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Endokrin inaktives Hypophysen-
adenom und sekundäre
Nebennierenrindeninsuffizienz
Ein Fallbericht

Pathologien im Bereich des Hypothala-
mus oder der Hypophyse können den
Ausfall aller oder auch isolierter einzel-
neruntergeordneterhormonellerAchsen
bewirken. Die häufigste Ursache einer
sekundären NNR(Nebennierenrinden)-
Insuffizienz ist ein Tumor im Bereich
der Hypophyse oder des Hypothalamus
[1–3].

Hypophysenadenome sind insgesamt
selten und gehen meist von den Zellen
desHypophysenvorderlappens aus [4, 5].
Die jährliche Inzidenz klinisch manifes-
ter Adenome beträgt etwa 30–40 pro
1 Mio. Einwohner. Etwa 40% der Hy-
pophysenadenome sind endokrin inak-
tiv [6, 7]. Die Prävalenz der sekundären
Nebennierenrindeninsuffizienz in Euro-
pa wird auf 150–280 pro 1 Mio. Einwoh-
ner geschätzt [8].

Bei akutemACTH-undKortisolman-
gel kann sich eine lebensbedrohliche Ad-
dison-Krise manifestieren [9].

Die Therapie besteht in einer Hydro-
kortisonsubstitution [10, 11].

Fallbericht

Wir berichten über eine 28-jährige Pa-
tientin 0G 0P mit unerfülltem Kinder-
wunsch, die angab, über den Zeitraum
von einem Jahr unter gelegentlichemZu-
cken verschiedener Muskelgruppen in
Ruhe und bei körperlicher Anstrengung
zu leiden, sowie an Muskelschwäche,
leichter Müdigkeit mit Leistungsmin-
derung sowie an häufiger Übelkeit und
gelegentlichem Erbrechen. Die Patientin
berichtete über einen Gewichtsverlust

(20kg ineinemJahr).DasVorliegeneiner
Essstörungwurde verneint. Der BMIwar
20,3kg/m2. Sie berichtete über zweima-
lige Synkopen im Laufe des vergangenen
Jahres. Außerdem hatte sie Schlafstö-
rungen und Schwindel. Kopfschmerzen
wurden verneint. Die Patientin zeigte
keine Sehstörung sowie keine Gesichts-
feldeinschränkungen. Die Menarche trat
im 13. LJ ein, seither war der Zyklus der
Patientin regelmäßig bei 28–30 Tagen.

Die endokrinologische Diagnos-
tik zeigte folgende Ergebnisse. LH
2,1 IU/ml, FSH 5,4 IU/ml, DHEAS
98,1μg/dl (98,8–340μg/dl), SHBG
54,1nmol/l, ACTH 6,3pg/ml (7,2–
63,6pg/ml) Prolaktin 26,8μg/l, Parat-
hormon 24,1ng/l, IGF-1 233ng/ml, TSH
1,9mU/l, fT3 3,1pg/ml, fT4 10,5pg/ml,
TPO-Antikörper sowie die TG-Anti-
körper negativ. Der AMH-Wert lag bei
0,7ng/ml.

Es wurden eine Hyponatriämie und
Hyperkaliämie nachgewiesen.

Der Nüchternkortisolspiegel war mit
4,3pg/dl (6,24–18,0pg/dl) ebenfalls er-
niedrigt. Eine Hydrokortisonsubstituti-
on (10mg-5mg-0) wurde eingeleitet. Im
MRTwurde ein 13mmgroßesHypophy-
senadenom nachgewiesen. Unter Thera-
piemitHydrokortisonkameszurraschen
Besserung der Beschwerden.

Nebenbefundlich bestand ein ausge-
prägter Eisenmangel mit einer hypo-
chromen, mikrozytären Anämie. Die
Patientin wurde mit Eisenpräparaten
substituiert. Darüber hinaus bestand
ein Vitamin-D-Mangel, welcher mit ei-
ner Vitamin-D-Substitution unterstützt

wurde. In einer diagnostischen Hyste-
roskopie und Laparoskopie wurde die
Eileiterdurchgängigkeit überprüft und
uterine Pathologien sowie eine Endo-
metriose ausgeschlossen.

Es erfolgten zunächst bei Normozoo-
spermie 4 Inseminationen ohne Eintritt
einerGravidität. Aufgrund des niedrigen
AMH und des Zeitfaktors nach mehr als
3 Jahren unerfülltem Kinderwunsch ent-
schied sich das Paar für die assistierte
Reproduktion mittels IVF-Behandlung.
Die Patientin war erfreulicherweise nach
dem 2. Embryotransfer frühschwanger.
Die Gravidität endete in einer „missed
abortion“ in der 7. SSW.

Im Rahmen der erweiterten Diag-
nostik zum Ausschluss von Gründen
eines Einnistungsversagens wurden eine
Gerinnungsdiagnostik und Scratch-Bi-
opsie mit Ausschluss Plasmazellen und
uterinen Killerzellen Diagnostik sowie
eine humangenetische Untersuchung
mit unauffälligem Befund durchgeführt.
Eine Substitution vonDHEAS von 75mg
über 2 Monate wurde zusätzlich indi-
ziert. Eine erneute ovarielle Stimulation
wurde mit einem GnRH-Antagonisten-
Protokoll durchgeführt. Hierbei wurden
6 Eizellen gewonnen, davon konnten
5 Oozyten regelrecht fertilisiert werden.
Es wurden auf Wunsch der Patien-
tin 2 Embryonen (Blastozyste 02 AB,
Morula) transferiert. Die Lutealphasen-
substitution wurde mit mikronisiertem
Progesteron 3-mal 200mg, 2mg Estradi-
olvaginalund1500 IEHCGTag1,3und5
nach ET durchgeführt, hier kam es zum
erneuten Eintritt einer Schwangerschaft.
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Die Patientin ist aktuell im 3. Trimenon
der Gravidität. Die Hydrokortisongabe
wurde in enger Zusammenarbeit mit
den Kollegen der internistischen Endo-
krinologie kontinuierlich angepasst.

Zusammenfassung

Das Hypophysenadenom als Ursache
einer sekundären Nebennierenrinden-
insuffizienz, nur mit isoliertem ACTH-
Defizit, ist außergewöhnlich. Ein ACTH-
Mangel tritt in der Regel nicht isoliert,
sondern zusammen mit dem Ausfall
anderer Hypophysenfunktionen auf. Be-
sonders bei Patienten mit Kinderwunsch
sollte den Erkrankungen der Hypophyse
und der Nebennieren große Aufmerk-
samkeit geschenkt werden.

Fazit für die Praxis

Unspezifische Symptomewie Müdig-
keit, Schwäche, Gewichtsverlust, Übel-
keit, Erbrechen, Durchfall und Hypoto-
nie mit Kollapsneigung sollten immer
ernst genommenwerden. Sie können
Zeichen einer Nebennierenrindeninsuf-
fizienz sein.
Zur laborchemischen Basisuntersu-
chung bei Verdacht auf Hypophysener-
krankungen gehört die differenzierte
Bestimmung von Nüchternkortisol, TSH,
fT4, GH, IGF-1, LH, FSH, Testosteron/
Östradiol bzw. Prolaktin.
Auch bei normalen Gonadotropinen
(LH-, FSH-Werten) sowie bei norma-
len Prolaktinwerten ist ein Adenom im
Bereich der Hypophyse nicht ausge-
schlossen.
Die Betreuung der Patienten sollte in
einem interdisziplinären Team aus in-
ternistischen und gynäkologischen
Endokrinologen und Neurochirurgen
erfolgen.
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