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Der rätselhafte Fall

Bei Kinderwunsch spielt die Schilddrü-
senfunktion eine wichtige Rolle. Eine
ÜberprüfungdesTSH-Werts beiKinder-
wunsch wird empfohlen. Entsprechend
internationalenLeitlinien sollte einewei-
tere Abklärung mittels Ultraschall und
Bestimmung spezifischer Antikörper ab
einem TSH-Wert >2,5mIU/l durch-
geführt werden [1]. Aktuelle Arbeiten
empfehlen eine Therapie mit Levothy-
roxin (LT4) bei Vorliegen eines TSH-
Werts von >4mIU/l [2].

Bei TSH-Werten zwischen 2,5 und
4mU/l und negativen Schilddrüsenan-
tikörpern gibt es keine Evidenz für eine
Therapie mit LT4. Der TSH-Wert un-
terliegt auch intraindividuellen, zirkadia-
nen und saisonalen Schwankungen oh-
ne Krankheitswert. Solange der Wert im
Normbereich liegt, sollten eine Über-
therapie und voreilige Dosisanpassun-
gen vermieden werden. Bei TSH-Werten
zwischen 2,5 und 4mU/l und positiven
Schilddrüsenantikörpern kann eineThe-
rapie mit LT4 erwogen werden. Im Mo-
ment liegen allerdings keine Daten aus
Interventionsstudien vor, die den Einsatz
von LT4 in dieser Indikation eindeutig
belegen. Die Gabe von LT4 führte we-
der zu einerVerbesserungder kindlichen
kognitiven Funktion und Entwicklung
noch zu einer Reduktion der Abortra-
te oder Erhöhung der Geburtenrate [3].

Ist eine Substitutionstherapie erfor-
derlich und ist sonographisch funkti-
onsfähiges Schilddrüsengewebe nach-
weisbar, sollte eine Einstellung auf einen
Ziel-TSH-Wert zwischen dem unteren
Referenzwert und 2,5mIU/l – was dem
Referenzbereich im 1. Trimenon ent-
spricht – erfolgen. Bei Frauen ohne
funktionsfähige Restschilddrüse scheint
ein TSH-Wert zwischen dem unteren
Referenzwert und 1,2mU/l vorteilhaft zu
sein. Es empfiehlt sich hier immer und

wiederholtaufdiekorrekteEinnahmeder
Substitution (1/2h vor dem Frühstück),
mögliche Medikamenteninteraktionen
bei der Resorption, insbesondere mit
Eisenpräparaten, sowie die regelmässige
Zufuhr hinzuweisen [3].

Bei Eintritt einer Schwangerschaft
muss im Hinblick auf den Mehrbedarf
die Dosis des LT4 gesteigert werden,
siehe . Tab. 1.

Der Fall

Die 34-jährige Patientin, promovierte
Akademikerin, in gutem Allgemein-
und schlankem Ernährungszustand
(BMI= 20,57kg/m2), stellte sich mit
seit 2 Jahren unerfülltem Kinderwunsch
in unserer Sprechstunde vor. Die Werte
der Hormonbasisdiagnostik waren un-
auffällig bis auf einen TSH-Wert von
4,0mIU/l. Die Patientin nahm nach
eigenen Angaben bei einer bereits di-
agnostizierten Autoimmunthyreopathie
LT4 50μg seit 6 Monaten ein. Die Pa-
tientin bejahte explizit die abgefragte
korrekte Einnahme. Daraufhin wurde
die LT4-Dosis auf 75μg erhöht. Die
Kontrolluntersuchung nach 6 Monaten
ergab einen unauffälligen TSH-Wert von
2,4mIU/l.

Aufgrund eines eingeschränkten
Spermiogramms und eines sonogra-
phischen Verdachts auf Endometrio-

Tab. 1 Trimesterspezifische Referenzbereiche für TSH, fT3 und fT4. (Mit Genehmigung aus [4].
©GeorgThiemeVerlagKG.DieseTabelle fälltnichtunterdieCreativeCommonsCCBY-Lizenzdieser
Publikation.)

Trimester TSH [mlU/l]a fT4 [pg/ml]b fT3 [pg/ml]b

1 0,1–2,5 9,4–15,3 2,46–3,89

2 0,2–3,0 7,5–13,2 2,09–3,55

3 0,3–3,0 6,5–12,1 2,01–3,27

TSH thyreoideastimulierendes Hormon, fT3 freies Trijodthyronin, fT4 freies Tetrajodthyronin
aAmerican-Thyroid-Association(ATA)-Empfehlungen 2011
bAngaben für die von den Autoren aus [4] verwendete Methode

me beider Ovarien ohne Leidensdruck
durch Dysmenorrhö oder Dyspareunie,
aber hohem Leidensdruck durch den
unerfüllten Kinderwunsch entschloss
sich das Paar primär für eine assistier-
te Reproduktion mittels IVF. Bei der
unmittelbar im Anschluss durchgeführ-
ten Stimulationsbehandlung konnten
12 reife (MII) und 9 befruchtete Eizel-
len (2PN) gewonnen, kryokonserviert
und eine Blastozyste idealer Qualität
(02AA) gewonnen und transferiert wer-
den.Es kamzumEintritt einerklinischen
Schwangerschaft, die aber im Abort in
der 7. SSW endete. Die mit positivem
Schwangerschaftstest durchgeführte Do-
siserhöhung um 30% wurde rückgängig
gemacht.

Nach einem weiteren Kryoembryo-
transfer ohne Eintritt einer Schwanger-
schaft wurde neben einemThrombophi-
liescreening 6 Monate nach der letzten
KontrolleaucheineerneuteÜberprüfung
desTSH-Werts durchgeführt.Dieserwar
nun bei gleicher Dosis des LT4 von 75μg
entsprechend einer latentenHyperthyre-
ose auf einen Wert von 0,05mIU/l sup-
primiert.

Die Patientin wurde zur weiteren
Abklärung nun internistisch vorgestellt.
Der körperliche Untersuchungsbefund
ergab keine peripheren Ödeme, keine
Zyanose, keinen Ikterus, Puls= 59/min,
RR= 123/78mmHg. Nur die TG-AK
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Abb. 18 Verlauf der TSH-Werte

waren mit 472 IU/ml isoliert erhöht und
auch sonographisch wurde das Vorlie-
gen einer Autoimmunthyreopathie bei
normal grosser Schilddrüse mit unauf-
fälliger Vaskularisation und Nachweis
echoärmerer, inhomogener Areale in
beiden Schilddrüsenlappen ohne Nach-
weis von Schilddrüsenknoten bestätigt.
Bei der Patientin wurde nach noch-
maliger Aufklärung über die korrekte
Einnahme eine Dosisreduktion des LT4
auf 50μg durchgeführt. In der Kontroll-
untersuchung nach 6 Wochen war der
TSH-Wert nun auf 5,2mIU/l angestie-
gen. . Abb. 1 zeigt den Verlauf der TSH-
Werte nach erneuter Dosisanpassung
auf nun 62,5μg LT4.

Bei einem TSH-Wert von 2,0mIU/l
wurde eine erneute Stimulationsbehand-
lung für eine 2. IVF mit 9 MII und
8 2PN, Kryokonservierung und Transfer
von2nicht idealenEmbryonen (Morula/
frühe Morula) an d5 durchgeführt. Er-
neut kam es zum Eintritt einer Schwan-
gerschaft, die in der 7. SSW mit Abort
endete.

Im Anschluss an den Abort wurden
erneut auffällige TSH-Werte gemessen.
Zunächst kam es zu einer Suppression
des TSH auf 0,04mIU/l bei anschlies-
senderDosisreduktionauf62,5und50μg
im Wechsel auf einen TSH-Anstieg des
Werts auf maximal 8,46mIU/l innerhalb

von 3 Monaten. Die Patientin stellte auf
AnratendieEinnahmezeit aufdenAbend
mit 3h Abstand zur letztenMahlzeit um.
Zudem entschloss sich die Patientin bis
zur weiteren Einstellung der Schilddrü-
senfunktion zu einer Hysteroskopie mit
unauffälligem Befund und Laparoskopie
mit bestätigender Erstdiagnose einer En-
dometriosis genitalis externa ASRM III
und partieller Entfernung der Endome-
trioseherde.

Nach 6Wochen konnte ein TSH-Wert
von 2,0mIU/l nachgewiesen werden.
Im unmittelbar darauf durchgeführten
Kryoembryotransfer von 2 Embryonen
an d3 (8B, 8B) kam es erfreulicher-
weise zum Eintritt einer fortdauernden
Schwangerschaft. In der 7. SSW wurde
bei steigendender Tendenz des TSH-
Werts eine Dosiserhöhung auf 100μg/d
durchgeführt, die im Lauf der Schwan-
gerschaft im 3. Trimenon auf 125μg
angepasst wurde. Es erfolgte die Geburt
eines gesunden Mädchens am Termin.

Was nun entscheidend zum Erfolg
der Kinderwunschbehandlung beigetra-
gen hat, konnte nicht geklärt werden.
Inwiefern die partielle Endometriosesa-
nierung zum Erfolg geführt hat, ist nicht
quantifizierbar und wir haben keine
Kenntnis darüber, welche der trans-
ferierten Embryonen euploid waren.
Retrospektiv räumte die Patientin aber

ein, dass die Compliance in besonderen
Stressphasen des unerfüllten Kinder-
wunschs am schwierigsten war. Daher
müssen wir davon ausgehen, dass doch
Einnahmefehler die wahrscheinlichs-
te Ursache der extremen TSH-Wert-
Schwankungen waren.

Fazit für die Praxis

4 Einnahmefehler sind die häufigsten
Ursachen von Schwierigkeiten bei
der Einstellung des TSH-Werts.

4 Die Einnahme von Levothyroxin
muss morgens früh nüchtern, nur
mit Wasser und mit mindestens
30min Abstand zur ersten Mahlzeit,
zum ersten Kaffee, zu Milch etc.
und allen anderen Medikamenten
und Nahrungsergänzungsmitteln
erfolgen.

4 Gibt es Schwierigkeiten, sollte die
Einnahme vor dem Zubettgehen
mit mindestens 2h Abstand zur
letzten Mahlzeit und allen anderen
Medikamenten und Nahrungser-
gänzungsmitteln vor komplexen
Dosisveränderungen empfohlen
werden.

4 Der TSH-Wert unterliegt intraindivi-
duellen, zirkadianen und saisonalen
SchwankungenohneKrankheitswert.
Solange der Wert im Normbereich
liegt, sollten eine Übertherapie und
voreilige Dosisanpassungen vermie-
den werden.

4 Perikonzeptionell besonders bis zur
8. SSW und in der Schwangerschaft
sollte bei einer Autoimmunthyreo-
pathie im Hinblick auf die Deckung
des embryofetalen Mehrbedarfs
streng darauf geachtet werden, dass
der TSH-Wert im entsprechenden
Normbereich liegt, und die Dosis
in jedem Trimenon überprüft und
entsprechend angepasst werden.
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