N O

Abb. 1.2 Symbol, Ordnungszahl, Massenzahl und Elek-
tronegativitat am Beispiel der vier ,Schlisselelemente”.
[L190]
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im Periodensystem der Elemente) nennt und von
denen derzeit ca. 3.300 bekannt sind. Sie verhalten
sich zwar chemisch gleich und haben gleich vie-
le Protonen, unterscheiden sich aber in der Zahl
ihrer Neutronen und dadurch auch ihrer Atom-
massen voneinander. Nur etwa 250 Isotope sind
stabil, die anderen, besonders solche mit hohen
Protonenzahlen, sind von Natur aus radioaktiv,
d.h., sie zerfallen und geben dabei Strahlung ab.
Die Zerfallszeit eines solchen Radionuklids wird
durch die Halbwertszeit charakterisiert, d.h. die
Zeit, in der die Halfte des Stoffes zerfallt.

Durch Beschuss von Atomkernen mit radioaktiven
Strahlen kann man kinstliche Isotope erzeugen,
wie z.B. das Jod 123 (*2%I), mit dessen Hilfe man

die Funktion der Schilddriise (» 11.4) untersuchen
kann. Da radioaktive Strahlen Gewebe schédigen
kénnen, darf man zur Diagnostik nur Isotope an-
wenden, die ihre Radioaktivitét schnell verlieren,
d.h. eine kurze physikalische Halbwertszeit haben,
und/oder schnell ausgeschieden werden, d.h. eine
kurze biologische Halbwertszeit haben.

1.3 Periodensystem der Elemente

In den vergangenen Jahrhunderten (iberlegte man
sich, wie man die Elemente am besten ordnen kénn-
te. Natrlich bot sich als Einteilungskriterium die
steigende Ordnungszahl an. Somit ware eine lange
Liste von aneinandergereihten Elementen entstanden.
Experimente zeigten jedoch, dass bestimmte Ele-
mente dhnlich reagierten und demnach ahnliche
Eigenschaften besitzen mussten. Interessanter-
weise war eine solche Ahnlichkeit in den ersten
20 Elementen bei jedem achten Element der Liste
gegeben, die Ahnlichkeit trat also periodisch auf.
Unabhangig voneinander stellten Dimitri Iwano-
witsch Mendelejew und Lothar Meyer 1868/69
erstmalig diese ahnlichen Elemente in der Liste
untereinander und schufen so das Periodensystem
der Elemente (> Abb. 1.3, » Abb. 1.4).

Im Periodensystem sind die Elemente also wie
folgt eingeteilt:

Hauptgruppen Hauptgruppen
H He
V: toff Helium
. Nebengruppen
Li Be B F Ne
Lithium | Beryllium Bor
3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 Al
(nB) (IVB) (vB) (VIB) (ViIB) (L i (IB) (1B) | Aluminium | Silizium
Sc Ti \Y% Ga | Ge | As
Scandium Titan Vanadium Gallium |Germanium| Arsen
Rb Sr Y Zr Nb Tc | Ru | Rh | Pd | Ag Cd In Sn | Sb | Te
Rubidium | Strontium | Yttrium | Zirkonium Niob Technetium|Ruthenium| Rhodium | Palladium |  Silber Cadmium | Indium Zinn Antimon Tellur
Cs | Ba | La Hf Ta W | Re | Os Ir Pt | Au Hg Tl Pb Bi Po | At Rn
Césium Barium Lanthan Hafnium Tantal Wolfram | Rhenium | Osmium Iridium Platin Gold Quecksilber| Thallium Blei Bismut | Polonium Astat Radon
Fr Ra | Ac Rf | Db | Sg | Bh | Hs Mt Ds | Rg | Cn | Nh Fl Mc | Lv | Ts | Og
Francium | Radium | Actinium [Rutherfordium| Dubnium |Seaborgium| Bohrium | Hassium |Meitnerium | Darmstadtium|Roentgenium|Copernicium| Nihonium | Flerovium | Moscovium |Livermorium| Tenness |Oganesson
Erdalkalimetalle Halogene
Alkalimetalle Edelgase

Abb. 1.3 Auszug aus dem Periodensystem der Elemente. Die Elemente, die waagerecht auf einer Linie stehen, bilden jeweils eine Periode. Die Elemente, die senkrecht in einer Spalte
stehen, bilden jeweils eine Hauptgruppe oder, zwischen zweite und dritte Hauptgruppe eingeschoben, eine Nebengruppe. Nach der aktuellen Konvention werden Haupt- und Neben-
gruppen fortlaufend nummeriert (in Klammern die &ltere Konvention mit getrennter Nummerierung). Die vier ,Schliisselelemente” des Lebens sind rosa, die sieben Mengenelemente
violett, lebensnotwendige Spurenelemente braun, weitere Spurenelemente hellbraun und einige wichtige toxische (giftige) Elemente gelb unterlegt. [L190]




11

Hormonsystem

Funktion und Arbeitsweise der
Hormone 226

Einteilung der Hormone 226
Bildungsorte von Hormonen 226
Chemischer Aufbau der
Hormone 226

Wirkprinzip und Hormon-
rezeptoren 227
Transportproteine fur

Hormone 227

Abbau der Hormone 228
Steuerung der hormonellen
Sekretion 228

Hypothalamus und
Hypophyse 228

Hormone des Hypothalamus
und des Hypophysenhinter-
lappens 228
Hypophysenvorderlappen 230

Wachstumshormon 230
Epiphyse 230

Schilddriise und Schilddriisen-
hormone 230

Wirkungen und Regelkreis der
Schilddriisenhormone 231
Schilddrisenerkrankungen 231
C-Zellen und Kalzitonin 232
Nebenschilddriisenhormon und
Regulation des Kalzium- und
Phosphathaushalts 232

Hormone der Nebennieren 233
Nebennierenrinde 233
Mineralokortikoide 234

ACTH und Glukokortikoide 234
Sexualhormone 234
Nebennierenmark 235
Stressreaktion 235

Inselapparat der Bauchspeichel-
driise 235

Aufbau und biologische Bedeutung
des Insulins 235

Glukagon und Regulation des Blut-
zuckerspiegels 236

Diabetes mellitus 236
Akutkomplikationen des Diabetes
mellitus 236

Diabetische Folgeerkrankun-

gen 237

Behandlung des Diabetes

mellitus 237

Medikamentose Behandlung des
Diabetes mellitus 238

Weitere endokrin aktive
Gewebe 239

Kortison — Wundermittel und
Teufelszeug 240




226 Hormonsystem

11.1 Funktion und Arbeitsweise
der Hormone

Hormone sind Signal- und Botenstoffe (,,messen-
ger), welche wie das Nerven- und Immunsystem
die Kommunikation zwischen Zellen und Orga-
nen ermdglichen und die biologischen Ablaufe im
Korper sowie das Verhalten und die Empfindungen

eines Menschen entscheidend beeinflussen.
Lebensnotwendig @
Hormone erfiillen zahlreiche wichtige Aufgaben

im Korper. Sie:

* Wirken auf die chemische Zusammensetzung

des Inneren Milieus (> 2.8) ein

Regulieren den Organstoffwechsel und die
Energiebalance

Helfen dem Korper, mit Belastungen wie z.B.

Infektionen, Verletzungen, Durst, Hunger und
emotionalem Stress fertig zu werden

Fordern Wachstum und Entwicklung

Steuern die Reproduktionsvorgange, etwa Ei-
zell- und Spermienbildung, Befruchtung,
Schwangerschaft, Geburt und Stillen
Beeinflussen Temperament und Verhalten.

Hormone gelangen vorwiegend Uber das Blut zu
ihren Zielzellen und kénnen somit weit entfernt vom
Ort ihrer Ausschittung wirken (endokriner Weg).
Zahlreiche Hormone erreichen aber auch Zielzellen
in ihrer Nachbarschaft Giber Diffusion (parakriner
Weg) oder wirken sogar auf die hormonproduzie-
rende Zelle selbst (autokriner Weg, » Abb. 4.3).

Hormon- und Nervensignale im Vergleich
Wahrend das Nervensystem seine Informationen
in Bruchteilen von Sekunden nur zu ausgewahlten
Zellen weiterleitet (Muskel-, Drisen- oder ande-
ren Nervenzellen), erreichen Hormone alle Zellen
der Umgebung bzw. des Koérpers. Im Gegensatz
zum Nervensignal arbeiten Hormone dabei relativ
langsam: Es kann Minuten, Stunden oder auch
Monate dauern, bis die Kérperantwort erkennbar
wird (> Tab. 11.1).

Erkenntnisse zu auto- und parakriner Sekretion
sowie Neurotransmittern und Neuropeptiden haben
die Grenzen zwischen Hormon- und Nervensystem
verschwimmen lassen:

® Es gibt Hormone mit ,,Doppelfunktion®. Das
Wehenhormon Oxytocin und das den Wasser-
haushalt regulierende Hormon ADH (Adiuretin)
etwa haben auBerdem im Zwischenhirn als Neu-
ropeptide Einfluss z. B. auf Lernen, Gedacht-
nis und Verhalten. Auch Noradrenalin wirkt als
Hormon und Neurotransmitter (> 8.2.3)

® Andererseits kdnnen auch Nervenzellen Hor-
mone produzieren (Neurohormone, z.B. ADH
= Adiuretin).

Auch zum Immunsystem bestehen komplexe Ver-

bindungen, denn viele Abwehrzellen produzieren

hormonartige Botenstoffe (> 13.3).

(W)

Es gibt flieRende Uberginge zwischen Hormo-

nen, Neurotransmittern und Neuropeptiden.

Wahrscheinlich sollte man allgemein von Boten-

stoffen sprechen, die je nach Ort ihrer Bereitstel-

lung und Funktion als (Gewebs-)Hormon, Neuro-
transmitter oder Neuropeptid wirken.

FlieRende Uberginge

Endokrinologie

Das Teilgebiet der Inneren Medizin, das sich mit
Strukturen und Funktionen der Hormone sowie
Diagnose und Behandlung von hormonellen Sto-
rungen beschéftigt, ist die Endokrinologie. Aber es
gibt weitere Fachleute fur hormonelle Stérungen,
z.B. in der Gyndkologie und Andrologie, die auf
weibliche bzw. mannliche Sexualhormonstérungen
und die Behandlung der dadurch verursachten Un-
fruchtbarkeit spezialisiert sind.

11.1.1 Einteilung der Hormone

Die Hormone kénnen auf verschiedene Art und
Weise eingeteilt werden, z.B.:

® Nach dem Bildungsort

® Nach dem chemischen Aufbau

® Nach dem Wirkprinzip.

11.1.2 Bildungsorte von Hormonen

Zahlreiche Hormone werden von speziellen Hor-
mon- oder endokrinen Driisen (> Abb. 11.1) ge-
bildet und entsprechend als Driisen- oder glan-
dulire Hormone bezeichnet. Im Gegensatz zu
exokrinen Drisen (» 4.2.2), die ihre Sekrete an
die Oberflache von Haut oder Schleimh&uten ab-

[ |NERVENSYSTEM HORMONSYSTEM

Elektrisch (Neuron, Axon) und chemisch (Neurotrans-

mitter)

Muskelzellen, Driisenzellen, andere Nervenzellen

Millisekunden bis Sekunden

Muskelkontraktion, Driisensekretion oder Aktivierung

anderer Nervenzellen

Tab. 11.1 Vergleich zwischen Nerven- und Hormonsignalen.

Chemisch (Hormone)

Alle Korperzellen mit passendem
(spezifischem) Hormonrezeptor

Sekunden bis Monate

Vor allem Anderung der Stoff-
wechselaktivitat (z. B. Wachstum)

sondern, geben endokrine Driisen ihre Hormone
in den sie umgebenden interstitiellen Raum ab.
Dieser ist meist von einem dichten Kapillargeflecht
durchzogen. Die Hormone diffundieren vom Inter-
stitium in die Kapillaren und werden mit dem Blut
Uiber den gesamten Korper verteilt. So erreichen
die Hormone ihre jeweiligen Zielzellen, die tiber
geeignete Rezeptoren die ,,Botschaft des Hormons*
verstehen konnen (> 11.1.4).

Hormone werden auBerdem in groBem Ausmafi
von spezialisierten Zellen anderer Gewebe gebildet,
die als (diffuse) endokrine Gewebe (diffus = aus-
gebreitet, ohne feste Umgrenzung) bezeichnet wer-
den (> Abb. 11.1, » 11.7). Solche Gewebshormone
(aglanduldre Hormone) sind z. B. das Erythropoetin
(> 12.2.3) und die Prostaglandine (> Tab. 11.4).

11.1.3 Chemischer Aufbau der Hormone

Chemisch kann man die Hormone wie folgt unter-
teilen (> Tab. 11.2):

® Aminosidureabkémmlinge, Peptid- und Proteo-
hormone: Sie leiten sich von einer Aminosdure
bzw. Aminosdurekette (» Abb. 1.28, » Abb. 1.29)
ab und sind daher Giberwiegend wasserldslich (Ay-
drophil » 1.8.2). Die Schilddriisenhormone sind
als Ausnahme fettloslich (lipophil » 1.8.2)
Steroidhormone: Als Abkémmlinge des Choles-
terins (> Abb. 1.26) sind sie fettl6slich
Arachidonsiureabkommlinge: Einige Ge-
webshormone (z. B. die Prostaglandine) leiten
sich von der Arachidonsaure ab, einer mehrfach

ZNS:
Hypothalamus,
Epiphyse u.a.

Neben-
Hypophyse schilddriise
C-Zellen der )
Schilddriise Schild-

drise

Thymus
Herz-

vorhofe

Lungen-
epithel

Leber

Pankreas Neben-

niere

Magen- )
Darm-Trakt Niere
Plazenta Eier-
in der P
Schwanger- stocke
schaft Haut

Fett-

gewebe Hoden

Abb. 11.1 Endokrine Driisen und Gewebe als Orte

der Hormonproduktion (Auswahl). Die Plazenta in der
Schwangerschaft nimmt eine Sonderstellung ein. Sie kann
fast alle Hormone des Korpers synthetisieren, auRerdem
noch einige Hormone, die nur wéhrend der Schwanger-
schaft gebildet werden (» 21.3.4). [L190]



KLASSE HAUPTBIL-
DUNGSORT

Thyroxin, Tri-
jodthyronin
Adrenalin, Nor-
adrenalin

Dopamin

Oxytocin, ADH
(Adiuretin)
Releasing-, Inhi-
biting-Hormone
(RH bzw. I1H)
Insulin
Glukagon
Wachstumshor-
mon, Prolaktin,
TSH, ACTH,
MSH, FSH, LH

Kalzitonin

Parathormon
(PTH)
Aldosteron, Kor-
tisol, Androgene
Testosteron

Ostrogene und
Progesteron
Vitamin-D-Hor-
mon
Prostaglandine,
Thromboxan,
Leukotriene

Schilddriise

Nebennieren-
mark

ZNS (vor allem
Mittelhirn)

Hypothalamus

Bauchspeichel-
driise
Hypophysen-
vorderlappen

Schilddruse
(C-Zellen)

Nebenschild-
driise

Nebennieren-
rinde

Hoden
Eierstocke

Haut, Leber,
Niere

Uberall im Kér-
per (Leukotriene
in Leukozyten)

ACTH = Adrenokortikotropes Hormon, FSH = Follikel stimu-
lierendes Hormon, LH = luteinisierendes Hormon, MSH =
Melanotropin, TSH = Thyroidea stimulierendes Hormon

Tab. 11.2 Einteilung einiger Hormone nach ihrem che-
mischen Aufbau.

ungesattigten Fettséure (» Abb. 1.24). Sie sind
ebenfalls fettldslich.

Spritze oder Tablette?

Bei der Gabe von Hormonen bestimmt deren
chemischer Aufbau wesentlich die Einnahme-
form. Peptid- und Proteohormone wiirden bei
oraler Einnahme im Magen-Darm-Trakt zerlegt
und damit wirkungslos. Sie mussen parenteral
(unter Umgehung des Magen-Darm-Trakts) ver-
abreicht werden, z.B. als Spritze. Bei der Magen-
Darm-Passage nicht abgebaut werden dagegen
Steroidhormone und Aminosaureabkommlinge.
Sie kénnen deshalb geschluckt werden, so z.B.
die ,,Pille” (» 20.5.7) und Schilddriisenhormone.

11.1.4 Wirkprinzip und
Hormonrezeptoren

Damit eine Zielzelle ein Hormonsignal empfangen
kann, muss sie spezifische Hormonrezeptoren
besitzen, an die sich das Hormon anlagern kann.
Hormon und Rezeptor missen wie Schlissel und

Schloss passen. Diese Bindung lost komplizierte
Stoffwechselvorgéange aus, die zur gew(inschten
Hormonwirkung fiihren.

Fir ein Hormon gibt es an Zellen verschiedener
Gewebe oder Organe oft mehrere Rezeptortypen,
sodass ganz unterschiedliche Hormonwirkungen
die Folge sind. Dies gilt u.a. auch fiir die Neuro-
transmitter des Nebennierenmarks, die als nervale
Botenstoffe und als Hormonen wirken (» 11.5.5).
Adrenalin z. B. bewirkt an vielen Gefalen tber
a-Rezeptoren eine Verengung und tber p-Rezep-
toren eine Erweiterung (> 15.3.3, » Tab. 8.1).
Andererseits ist jede Zelle Zielzelle fir unterschiedli-
che Hormone und besitzt entsprechend verschiedene
Hormonrezeptoren. Jede Korperzelle kann so tber
unterschiedliche Hormone zu unterschiedlichen,
sogar gegensatzlichen Reaktionen veranlasst werden.

Hormonrezeptoren in der Zellmembran
Die meisten Aminosaureabkdmmlinge, Peptid- und
Proteohormone kdnnen wegen ihrer guten Wasser-
l6slichkeit (Hydrophilie), aber schlechten Fett-
l6slichkeit (Lipophobie) nicht durch die lipophile
Zellmembran hindurchtreten (> 1.8.2). Diese Hor-
mone binden von aufen an einen in der Membran
sitzenden Zellmembranrezeptor. Der Rezeptor
&ndert dadurch seine rdumliche Struktur (er wird
»aktiviert”) und setzt in der Zelle eine Reaktions-
kette (Signalkaskade) in Gang, an deren Ende die
»gewinschte* Zellantwort steht.

Ein haufiger Weg der Signaltransduktion, also der
Botschaftsiibermittlung, ist der Giber das Adenylat-
zyklasesystem: Der durch das Hormon aktivierte
Rezeptor aktiviert das Enzym Adenylatzyklase
an der Innenseite der Zellmembran. Dieses Enzym
fordert die Umwandlung von Adenosintriphosphat
(ATP) in cAMP (cyclo-AMP, zyklisches Adeno-
sinmonophosphat), das wie ATP ein Nukleotid ist
(> 1.8.4). cAMP aktiviert darauf eine Protein-
kinase, welche durch Phosphorylierung (> 1.8.1)
andere Enzyme hemmt oder aktiviert und so die
Hormonantwort bewirkt (» Abb. 11.2). Zur Be-
endigung der Reaktionskette wird cCAMP in der
Regel schnell von einem anderen Enzym abgebaut,
der Phosphodiesterase.

Stoffe wie das cCAMP, die als dem Hormon nach-
geschalteter, zweiter Botenstoff innerhalb der Zelle
fungieren, werden second messenger genannt.
Dabei kdnnen in einer Zelle viele Hormone anfang-
lich den gleichen second messenger benutzen. Das
an der Zellmembran von auRen gebundene Hormon
heif3t entsprechend first messenger.

Intrazellulare Hormonrezeptoren

Steroid- und Schilddriisenhormone kénnen als li-
pophile Hormone die Zellmembran durchdringen
und an intrazellulire Hormonrezeptoren binden.
Die Rezeptoren firr Schilddriisenhormone befinden
sich z.B. im Zellkern, die flr Steroidhormone im
Zytoplasma. Auch im Zytoplasma gebildete Hor-
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Interstitium
Hormon (first messenger)
aktiviert ...
Zellmembran ... Rezeptor

aktivierter Rezeptor
aktiviert...

Zellinneres
Adenylatzyklase

4 cAMP = second

ATP messenger

Proteinkinasen

Ly

Hemmung/Aktivierung von Enzymen,
die gewtlinschte Hormoneffekte bewirken

Abb. 11.2 Hormonwirkungsvermittlung tiber ,first und
second messenger” bei lipophoben Hormonen. [L190]

mon-Rezeptor-Komplexe gelangen in den Zellkern.
Die Hormone wirken dort direkt auf die DNA und
beeinflussen die Proteinbiosynthese und damit die
Zellfunktion.

Antihormone @
Bestimmte Medikamente blockieren Hormonre-
zeptoren, sodass das physiologische Hormon nicht
mehr andocken kann und unwirksam wird. Das ist
einer der Mechanismen der sog. Antihormone.
Brustkrebswachstum etwa wird sehr haufig durch
Ostrogene (weibliche Geschlechtshormone,

» 20.3.7) gefordert. Der selektive Ostrogenrezep-
tor-Modulator (» 20.3.10) Tamoxifen (z.B. Nol-
vadex®) besetzt die Rezeptoren, wirkt an der
Brust antidstrogen und bremst dadurch das
Tumorwachstum.

Analoges gilt fir den Prostatakrebs beim Mann,

der mit Antiandrogenen (z.B. Cyproteron, etwa
Androcur®) therapiert werden kann.

11.1.5 Transportproteine fir Hormone

Alle fettldslichen und die Schilddriisenhormone
mussen im Blut an Albumin oder spezielle Trans-
portproteine gebunden werden, damit sie im Blut
zu den Zielzellen gelangen kénnen. So binden z. B.
die Schilddrusenhormone an das Thyroxinbin-
dende Globulin (7BG). Biologisch wirksam ist
jedoch nur das freie, nicht das proteingebundene
Hormon (> 11.4).
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11.1.6 Abbau der Hormone

Die Inaktivierung der zirkulierenden Hormone er-
folgt durch Aufnahme in die Zielzelle oder durch
Abbau lber verschiedene Reaktionen (z. B. Auf-
spaltung) in Plasma, Niere und Leber. Steroid- und
Schilddriisenhormone werden tberwiegend in der
Leber abgebaut. Die Abbauprodukte werden tber
Nieren und Leber ausgeschieden.

11.1.7 Steuerung der hormonellen
Sekretion

Die von den Hormondrisen ins Blut ausgeschiit-
teten Hormonmengen sind minimal, und schon
geringfuigige Konzentrationsanderungen kénnen
tiefgreifende Folgen haben. Die Hormonsekretion
muss also exakt gesteuert werden. Dies geschieht
durch Regelkreise.

Regulation durch Rickkopplung

\Von groRer Bedeutung ist die Regulation durch
negative Riickkopplung (> 2.9, » Abb. 2.20).
Der Blutzuckerspiegel (RegelgréRRe) etwa soll
sich innerhalb einer bestimmten Spanne bewegen
(Sollwert). Ist der aktuelle Blutzuckerspiegel (Ist-
wert) zu hoch, schittet die Bauchspeicheldrise
(Messfuhler und Regler) das Hormon Insulin aus,
welches den Blutzuckerspiegel vor allem durch
Wirkung auf Leber- und Muskelzellen (Stell-
glieder) senkt. Mit sinkendem Blutzuckerspiegel
sinkt die Insulinausschiittung wieder (negative
Riickkopplung). Ahnlich wird z. B. die Sekretion
von Glukagon (» 11.6.2), Wachstumshormon
(> 11.2.3) und ADH (> 11.2.1) reguliert.
Positive Riickkopplung, also Stimulation des hor-
monbildenden Gewebes durch das Hormon, ist
selten (> 20.3.8).

Hypothalamus-Hypophysen-Achse

Tatsachlich sind die Verhéltnisse oft komplizier-

ter. Zum einen wirken meist mehrere Regelkreise

gleichzeitig auf ein Hormon ein. Zum anderen wird

die Sekretion vieler Hormone hierarchisch geregelt

(> Abb. 11.3):

® Als oberster Regler fungiert meist der Hypotha-
lamus. Dort laufen aus hoheren Zentren des ZNS
viele Informationen tber die AuBenwelt und das
Innere Milieu zusammen. Der Hypothalamus
beeinflusst Uber Releasing-Hormone fordernd
und uber Inhibiting-Hormone hemmend einen
zweiten Regler, den Hypophysenvorderlappen

® Der Hypophysenvorderlappen wiederum gibt
glandotrope Hormone (glandotrop = auf Driisen
einwirkend) ab, die die ,,untergeordneten* Hor-
mondrisen beeinflussen

® Die ,untergeordneten* Hormondriisen (z. B. die
Schilddriise) stehen als letzte in dieser Hierarchie
und beeinflussen tber periphere Hormone direkt
die ihnen zugeordneten Zielzellen

hohere Zentren des ZNS

A\
Hypothalamus:
Releasing-, Inhibiting-

Hormone
Hypophysen-
vorderlappen:
glandotropes Hormon  Riickkopplung
l auf verschiedenen
Ebenen
Hormondrise: AN,

peripheres Hormon

|1

Stoffwechseleffekte
\ \ \

Abb. 11.3 Hierarchie der Hormonregulation. [L190]

Sensoren messen
Stoffwechseleffekte

® Rickkopplungen sind dabei auf verschiedenen
Hormonsubstitution

Ebenen maglich.
Viele Hormone werden heute synthetisch oder
gentechnisch hergestellt. Fiir Menschen mit zwei-
felsfreiem Hormonmangel, etwa solche mit Schild-
drisenhormonmangel oder Typ-1-Diabetes, ist die
dadurch risikoarme Hormonsubstitution ein Segen.
Hingegen sind bei der Hormonersatztherapie bei
Frauen in und nach den Wechseljahren Nutzen
und Risiken sorgfaltig abzuwagen (> 20.3.8).
Umstritten ist auch die Testosterongabe bei alte-
ren Mannern.

11.2 Hypothalamus und
Hypophyse

Hypothalamus und Hypophyse liegen in den un-
teren Abschnitten des Zwischenhirns (> 8.8.4).
Der Hypothalamus ist das wichtigste Hirngebiet
fur die Regelung des Inneren Milieus und hdchs-
te Schaltstelle des Hormonsystems: Hier erfolgt
zum einen die unabdingbare Riickkopplung von
tiefer gelegenen Strukturen (» 11.1.7, » Abb. 11.3,
» Abb. 11.7), zum anderen werden nervale Reize
aus hoher gelegenen ZNS-Strukturen in Hormonaus-
schiittung ,,umgesetzt“. Der Hypothalamus ist damit
eine wichtige Verbindungsstelle zwischen Nerven-
und Hormonsystem, tiber ihn beeinflusst z. B. Stress
unseren Hormonhaushalt (> Abb. 11.17).

Die Hypophyse besteht aus dem Hypophysen-
vorderlappen (HVL, Adenohypophyse), der 75%
ihres Gesamtgewichts ausmacht und aus driisigem
Gewebe gebildet wird, und dem kleineren Hypo-
physenhinterlappen (HHL, Neurohypophyse),
der hauptséchlich aus einem Geflecht von Axonen
aufgebaut ist (» Abb. 11.4). Die Zellkdrper dieser
Axone liegen im Hypothalamus, sodass der Hypo-
physenhinterlappen funktionell und anatomisch als
Anhéngsel des Hypothalamus zu sehen ist. Daher
werden beide zusammen abgehandelt.

11.2.1 Hormone des Hypothalamus und
des Hypophysenhinterlappens

Im Hypothalamus gibt es verschiedene Kerngebie-
te (Ansammlungen von grauer Hirnsubstanz) mit
Bedeutung fur den Hormonhaushalt.

Hypophyseotrope Zone des Hypothalamus
An der Vorderseite liegt die hypophyseotrope
Zone. Dort werden Releasing-Hormone (RH,
Releasing factors, Liberine) und Inhibiting-Hor-

hoéhere Zentren des ZNS

RH und IH wandern
im Blut zum
Hypophysenvorderlappen

Hormonabgabe in den
Blutkreislauf

Hypophysenvorderlappen:
glandotrope Hormone
TSH, ACTH, FSH, LH
periphere Hormone,
Wachstumshormon,
Prolaktin, MSH

Hypothalamus: Releasing- und
Inhibiting-Hormone (RH, 1H)

Hypothalamus-Kerngebiete:
Hypophysenhinterlappen-
hormone Oxytocin, ADH

Hypophysenstiel (Infundibulum)

Hormone wandern in Axonen
zum Hypophysenhinterlappen

Hypophysenhinterlappen:
Speicherung und Ausschiittung
der peripheren Hormone
Adiuretin und Oxytocin

Abb. 11.4 Rolle der Hypophyse bei der hormonellen Sekretion und Regulation. [L190]



mone (IH, Statine) gebildet, welche die Hypophyse
beeinflussen. Diese Hormone werden in den Aypo-
physdren Portalkreislauf (ein dichtes Geflecht aus
Kapillaren) abgegeben und tber den Hypophysen-
stiel zur Hypophyse transportiert (» Abb. 11.4).
Releasing-Hormone stimulieren die Ausschiittung
von Hypophysenvorderlappenhormonen, wahrend
Inhibiting-Hormone die Sekretion hemmen.
Die wichtigsten Releasing- und Inhibiting-Hormo-
ne sind (> Abb. 11.5):
® TRH (Thyrotropin-Releasing-Hormon), sti-
muliert die Ausschiittung von TSH (Thyroidea
stimulierendes Hormon, Thyrotropin » 11.4.1)
® CRH (Corticotropin-Releasing-Hormon),
stimuliert die Ausschittung von ACTH (adre-
nocorticotropes Hormon, » 11.5.3, » 11.5.6,
> Abb. 11.17)
® Gn-RH (Gonadotropin-Releasing-Hormon),
stimuliert die Ausschiittung von FSH (follikelsti-
mulierendes Hormon) und LH (luteinisierendes
Hormon, » 20.3.7)
GH-RH (Growth-Hormon-Releasing-Hormon),
stimuliert die Wachstumshormonausschiittung
(> 11.2.3)
GH-IH (Growth-Hormon-Inhibiting-Hormon,
Somatostatin), hemmt die Wachstumshormon-
ausschiittung
MSH-RH (Melanozyten-stimulierendes-Hormon-

Releasing-Hormon, MSH-Releasing-Hormon,
Melanotropin-Releasing-Hormon, M-RH, Mela-
noliberin), stimuliert die Ausschittung von MSH
MSH-IH (MSH-Inhibiting-Hormon, Melano-
tropin-Inhibiting-Hormon, M-IH, Melanostatin),
hemmt die Ausschittung von MSH
® Dopamin (PRL-IH, Prolaktin-Inhibiting-Hor-
mon), hemmt die Ausschittung von Prolaktin
(> 21.9.2).
Ein einzelnes Prolaktin-Releasing-Hormon (PRL-
RH) gibt es nach heutigem Wissen nicht. Mehrere
Hormone, etwa TRH und verschiedene Neuropep-
tide, stimulieren die Prolaktinausschittung.

Rhythmik der Sekretion

Die Sekretion zahlreicher Hypophysenvorderlap-
penhormone erfolgt nicht kontinuierlich, sondern
intermittierend, periodisch oder pulsatil mit einer
endogenen Rhythmik (,,innere Uhr). Der Rhyth-
musgeber wird im Hypothalamus vermutet. Auch
die Ausschittungsdynamik der Hormondriisen
oder -gewebe spiegelt diese Rhythmiken wider,
sodass eine einzelne Hormonbestimmung im Blut
oft wenig aussagekraftig ist.

Diese endogenen Rhythmen sind sehr unter-
schiedlich lang: Bekannt sind ultrakurze, pulsatile
Rhythmen (z. B. vier Pulse pro Minute) wie bei
Gn-RH, Tagesrhythmen (z. B. des Kortisol- oder
Melatoninspiegels im Blut), Rhythmen tber etwa
28 Tage beim Menstruationszyklus (Sexualhor-
mone), monats- oder sogar lebenslange Rhythmen
(Schwangerschaftshormone wéhrend der Schwan-
gerschaft, Sexualhormone z. B. bei Pubertét oder
Klimakterium). Diese Rhythmik muss bei einer
therapeutischen Hormongabe bei einigen Hor-
monen berlcksichtigt werden (z.B. pulsatile Gn-
RH-Therapie bei hypothalamischer Amenorrhg,
» 20.3.8).

Kerngebiete fur den
Hypophysenhinterlappen

Weitere wichtige Kerngebiete des Hypothalamus
sind die Nuclei supraoptici und die Nuclei paraven-
triculares. Dort werden die Hypothalamushormone
Oxytocin und ADH (Adiuretin) gebildet, die in den
Axonen der Nervenzellen zum Hypophysenhin-
terlappen transportiert werden, wo sie bei Bedarf
ins Blut abgegeben werden. Die beiden Hormone
werden deshalb auch als Hypophysenhinterlap-
penhormone bezeichnet.

Oxytocin

Oxytocin I6st bei Geburt nicht die Wehentatigkeit
aus, unterhdlt aber die einmal begonnene Wehen-
tatigkeit an der geburtsbereiten Gebarmutter und
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fuhrt wahrend der Stillperiode zur Entleerung der
Milch aus den Milchgéngen (> 21.9.2).
Bindungshormon Oxytocin @
Neben der Rolle bei der Geburt (» 21.8) beein-
flusst Oxytocin Gefilihle und Verhalten: Oxytocin
schafft Vertrauen zwischen Menschen (es fordert
die Bindung bei Paaren sowie zwischen Mutter

und Baby), starkt die Sozialkompetenz, reduziert
Angst und fordert Mitgeftihl. Bertihrungen, Strei-
cheln und Massagen fordern die Produktion. In

grofRen Mengen entsteht Oxytocin beim Orgas-
mus.

ADH (Adiuretin)

ADH (antidiuretisches = gegen den Harndurch-
fluss gerichtetes Hormon, auch Adiuretin) ist ent-
scheidend an der Regulierung des osmotischen
Drucks (» 2.7.5) in der Extrazellulérflussigkeit und
des Flussigkeitsvolumens im Korper beteiligt. Es
wird auch Vasopressin genannt, weil es in hohen
Konzentrationen eine gefadlverengende Wirkung
hat. ADH fordert die Wasserriickresorption aus der
Niere ins Blut, indem es die Wasserdurchlassigkeit
der Zellmembran der distalen Tubuluszellen und
der Sammelrohre erhéht (> 19.7). Dadurch wird
weniger Urin ausgeschieden.

Wie Oxytocin und weitere Neuropeptide beein-
flusst das ADH Lernen und Gedé&chtnis.
Osmosensoren in Hypothalamus und Leber messen
den osmotischen Druck. Steigt er z.B. durch lan-
geres Dursten im Blut an, so wird vermehrt ADH
ins Blut abgegeben. Dadurch wird mehr Wasser
in der Niere zurtickgehalten, der Urin wird hyper-
osmolar und der osmotische Druck sinkt wieder.
Die ADH-Ausschittung wird auBerdem Uber
Volumensensoren in Herzvorhofen, Aorta und A.
carotis beeinflusst.

Bei Mangel oder Unwirksamkeit von ADH kommt
es zum Diabetes insipidus mit Uberschieender
Urinproduktion (Polyurie = viel Urin) und als

Hypothalamus

Q\/}— Hormondriise

Abb. 11.5 Regulationsachsen
der einzelnen Hormone (ver-
einfachte Darstellung).

* PRL-RH bezeichnet nicht ein
einzelnes Hormon, sondern
eine Funktion. [L190]
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Folge des Flussigkeitsverlustes zu starkem Durst
(Polydipsie = viel trinken).

Durstloscher @
Alkohol fihrt durch Hemmung der ADH-Aus-
schiittung zu vermehrter Harnausscheidung und
gesteigertem Durst. Dies ist einer der Griinde,
weshalb alkoholische Getranke Genussmittel und
nicht Durstloscher sind. Gegen Durst geeignet

sind (Mineral-)Wasser, zahlreiche Krauter- oder
Friichtetees sowie (stark) verdiinnte Safte.

11.2.2 Hypophysenvorderlappen

Der Hypophysenvorderlappen (HVL, Adeno-

hypophyse) bildet eine groRe Anzahl verschiedener

Peptid- und Proteohormone. Zum einen sind dies

glandotrope Hormone, die untergeordnete Hor-

mondrisen steuern, zum anderen solche, die direkt

auf die Zielzellen wirken (> Abb. 11.5).

Zu den wichtigsten glandotropen Hormonen des

Hypophysenvorderlappens gehéren:

® TSH (Thyroidea stimulierendes Hormon), for-
dert die Schilddrisentatigkeit (» 11.4.1)

® ACTH (adrenocortikotropes Hormon), stimuliert
die Ausschittung der Nebennierenrindenhormo-
ne, inshesondere der Glukokortikoide (> 11.5.3)

® FSH (Follikel stimulierendes Hormon) und LH
(luteinisierendes Hormon), férdern die Keim-
driisentatigkeit und steuern die Geschlechtshor-
monproduktion bei Mann und Frau (> Kap. 20,
> Kap. 21).

Direkt auf Zielzellen wirken:

® Das Wachstumshormon, welches das Korper-
wachstum kontrolliert (> 11.2.3)

® Das Prolaktin, das unter anderem die Milchpro-
duktion in der Brustdriise in Gang setzt (» 21.9.2)

® Das MSH (Melanozyten stimulierendes Hormon,
Melanotropin). Es wird stets zusammen mit
ACTH ausgeschittet (» 11.5.3, » Abb. 11.4)
und beeinflusst unter anderem tber Einflusse auf
die pigmentbildenden Melanozyten in der Haut
(» 7.2.1) die Hautpigmentierung.

11.2.3 Wachstumshormon

Bildung und Sekretion des Wachstumshormons

(auch somatotropes Hormon, kurz STH, Human

Growth-Hormon, kurz HGH) werden durch die

hypothalamischen Hormone GH-RH und GH-IH

(Somatostatin) reguliert. Wachstumshormon:

® Fordert Zellwachstum und Zellvermehrung

e Steigert die Proteinbiosynthese

e Stimuliert den Fett- und Glykogenabbau

® Vermindert langfristig die Glukoseverwertung
und erhéht somit den Blutzuckerspiegel.

Das Wachstumshormon wirkt nur zum Teil direkt.

Ein Teil der Wirkungen wird Uber Somatomedine

vermittelt, die wegen ihrer Ahnlichkeit zum Insulin

auch Insulin-like-growth-factors (IGF) genannt
werden.

Hypophysarer Minder- und Hochwuchs
Wachstumshormon wird vor allem im Kindes- und
Jugendalter vermehrt gebildet. Ein Mangel fuhrt
zum proportionierten Minderwuchs mit norma-
len Kérperproportionen.
Folgen einer Uberproduktion von Wachstumshor-
mon, meist durch einen gutartigen hormonproduzie-
renden Tumor der Hypophyse, sind (> Abb. 11.6):
¢ Bei noch offenen Epiphysenfugen (> 5.1.4)
proportionierter Hochwuchs (Gigantismus)
mit KorpergréRen tiber 2 m
® Nach Abschluss des Langenwachstums AKkro-
megalie. Das Wachstumshormon bewirkt dann
ein verstarktes Wachstum der Gesichtsknochen,
Héande und FiiRe sowie eine Verdickung der Haut
und eine VergréRerung der inneren Organe. Ty-
pischerweise haben die Betroffenen vergroberte
Gesichtszige, ,,Pratzenhande” und eine tiefe,
raue Stimme. Oft entwickeln sie wegen der blut-
zuckererhdhenden Wirkung des Wachstumshor-
mons einen Diabetes mellitus.

11.3 Epiphyse

Noch ein weiterer Teil des ZNS tibernimmt Aufga-
ben fur das Hormonsystem: die Epiphyse (Zirbel-
driise, Corpus pineale), eine ca. erbsengrof3e Driise
oberhalb des Mittelhirns (> Abb. 8.29). Sie bildet
vor allem aus Serotonin das Hormon Melatonin,

Abb. 11.6 Uberproduktion von Wachstumshormon. Dieser
Mann zeigt die bei Akromegalie charakteristischen physio-
gnomischen Veranderungen: vergréberte Gesichtsziige
(durch Wachstum von Kinn, Stirn und Nase) sowie ver-
grolRerte Ohrmuscheln und eine vergroRerte Zunge. [E288]

dessen Ausschittung durch Dunkelheit gefordert
und durch Licht gehemmt wird.

Die genauen Aufgaben der Epiphyse und des Me-
latonins sind noch unklar. Als sicher gilt, dass die
Epiphyse Bestandteil des fotoneuroendokrinen
Systems ist, in dem durch Informationen (ber die
Tageslange durch das Licht Tages- (zirkadiane) und
Jahreszeitrhythmen gesteuert werden. Vermutet
werden auch Einflisse auf die Reproduktion, ins-
besondere den Eintritt der Pubertét. In der Epiphyse
sitzt also eine unserer inneren biologischen ,,Uhren®.
Melatonin wird gegen Schlafstérungen und den
Jet-Lag nach Interkontinentalfliigen eingesetzt.
Kurzzeitige Einnahme gilt als risikoarm.

11.4 Schilddrise und
Schilddrisenhormone

Die ca. 25 g schwere, hufeisenférmige Schilddrii-
se (Glandula thyroidea) liegt dicht unterhalb des
Schildknorpels vor der Luftrohre in enger Nach-
barschaft zu vielen lebenswichtigen Gefalen und
dem N. vagus (> Abb. 11.7).

Die Schilddriise besteht aus zwei Seitenlappen, die
durch eine Gewebsbriicke, den Isthmus, verbunden
sind. Die Schilddriise wird durch Bindegewebsstra-
Ren in einzelne Lappchen geteilt. Jedes Lappchen
wiederum besteht aus vielen kleinen Blaschen,
den Follikeln. Thre Wand wird aus einschichtigem
Follikelepithel gebildet (» Abb. 11.8).

Hormonbildung nicht ohne Jod

Die Follikelzellen produzieren zwei jodhaltige
Schilddrisenhormone: Thyroxin (Tetrajodthy-
ronin, T,) und Trijodthyronin (T3). Thyroxin ist
biologisch kaum wirksam, das eigentlich wirksame
Hormon ist das Trijodthyronin.

In den Follikelepithelzellen wird zunéchst das Pro-
hormon (Hormonvorstufe) Thyreoglobulin gebil-
det, das pro Molekiil tiber 100 Tyrosinreste enthalt
(Tyrosin ist eine Aminosaure). An der AuRenseite
der Zellmembran wird das Thyreoglobulin jodiert,
d.h., in jeden Tyrosinrest werden ein oder zwei Jod-
atome eingebaut. Jeweils zwei jodierte Tyrosinreste
schlielen sich zusammen, sodass innerhalb des
Thyreoglobulins Thyroxin- (mit vier Jodatomen)
und Trijodthyroninmolekile (mit drei Jodatomen)
entstehen. Danach wird das Thyreoglobulin ins
Follikellumen abgegeben und dort gespeichert.
Bei Bedarf nehmen die Follikelepithelzellen das
Thyreoglobulin aus dem Kolloid (hier: Gesamt-
heit des Follikelinhalts, » Abb. 11.8) wieder auf.
Thyroxin und Trijodthyronin werden enzymatisch
vom Thyreoglobulin abgespalten und diffundieren
ins Blut, wo sie in erster Linie an das Thyroxin-
bindende Globulin (7BG) gebunden transportiert
werden.

Uber 80% des Trijodthyronins entstehen erst in den
Zielzellen durch Abspaltung von Jod aus Thyroxin.
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Abb. 11.7 Links Anatomie der Schilddriise, rechts Regelkreis und Funktion der Schilddriisenhormone. [L190]

Abb. 11.8 Schilddriise im mikroskopischen Bild. Das
Follikellumen wird durch Kolloid (*) ausgefiillt. An den L6-
chern (Pfeile) ist das Kolloid herausgelést worden. [M375]

Bei geringem Bedarf, aber auch bei schweren Er-
krankungen entsteht durch die Dejodierung von
Thyroxin in anderer Position nicht Trijodthyronin,
sondern das biologisch inaktive reverse Trijod-
thyronin (775).

11.4.1 Wirkungen und Regelkreis der
Schilddriisenhormone

Wirkungen der Schilddriisenhormone
Schilddriisenhormone stimulieren den gesamten
Stoffwechsel und haben Wirkungen auf praktisch
alle Organe (> Abb. 11.7):

e Schilddriisenhormone steigern Energieumsatz
und Warmeproduktion des Korpers und erhéhen
den Sauerstoffbedarf. Sie stimulieren den Abbau
von Fetten und Glykogen. In physiologischen
Konzentrationen wirken sie eiweillanabol (Ei-
weill aufbauend) und férdern Wachstum und
Reifung des ZNS

® Sie bewirken eine Aktivitdtszunahme des Ner-
vensystems: Hohe Schilddriisenhormonspiegel
fuhren beispielsweise zu UberschieRenden Mus-
keldehnungsreflexen

e Schilddrisenhormone steigern Kontraktilitét, Er-
regungsbildung und Erregungsleitungsgeschwin-
digkeit des Herzens

¢ Bei Kindern sind Schilddriisenhormone un-
abdingbar fir ein normales Kérperwachstum
und eine physiologische Gehirnentwicklung.
Ein Synergismus (Zusammenwirken) von Schild-
driisenhormonen mit dem Wachstumshormon ist
nachgewiesen.

Regelkreis der Schilddriisenhormone

Das Releasing-Hormon des Schilddriisenhormon-
Regelkreises heillt Thyrotropin-Releasing-Hormon
(TRH). Es stimuliert im Hypophysenvorderlappen
die Ausschittung von TSH (Thyroidea stimulieren-
des Hormon, Thyrotropin).

TSH fuhrt in der Schilddrise zur vermehrten Bil-
dung von Schilddriisenhormonen und zur Freiset-
zung der Schilddriisenhormone aus ihrem Zwi-
schenspeicher, dem Kolloid. Die Schilddriisenhor-
mone erreichen Uber das Blut alle Kérperregionen,
also auch Hypophyse und Hypothalamus, die mit
Sensoren die erhdhten Spiegel im Blut wahrneh-
men. Dadurch werden TRH- und TSH-Bildung und
somit die weitere T,- und T,-Sekretion gehemmt
(negative Ruckkopplung » Abb. 11.7).

11.4.2 Schilddrisenerkrankungen

Bei den sehr haufigen Schilddrisenerkrankungen

mussen differenziert werden:

® Die gestorte Schilddriisenfunktion (> Tab. 11.3).
Man unterscheidet die Normalfunktion der
Schilddriise (Euthyreose) von der Uberfunk-
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HYPERTHYREOSE HYPOTHYREOSE

Grundumsatz erhoht Grundumsatz erniedrigt

Koérperlich und geistig leb-
haft

Kérperlich und geistig
trage (geistige Behinde-
rung, wenn ab Geburt)

Warmeunvertraglichkeit Kélteempfindlichkeit

Hervortretende Augapfel,
starrer Blick

Teigige, verdickte Haut
(Myxodem)

Gewichtsabnahme Gewichtszunahme
Blutdruck erhéht

Erhohte Herzfrequenz/

Blutdruck erniedrigt
Erniedrigte Herz-

-arbeit frequenz
Durchfall Verstopfung
Schlaflosigkeit, innere Unru- Miidigkeit
he

Tab. 11.3 Die wichtigsten klinischen Symptome bei Hy-
per- und Hypothyreose.

tion (Hyperthyreose) und der Unterfunktion
(Hypothyreose)

® Die pathologisch verdinderte Schilddriusengrofe.
Man unterscheidet die normal grof3e und die ver-
groRerte Schilddrise (Struma).

Sie kdnnen gemeinsam, aber auch getrennt von-

einander auftreten.

Struma

Eine SchilddriisenvergréRerung heiflt Struma
(Kropf); sie kann gleichmaRig (Struma diffusa) oder
knotig (Struma nodosa) sein. Etwa 30 % der Er-
wachsenen in Deutschland haben eine Struma, meist
mit normaler Schilddrisenfunktion (> Abb. 11.9).

Hé&ufigste Ursache einer Struma ist Jodmangel.
Es kommt zum Mangel an T3/T,, dadurch zur Er-
héhung der TSH-Ausschittung und infolgedessen
zur Schilddrisenvergréferung.

Oft kann eine Struma medikamentds behandelt
werden. Fuhrt die Struma jedoch durch Druck auf
Luft- oder Speiser6hre zu Luftnot oder Schlucksto-
rungen oder besteht der Verdacht auf eine maligne
Entartung eines Schilddrisenknotens (Schilddrii-
senkarzinom), muss sie operativ entfernt werden.

Jod ist ein lebensnotwendiges Spurenelement, das
in ausreichender Menge zugefiihrt werden muss

.

Abb. 11.9 20-jahrige Patientin mit deutlicher Struma no-
dosa, links vor, rechts nach der Operation (der Pfeil zeigt
auf die kaum sichtbare Operationsnarbe). AuRer einer Ver-
dickung des Halses war der Patientin nichts aufgefallen.
Die Patientin war euthyreot. [T127]
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(Tagesbedarf Erwachsener 150 pg). Gute Jod-
quellen sind Meeresfische oder die Verwendung
von jodiertem Speisesalz. Eine Trinkwasseranrei-
cherung, wie sie z.B. in der Schweiz existiert, ist
in Deutschland gesetzlich nicht vorgeschrieben,
sodass Jodmangel in Deutschland immer noch
relativ haufig ist, nach neueren Daten sogar wie-
der zunimmt. Durch konsequente Verwendung
jodierten Speisesalzes in Haushalt, Industrie und
Gemeinschaftsverpflegung und die Einnahme von
Jodid-Tabletten in Phasen besonders hohen Bedarfs
(z.B. Schwangerschaft) konnte die Strumahdufig-
keit unter 5% gesenkt werden!

Hyperthyreose

Bei einer Hyperthyreose liegt eine Uberproduk-
tion von Schilddrisenhormonen vor. Leitsymp-
tome sind vor allem Gewichtsabnahme, hoher Puls,
Nervositat und Handezittern (> Tab. 11.3).
Haufigste Ursachen der Uberfunktion sind ein au-
tonomes (= selbststandiges) Adenom und ein Mor-
bus Basedow. Beim autonomen Adenom handelt
es sich um einen gutartigen Schilddriisentumor,
dessen Zellen nicht mehr durch die Hypophyse
kontrolliert, sondern ungehemmt Hormone produ-
zieren. Der Morbus Basedow ist eine Autoimmun-
erkrankung (> 13.6.2), bei der Autoantikdrper ge-
gen die TSH-Rezeptoren des Schilddriisengewebes
eine Dauerstimulation der Hormonbildung und
-ausschiuttung bewirken. Typischerweise haben
Betroffene eine Struma, einen hohen Puls und ein-
oder beidseitig hervortretende Augen (Exophthal-
mus, » Abb. 11.10) durch Gewebevermehrung
hinter den Augépfeln. Diese Drei-Symptomen-
Kombination heil3t Merseburger Trias nach dem
Merseburger Arzt K. A. von Basedow.

Zundchst wird durch Thyreostatika die Synthese
der Schilddriisenhormone gehemmt und so die
Stoffwechsellage normalisiert. Die weitere Be-
handlung (weiter Thyreostatika, Operation, Radio-
jodtherapie) hangt von der Grunderkrankung ab.

Hypothyreose

Eine Hypothyreose, d.h. ein Zuwenig an Schild-
drisenhormonen, fihrt zu entgegengesetzten
Krankheitssymptomen (> Tab. 11.3). Am auf-
falligsten sind meist eine Gewichtszunahme, ein

Abb. 11.10 Patientin mit Morbus Basedow. Auffallend
ist der starre Blick durch die hervortretenden Augen mit
zuriickgezogenen Oberlidern. [E948-005]

Abb. 11.11 Pa-
tientin mit
Hypothyreose.
Das Gesicht
ist teigig-ver-
schwollen, die
Haut trocken
und blass, das
Haar glanzlos
und struppig
und der Ge-
sichtsausdruck
miude. [R246]

teigig-verschwollenes AuReres durch Verdickung
der Haut (Myxadem), Verstopfung, Kélteempfind-
lichkeit, stdndige Midigkeit und geistige Verlang-
samung (> Abb. 11.11). Gabe von Schilddriisen-
hormonen bessert eindrucksvoll die Beschwerden.
Hauptursache erworbener Hypothyreosen ist eine
Schilddrisenentziindung (Thyroiditis), haufig die
autoimmun verursachte Hashimoto-Thyroiditis,
die zum Untergang von funktionstiichtigem Dri-
sengewebe fiihren.

Bei einer angeborenen Hypothyreose tritt zusatz-
lich eine irreversible (unumkehrbare) Verzdgerung
der korperlichen und geistigen Entwicklung mit
hochgradiger geistiger Einschrankung auf. Wenn
bei Geburt erkannt, entwickeln sich die Kinder un-
ter konsequenter Schilddriisenhormongabe normal.

11.4.3 C-Zellen und Kalzitonin

Zwischen den Follikelepithelzellen liegt vereinzelt
eine weitere Art hormonproduzierender Zellen, die
C-Zellen. Sie produzieren Kalzitonin (Calcitonin),
das an der Regulation des Kalzium- und Phosphat-
haushalts beteiligt ist (> 11.4.4). C-Zellen kommen
auch in den Nebenschilddriisen und im Thymus vor.
Kalzitonin hemmt die Freisetzung von Kalzium
und Phosphat aus dem Knochen und fordert
gleichzeitig deren Einbau in die Knochenmatrix
(> 4.3.7). Dadurch senkt es die Kalziumkonzen-
tration im Blut. An der Niere steigert Kalzitonin die
Ausscheidung von Phosphat-, Kalzium-, aber auch
Natrium-, Kalium- und Magnesium-lonen. Kalzito-
nin ist somit beztiglich des Kalziums Gegenspieler
des Parathormons (> 11.4.4).

Die Kalzitoninausschittung wird vor allem Gber
die Blutkalziumkonzentration reguliert: Zunahme
des Blutkalziumspiegels férdert, Abnahme hemmt
die Sekretion. Ferner wird die Kalzitoninsekretion
durch gastrointestinale Hormone (z. B. Gastrin,
Cholezystokinin, » Tab. 11.4) stimuliert. So wer-
den die Kalzium-lonen aus der Nahrung rasch in
die Knochen eingebaut, sodass der Blutkalzium-
spiegel nicht steigt.

11.4.4 Nebenschilddrisenhormon
und Regulation des Kalzium- und
Phosphathaushalts

Die Nebenschilddriisen (Epithelkorperchen) sind

vier ungeféhr weizenkorngrofle Knétchen an der

Rickseite der Schilddrise (» Abb. 11.12). Sie

schitten das Parathormon (PTH) aus, das zu-

sammen mit Vitamin-D-Hormon (Kalzitriol) und

Kalzitonin den Kalzium- und Phosphatstoffwechsel

im Korper reguliert (> Abb. 11.14).

Das Parathormon erhéht den Kalzium- und senkt

den Phosphatspiegel im Blut, indem es:

e Durch (indirekte) Aktivierung der Osteoklasten
(» 5.1.3) den Knochenabbau und damit die
Kalziumfreisetzung aus dem Knochen férdert

¢ Die Kalziumausscheidung tiber die Niere ver-
mindert bei gleichzeitig erhohter Phosphataus-
scheidung

¢ Die Kalziumresorption im Darm indirekt durch
Forderung der Umwandlung einer Vitamin-D-
Vorstufe zum wirksamen Vitamin-D-Hormon
(Kalzitriol) steigert.

Absinken des Blutkalziumspiegels fuhrt zur Frei-

setzung von Parathormon, Ansteigen hemmt seine

Ausschittung.

Hyper- und Hypoparathyroidismus

Eine Uberfunktion der Nebenschilddriisen wird
Hyperparathyroidismus genannt. Ursache ist
meist ein gutartiger Tumor der Nebenschilddri-
sen. Heute wird die Diagnose tiberwiegend durch
Blutuntersuchungen aus anderem Grunde gestellt,
bevor es zu Beschwerden gekommen ist. Ansons-
ten sind vermehrter Durst, Knochenschmerzen,
Magenbeschwerden und Nierensteinbildung mit
Koliken die Leitsymptome.

Kehldeckel
(Epiglottis)

Schild-
knorpel

Schilddrise
(von hinten)

vier Neben-
schilddriisen

f ‘ J\‘A i 4
|
=

N. laryngeus
recurrens

Luftréhre
(Trachea)

Abb. 11.12 Anatomie der Nebenschilddriisen. Ansicht
von dorsal auf die Luftréhre. [L190]



7-Dehydro-

cholesterin
Abb. 11.13 Stoffwechsel (,Rohstoff)
des Vitamin-D-Hormons. Das
Vitamin-D-Hormon kann der
Korper unter dem Einfluss
von UV-Licht in der Haut
aus Vorstufen selbst bilden.
Die Vitamin-D-Vorstufen
leiten sich vom Cholesterin
ab. Durch chemische Um-
wandlung der Vorstufen
in der Leber und in den
Nieren entsteht letztend-
lich die wirksame Form des
Hormons, das 1,25-(0OH),-
Cholekalziferol (Vitamin-D-
Hormon, Kalzitriol). Dieses
kann der Mensch auch Utber
den Verdauungstrakt direkt
aufnehmen. [L190]
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Nahrung

Cholekalziferol

25-(OH)-Cholekalziferol
(OH)-Cholekalzifero 00000
00000
Vitamin-D-

(Hormon-)
Tabletten

identisch mit

Eine Unterfunktion der Nebenschilddriise (Hypo-
parathyroidismus) ist am haufigsten Folge einer
,»ZU grindlichen* Schilddrisenoperation, bei der
aus Versehen die Nebenschilddrisen mit entfernt
wurden. Als Folge des niedrigen Blutkalzium-
spiegels kommt es zu einer Ubererregbarkeit der
Nerven und der Muskulatur, die sich in anfalls-
artigen Muskelkrdampfen duRert (Tetanie » 5.3.7).

Nahrungskalzium ,Kalziumdepot*
Knochen
PTH CT PTH
° ! !
Resorption Aufbau Abbau

o
PTH—— Kalzium-Urin- 4
D3 © ausscheidung ~

CT

Abb. 11.14 Ubersicht tiber die Regulation des Kalzium-
haushalts. In griin die Vorgange, die den Blutkalzium-
spiegel erhdhen, in blau diejenigen, die ihn senken. PTH
= Parathormon, D5 = Vitamin-D-Hormon, CT = Kalzitonin.
[L190]

Vitamin-D-Hormon

Das Vitamin-D-Hormon (Vitamin D, Cholekalzi-
ferol, Kalzitriol, D;-Hormon, » Abb. 11.13) fordert
die Kalziumaufnahme tber den Darm, steigert die
Kalziumriickresorption in der Niere und erhdht
so0, wie das Parathormon, den Blutkalziumspiegel
(> Abb. 11.14).

Am Knochen stimuliert das Vitamin-D-Hormon
einerseits die Osteoblastentétigkeit (» 5.1.3), fuhrt
jedoch andererseits v. a. bei zu hohen Konzentra-
tionen zum Knochenabbau durch Osteoklasten.
An den Nebenschilddriisen hemmt das Vitamin-D-
Hormon die Sekretion von Parathormon.

Rachitis und Osteomalazie

Durch fehlende Sonnenbestrahlung der Haut oder
Mangelerndhrung kann ein Vitamin-D-Hormon-
Mangel auftreten. Es kommt zu einer mangelhaften
Kalziumaufnahme aus dem Darm und damit zu
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einem Kalziumdefizit im Blut. Um den Blutkal-
ziumspiegel trotzdem konstant zu halten, schopft
der Korper unter dem Einfluss erhdhter Parathor-
mon-Spiegel vermehrt die Kalziumspeicher in den
Knochen aus (> Abb. 11.14).

Bei Kindern resultiert eine Rachitis mit allgemeiner
Erweichung und Verbiegung von Skelettteilen, die
z.B. zu O-Beinen und glockenférmigem Brustkorb
fuhren. Durch die Vitamin-D-Hormon-Gabe bei
Séauglingen ist sie heute selten. Das entsprechende
Bild bei Erwachsenen ist die Osteomalazie mit
krankhaften Knochenverkrimmungen (vor allem
der statisch belasteten Knochen), Gangstérungen
und Knochenschmerzen. Als Therapie verabreicht
man in beiden Féllen das aktive Vitamin-D-Hormon.
Vitamin-D-Mangel begiinstigt auerdem Osteoporo-
se (» 5.4), Muskelschwéche sowie mdglicherweise
Infektanfélligkeit und Herz-Kreislauf-Erkrankungen.
Allerdings kann auch ein Zuviel durch unkritische
Einnahme von Nahrungserganzungsmitteln schaden.

11.5 Hormone der Nebennieren

Die Nebennieren (Glandulae suprarenales) sind
paarige, zwergenhutformige, jeweils ungefahr 5 g
schwere Organe. Sie sitzen beidseits den oberen
Nierenpolen auf. Man unterscheidet Nebennieren-
rinde und Nebennierenmark (> Abb. 11.15).

11.5.1 Nebennierenrinde

VolumenmaRig macht die Nebennierenrinde mehr

als %1 der gesamten Nebenniere aus. Man kann his-

tologisch drei Schichten unterscheiden, in denen

jeweils verschiedene Hormone (hauptséachlich)

produziert werden (» Abb. 11.15):

® Mineralokortikoide (z. B. Aldosteron) in der
auBeren Zona glomerulosa

® Glukokortikoide (Kortikosteroide, z.B. Korti-
sol) in der mittleren Zona fasciculata

Nebenniere

Nebennieren-
vene

Nebennieren-
arterie

Nierenarterie
und -vene
(A. und V. renalis)

Aorta Harnleiter (Ureter)

Nebennierenmark
. — (- Adrenalin und
Noradrenalin)

Nebennierenrinde
Zona reticularis
(- Sexualhormone,

besonders

linke Niere

Androgene)

Zona fasciculata
(- Glukokortikoide,
z.B. Kortisol)

Zona glomerulosa
(- Mineralokortikoide,
z.B. Aldosteron)

Abb. 11.15 Anatomie der Nebenniere. Die Schnittebene links oben ist rechts als ,,Glasscheibe” markiert. [L190]
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® Eine geringe Menge Sexualhormone, vorwie-
gend Androgene (ménnliche Sexualhormone),
in der inneren Zona reticularis.

Alle Nebennierenrindenhormone sind Steroidhor-

mone (> 11.1.3).

Morbus Addison

Der Morbus Addison (benannt nach dem englischen
Arzt Thomas Addison) ist eine seltene Krankheit mit
einem Mangel aller Nebennierenrindenhormone.
Ursache ist meist ein Autoimmunprozess, der die
Nebennierenrindenzellen zerstort und zur priméaren
Nebennierenrindeninsuffizienz fuhrt.

Typische Symptome sind Abgeschlagenheit, nied-
riger Blutdruck, Ubelkeit, Erbrechen, Gewichts-
verlust, Braunpigmentierung von Haut und
Schleimhduten (daher auch Bronzehautkrankheir),
Muskelschwéche, Herzrhythmusstérungen und —
im schwersten Fall — Kreislaufversagen. Durch
lebenslange Substitution mit Gluko- und Minera-
lokortikoiden kann die Erkrankung jedoch relativ
gut behandelt werden.

11.5.2 Mineralokortikoide

Das wichtigste Mineralokortikoid ist das Aldos-
teron. Seine Ausschittung wird Gberwiegend
Uber das Renin-Angiotensin-Aldosteron-System
(> Abb. 19.10) durch niedrigen Serum-Natrium-
oder hohen Serum-Kalium-Spiegel, geringes Blut-
volumen sowie niedrigen Blutdruck ausgelost.
Aldosteron nimmt an der Regulation des Elektrolyt-
und Wasserhaushalts, des Blutvolumens und des
Blutdrucks teil. Aldosteron fordert in den Nieren die
Natrium- und damit die Wasserriickresorption und
die Kaliumausscheidung. Es erhdht so den Blut-
natrium- und senkt den Blutkaliumspiegel.

Morbus Conn

Insbesondere Nebennierenrindenadenome oder
eine idiopathische Nebennierenrindenhyperplasie
(ursachlich unklare, beidseitige Vermehrung des
Nebennierenrindengewebes) kdnnen zu einem pri-
mdren Hyperaldosteronismus fuhren. Dieser heif3t
Morbus Conn nach dem Endokrinologen Jerome
W. Conn. Leitsymptome sind erhéhter Blutdruck,
Muskelschwache bis zu Lahmungen oder Muskel-
krampfe. Teilweise sind Natriumvermehrung und
Kaliumverminderung im Blut und als Folge EKG-
Veranderungen (> 14.5.5) nachweisbar.

11.5.3 ACTH und Glukokortikoide

Die Ausschiittung der Glukokortikoide wird durch
das CRH (Corticotropin-Releasing-Hormon) aus
dem Hypothalamus und das ACTH aus der Hypo-
physe gesteuert. Dabei fordert CRH die ACTH-
Sekretion, und ACTH stimuliert wiederum die Aus-
schiittung der Nebennierenrindenhormone. Die
Glukokortikoidausschittung unterliegt einer aus-

gepragten Tagesperiodik mit einem morgendlichen
Maximum.

Der Regelkreis der Glukokortikoidsekretion wird
durch negative Riickkopplung (mit) gesteuert
(> 11.1.7, » Abb. 11.3, » Abb. 11.17): CRH-
und ACTH-Freisetzung werden durch niedrige
Glukokortikoidspiegel im Serum gefordert und
durch hohe gehemmt. Auch héhere Zentren des
ZNS beeinflussen die Glukokortikoidausschittung,
z.B. im Rahmen der Stressreaktion (» 11.5.6).

Glukokortikoide
Das wirksamste natirliche Glukokortikoid ist das
Kortisol. Die Nebennierenrinde stellt aber auch
noch andere Glukokortikoide wie das Kortison
und das Kortikosteron her.
Gemeinsam mit anderen Hormonen steuern die
Glukokortikoide viele Stoffwechselvorgange im
Sinne einer Bereitstellung von Energietragern
(Glukose, Fettsauren). Sie helfen so, Stresssitua-
tionen zu bewaltigen (» 11.5.6, » Abb. 11.17).
Glukokortikoide haben folgende Wirkungen:
e Steigerung der Glukoneogenese (» 1.8.1) aus
Aminosauren in der Leber und Verminderung
der Glukoseverwertung in den Zellen, dadurch
Erhdhung der Glukosekonzentration im Blut
Fettabbau (Lipolyse) in der Peripherie und damit
Freisetzung von Fettsauren ins Blut
Eiweiflabbau in Muskel-, Haut- und Fettgewebe
Forderung des Knochenabbaus
Hemmung von Entziindungsvorgangen (antient-
ziindlicher Effekt)
® Hemmung von Abwehrvorgéngen (z.B. Umver-
teilung der Leukozyten, Hemmung der Lympho-
zytenbildung). Physiologischerweise sollen hier-
durch wohl iiberschieffende Abwehrreaktionen
gehemmt werden, bei hohen Konzentrationen
kommt es zur Immunsuppression
® Hemmung der Entziindungsreaktionen im Ge-
folge (lberschieRender) Antigen-Antikorper-
Reaktionen (antiallergischer Effekt).

Cushing-Syndrom

Bei l&nger dauernder Erhdhung des Glukokorti-
koidspiegels entwickelt sich ein Cushing-Syn-
drom (» Abb. 11.16, nach dem amerikanischen
Neurologen Harvey/W. Cushing). Am haufigsten
ist es hierzulande Nebenwirkung einer Glukokor-
tikoidtherapie (» 11.8). Weitere Ursachen sind
eine Uberproduktion von CRH und/oder ACTH,
meist infolge eines Hypophysentumors (Morbus
Cushing), oder ein glukokortikoidproduzierender
Nebennierenrindentumor.

11.5.4 Sexualhormone

In der Nebennierenrinde werden auBerdem bei der
Frau wie beim Mann ménnliche Sexualhormone
(Androgene) und in geringerem Ausmal auch

Auge: Rund-
Katarakt gesicht
k ) Fettan-
. &4 ——— sammlung
Infektionen ’ P im Nacken
Magen- Bluthoch-
und Zwolf- druck
finger-
darm-
geschwire
,Steroid-*
Diabetes Hemmung
_ der eigenen
Striae (Haut- Kortisolbildung
dehnungs-
streifen)
Stamm- Osteo-
fettsucht porose

... weitere Nebenwirkungen:

schlecht heilende
Wunden, Hamatomneigung

Immunsuppression, dadurch
Infektneigung, Blutbildveranderung

emotionale Labilitat, Euphorie oder
Depression, Midigkeit, Leistungsabfall

bei Anwendung auf der Haut:
verletzbare, atrophische Haut

Abb. 11.16 Cushing-Syndrom, wie es bei Erkrankungen,
aber auch als Nebenwirkung einer langer dauernden Be-
handlung mit Glukokortikoiden auftreten kann. [L190]

weibliche Sexualhormone (Ostrogene), insheson-
dere Ostradiol, gebildet.

Das wichtigste Androgen der Nebennierenrinde ist
das Dehydroepiandrosteron (DHEA), das in den
Zielzellen zu Testosteron und Ostrogenen umge-
wandelt wird. Fir die Frau ist die Nebennieren-
rinde der Hauptbildungsort der Androgene. In der
Pubertat sind die Androgene der Nebennierenrinde
fiir einen deutlichen Wachstumsspurt mit Eiweif3-
aufbau verantwortlich.

Details zu den Sexualhormonen » Kap. 20

Androgenuberproduktion

Beim angeborenen adrenogenitalen Syndrom
(AGS) kann die Nebennierenrinde infolge eines
Enzymdefekts nicht ausreichend Kortisol und
Aldosteron bilden. Infolge des Regelkreises
(> Abb. 11.3, » Abb. 11.5) wird vermehrt ACTH
gebildet, was zu Nebennierenrindenhyperplasie
und Androgeniiberproduktion fiihrt. Die Kinder
wachsen zunéchst schnell, sind aber durch friihen
Epiphysenschluss als Erwachsene zu klein. Bei
Madchen kommt es zur Vermannlichung (Virilisie-
rung) mit mannlich aussehendem &uBerem Genitale
bei ausbleibender Pubertét, bei Knaben zur vor-
zeitigen Ausbildung der sekundaren Geschlechts-
merkmale ohne normale Entwicklung der Keim-
driisen. Die Behandlung besteht im individuell
angepassten Kortisonersatz.



(W)

Anabolika

Synthetisch hergestellte Abkommlinge der An-
drogene gehoren zu den sog. Anabolika und
konnen zur Leistungssteigerung im Sport miss-
braucht werden.

Der Muskelaufbau und die nicht selten erwiinsch-
te Steigerung der Aggressivitat (des ,Kampfgeis-
tes”) werden jedoch durch betrachtliche gesund-
heitliche Risiken erkauft — neben Zusammenbri-
chen durch Uberschreitung der physiologischen
Leistungsgrenzen drohen z.B. Leberfunktionssto-
rungen und eine Beeintrachtigung der Fruchtbar-
keit. Bei Frauen ist auBerdem die vermannlichen-
de Wirkung nicht zu unterdrucken.

Anabolika im Wettkampfsport sind deshalb vom
Internationalen Olympischen Komitees (I0C) streng
verboten.

Erworbene Androgeniberproduktion, etwa bei
Tumoren, fuhrt bei Frauen zu typisch méannlicher
Glatzenbildung mit Geheimratsecken sowie mann-
licher Scham- und Kérperbehaarung (> 7.4.1).

11.5.5 Nebennierenmark

Das Nebennierenmark ist keine Hormondrise im
engeren Sinne. Vielmehr kann es als verlangerter
Arm des vegetativen Nervensystems aufgefasst
werden (> 8.10), da es entwicklungsgeschichtlich
einem umgewandelten sympathischen Ganglion
entspricht. Deshalb findet man dort hochspezia-
lisierte Neurone des Sympathikus. Diese Zellen
schitten — nach Stimulation durch vegetative Neu-
rone des ZNS — Adrenalin und Noradrenalin ins
Blut aus.

Adrenalin und Noradrenalin gehéren (mit Dopamin
und Serotonin) zu den Katecholaminen und sind
Neurotransmitter des Nervensystems (> 8.2.3). Sie
steigern als Hauptwirkung rasch die Energiebereit-
stellung. Vom Nebennierenmark werden sie zwar
kontinuierlich in einer niedrigen Rate sezerniert,
charakteristisch sind aber die hohen Ausschiittun-
gen in Stresssituationen.

11.5.6 Stressreaktion

Stress auslosende Ereignisse — physischer Stress

wie Infektionen, Operationen, kérperliche Hochst-

leistungen oder psychische Belastungen wie Angst,

Arger, Leistungsdruck, aber auch Freude — setzen

im ZNS zwei parallel verlaufende Reaktionsketten

in Gang, die zusammen als Stressreaktion be-

zeichnet werden (> Abb. 11.17):

e Uber den Sympathikus wird das Nebennieren-
mark aktiviert, was innerhalb von Minuten zur
Ausschittung eines Katecholamingemischs von
80 % Adrenalin und 20 % Noradrenalin ins Blut
flhrt

Stress auslosende Situationen

(z.B. Bedrohung, Prifung, StraRenverkehr,
Versagensangst im Beruf, Schlafdefizit,
Nachtarbeit, Ehestreit)

‘ 7~ Sympathikus
e

Hypothalamus: CRH

|

Hypophyse: ACTH

v

Nebennierenrinde: Nebennierenmark:

schiittet schittet Adrenalin
Kortisol aus und Noradrenalin aus
Wirkungen Wirkungen
(kurzfristig): (kurzfristig):

« Stress-Adaptation « Steigerung von

Wirkungen Herzfrequenz und

T -schlagkraft
(EMyirE )} * Zu-/Abnahme der
« Infektanfalligkeit Muskeldurchblutung
« Schlafstérungen je nach Bean-
» Konzentrations- spruchung

» Bronchialerweiterung

* Glukosefreisetzung

« erschwertes Denken
zugunsten schema-
tischer Reaktionen

stérungen
« erschwertes Lernen
« gehauft Spannungs-
kopfschmerz

Abb. 11.17 Die zwei Reaktionsketten der Stressreaktion.
[L190]

® Hypothalamusaktivierung steigert die CRH-
Ausschiittung und als Folge in der Hypophyse
die ACTH-Freisetzung. ACTH stimuliert in der
Nebennierenrinde die Ausschiittung von Gluko-
kortikoiden, inshesondere Kortisol.
Kurzfristig dominiert die Wirkung der Katechol-
amine, d. h, unmittelbar tiberlebenswichtige Organ-
funktionen werden aktiviert: Herzfrequenz, Kon-
traktionskraft des Herzens und die Durchblutung
der Organe, die kurzfristig zur Bewaltigung der
Stresssituation bendtigt werden, nehmen zu. Dies
sind ZNS, (beanspruchte) Skelettmuskeln, Herz-
muskel, Nebenniere und Lungen. Die Durchblu-
tung von Haut und inneren Organen hingegen ist
reduziert. Alle Kdérperfunktionen sind in ,,Alarm-
und Fluchtbereitschaft*.
Langfristig dominieren die Effekte der Glukokor-
tikoide (> Abb. 11.17).
Stress, -bewdltigung » 3.1.6, » 3.10, » 10.1.3

Hormonsystem

11.6 Inselapparat der
Bauchspeicheldrise

In der Bauchspeicheldrise (Pankreas, Anatomie

» 17.9, » Abb. 17.45) liegen zwischen den exokri-

nen Drisenteilen ca. 0,2 mm grof3e Zellverbande,

die wie kleine Inseln im ganzen Organ verstreut

sind (> Abb. 11.18). Sie werden nach ihrem Ent-

decker Paul Langerhans Langerhans-Inseln oder

in ihrer Gesamtheit Inselapparat genannt. Die

Inseln bestehen aus unterschiedlichen endokrin

aktiven Zellen, die verschiedene, teils antagonis-

tisch wirkende Peptidhormone bilden:

e B-Zellen, mit 60-80% am haufigsten, bilden
Insulin

® A-Zellen (15-20%) produzieren Glukagon

® D-Zellen (5-15%) geben Somatostatin ab (iden-
tisch mit GH-IH, » 11.2.1), das die Ausschittung
vieler Verdauungsenzyme hemmt. D-Zellen kom-
men im Gegensatz zu den vorgenannten Zellen
im gesamten \erdauungstrakt verstreut vor

® PP-Zellen (1-2%) schitten pankreatisches
Polypeptid aus, welches die Sekretion der Ver-
dauungsenzyme in der Bauchspeicheldriise und
die Magen-Darm-Bewegungen vermindert.

11.6.1 Aufbau und biologische
Bedeutung des Insulins

Insulin ist ein Peptidhormon aus zwei miteinan-

der verbundenen Aminoséureketten. Es ist ein

klassisches anaboles (aufbauendes) Hormon mit
folgenden Wirkungen:

e Steigerung der Durchlassigkeit von Zellmem-
branen (vor allem Muskel- und Leberzellen) fur
Glukose, wodurch Glukosemolekiile verstérkt in
die Zellen wandern

e Steigerung der enzymatischen Glukoseverwer-
tung in der Zelle (zur Energieerzeugung wie auch
Uberfihrung in die Speicherform Glykogen in
Leber- und Muskelzellen)

e Steigerung der Durchlassigkeit von Zellmem-
branen fur freie Fettsauren. In den Zellen (Leber-
und Fettgewebe) werden die Fettsauren dann
vermehrt in Depotfett (Triglyzeride) Gberfihrt
und gespeichert

Abb. 11.18 Bauchspeicheldriise (Pankreas) im his-
tologischen Bild. In den exokrinen Driisenldppchen (bei
- ein Ausflihrungsgang) liegen verstreut die helleren
Langerhans-Inseln (»). [M375]
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