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Interessenskonflikte:

Keine



82-jähriger Patient, geplante Herzkatheteruntersuchung



• Wen behandeln?
• Manifeste Hypothyreose 



Pollock et al., BMJ 2001 



• Wen behandeln?
• Manifeste Hypothyreose
• Latente Hypothyreose



?



Pearce et al., Eur Thyroid J 2013 & Garber et al., Thyroid 2012



Surks et al., J Clin Endocrinol Metab 2007 &  Vadiveloo et al., J Clin Endocrinol Metab 2013 



Andersen et al., J Clin Endocrinol Metab 2016

1192 Patient*innen mit latenter 
Hypothyreose und Herzerkrankung, 

136 (11,4%) behandelt mit 
Levothyroxin 

KEIN Effekt auf Mortalität, MACE oder 
Krankenhausaufenthalte

Razvi et al., Arch Intern Med 2012

3093 Patient*innen zwischen 40-70 
Jahren, 1642 Patient*innen über 70 
Jahren mit latenter Hypothyreose

Niedrigeres Risiko für ischämische 
kardiale Events bei Therapie und Alter 

zwischen 40-70

ABER: kein Unterschied bei älteren 
Patient*innen



Stott et al., N Engl J Med 2017 Pasqualetti et al., J Clin Endocrinol Metab 2015



Pejamäki et al., Clin Endocrinol (Oxf) 2018 & Hesselink et al., J Clin Oncol 2013



Pearce et al., Eur Thyroid J 2013 & Garber et al., Thyroid 2012 Biondi et al., Lancet Diabetes Endocrinol 2022



82-jähriger Patient, geplante Herzkatheteruntersuchung



32-jährige Patientin, aktuell 9. Schwangerschaftswoche

Ausgeprägte morgendliche Übelkeit, ab mittags meist beschwerdefrei

Hashimoto-Thyreoiditis, derzeit 100 µg Levothyroxin pro Tag



• Wen behandeln?
• Manifeste Hypothyreose
• Latente Hypothyreose

• Wann einnehmen?



?



Bach-Huynh et al., J Clin Endocrinol Metab



Nüchterne Einnahme 30-60 Minuten 
vor dem Frühstück

?



Pang et al., Clin Endocrinol (Oxf) 2020

• 687 Patient*innen unter Levothyroxintherapie aus sieben Ländern

• prospektive oder randomisierte Studien, die eine morgendliche Einnahme mit einer abendlichen 
vergleichen

• KEIN Unterschied für TSH und fT3, höhere fT4-Spiegel bei Abendgabe

• in den meisten Studien wurde Levothyroxin ca. zwei Stunden nach der letzten Abendmahlzeit 
genommen, teilweise auch noch später  



• morgendliche Einnahme 30 (vermutlich besser 60) Minuten vor dem Frühstück

• abendliche Einnahme möglich, falls ein entsprechender Abstand zur letzten Mahlzeit eingehalten wird 
(mindestens zwei Stunden, optimal länger)

• Abstand zu Nahrungsaufnahme wichtiger für Patient*innen mit spezifischem bzw. engerem TSH-Ziel



• Wen behandeln?
• Manifeste Hypothyreose
• Latente Hypothyreose

• Wann einnehmen?

• Was einnehmen?



?



Jonklaas et al., Thyroid 2014

LT4 und LT3 Kombinationstherapie?



Jonklaas et al., Eur Thyroid J 2021

-

(-)

TSH normal
fT3 untere Norm oder leicht erniedrigt



Castagna et al.,  J Clin Endocrinol Metab 2017

Thr92Ala Polymorphismus im DIO2-Gen

• schlechteres psychisches Wohlbefinden 
(GHQ-12)

• Verbesserung unter Kombipräparat
• kein Effekt auf Schilddrüsenhormone

Panicker et al., J Clin Endocrinol Metab 2009

• kein Effekt auf TSH, fT3, fT4
• kein Effekt auf Wohlbefinden (HRQoL)
• kein Effekt auf kognitive Funktion

Wouters et al., Thyroid 2017



Akirov et al., Front Endocrinol 2019

• 7 verblindete RCTs
• Präferenz Kombinationstherapie 46,2%
• Positive Assoziation zwischen LT3-Dosis und 

Therapiepräferenz, keine Assoziation mit 
LT3:LT4-Ratio



• Halbwertszeit von LT3: ca. 22h

• Monotherapie mit LT3 (1x täglich) führt zu unakzeptabel hohen T3-Konzentrationen, Monotherapie 
mit 3x täglicher Gabe zu einer kontinuierlichen Fluktuation der Serumspiegel

• in bisherigen Studien: meist Verwendung von 1x täglicher Verabreichung, selten 2x täglich

• Pharmakologische Äquivalenzdosis LT3 vs. LT4 liegt bei ca. 1:3

• Körpereigene Produktion T4:T3 ca. 14:1



1) Formulierung/Zusammensetzung verfügbarer Präparate

2) Einmalige tägliche Gabe unzureichend

3) Derzeit keine „slow-release“ Präparate verfügbar

4) Therapiemonitoring nicht vollständig geklärt



• Patient*innen mit anhaltenden hypothyreoten Symptomen trotz adäquater LT4-Therapie

• biochemische Messungen (z.B. rT3), genetische Abklärung oder neuropsychiatrische Testung derzeit 
nicht empfohlen

• keine Einleitung von Kombinationspräparaten bei Schwangeren, Kinderwunsch, kardialen Arrhythmien 
oder kardiovaskulären Erkrankungen

• Aufklärung über Behandlung außerhalb des Standards, Beenden nach 3-6 Monaten ohne Erfolg

• falls möglich, Start mit einer LT4:LT3-Ratio von 13:1 bis 20:1, falls möglich Aufteilung auf 2x täglich

• adäquate Reduktion von LT4 (Umrechnung von LT3 zu LT4 ca. 1:3)

• bei Serum T3 2-4h nach Gabe in der Norm und kein supprimiertes TSH, vermutliche sichere Dosis

• bei Langzeittherapie Osteodensitometrie, EKG, regelmäßige Pulsmessung empfohlen

Kombinationspräparate für wen? Wie?

Jonklaas et al., Eur Thyroid J 2021



Jonklaas et al., Thyroid 2014

LT4 und LT3 Kombinationstherapie?

Tabletten?



Tabletten

Gelkapseln

(Flüssiges LT4)



• prinzipiell bei „gesunden“ Patient*innen  Tablettenform sehr wahrscheinlich suffizient

• aber: wahrscheinlich weniger Abhängigkeit vom Magen-pH bei Gelkapseln (Vita et al., Endocr Pract 2014)

• Option für Patient*innen mit vermutlich eingeschränkter Absorption (z.B. A-Gastritis, PPI)

• vielleicht auch Benefit bei Patient*innen nach bariatrischer Operation (Fallahi et al., Obes Surg 2017)



Jonklaas et al., Thyroid 2014

LT4 und LT3 Kombinationstherapie?

Tabletten?

Schilddrüsenextrakt (DTE)?



• Extrakte aus tierischen Schilddrüsen, meistens vom Schwein

• Standardtherapie bis zu den 1960ern

• vergleichbare Bioverfügbarkeit mit synthetischen Schilddrüsenhormonen (LeBoff et al., Metabolism 1982)

• T4:T3-Ratio in DTE-Präaparaten 4,2:1 (physiologisch ca. 14:1) 

• enthält außerdem unbestimmte Mengen von Diiodothyronin, Monoiodothyronin und Calcitonin

• an Platz 130 der am häufigsten verschriebenen Medikamente in den USA (2017, 5,5 Millionen 
Verschreibungen)



Jonklaas et al., Thyroid 2014 Garber et al., Endocr Pract 2012



Shakir et al., J Clin Endocrinol Metab, 2021

• 75 Patient*innen mit Hypothyreose

• LT4, LT4+LT3 oder DTE

• TSH im Referenzbereich in allen Gruppen

• in Subgruppenanalyse Präferenz für 
LT3/DTE bei den Patient*innen mit den 
meisten Symptomen unter LT4

Peterson et al., Thyroid 2018



• supraphysiologischer Gehalt an T3

• Risiko für (intermittierende) Thyreotoxikose

• kurze Halbwertszeit von T3

• keine Daten zu Langzeitwirkungen und unerwünschten Wirkungen

?

Probleme



Take Home Messages

Therapieentscheidung in Abhängigkeit von Alter und Komorbiditäten

Ältere Patient*innen mit milder Hypothyreose oft ohne Therapieindikation

Gabe von Schilddrüsenhormonen nicht zwingend morgens notwendig

Alternative Verabreichungsformen bei möglichen Aufnahmeproblemen

Kombinationspräparate

DTE









?

?



christian.trummer@medunigraz.at

Vielen Dank für Ihre Aufmerksamkeit


