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Fallbeschreibung

Ein gesunder, sportlich sehr aktiver 50-jahriger
Patient berichtete seiner Hausarztin, dass er vier
Wochen zuvor nach der zweiten SARS-CoV-
2-Impfung (Moderna) grippale Beschwerden
entwickelt hitte. Bereits am Tag nach der Imp-
fung seien Fieber und Nackenschmerzen auf-
getreten, die sich durch Ibuprofen etwas hitten
lindern lassen. Zusitzlich habe er einen stark
erhohten, storenden Ruhepuls mit 110 Schlagen
pro Minute bemerkt, verbunden mit einem
leichten thorakalen Druckgefiihl. Die Tachy-
kardie sei eindriicklich beim Auslesen seiner
Puls-Uhr zu erkennen gewesen, die zuvor im-
mer einen Ruhepuls von etwa 60/min angezeigt
hitte. In den folgenden zwei Wochen seien
Heiserkeit, haufiges Rauspern, leichte Schluck-

schmerzen und eine lokale Druckdolenz am
Hals dazugekommen. Der Patient beschrieb
auch ein Hitzegefithl (Korpertemperatur zu
Hause mit 37,5-38,0°C gemessen), Nacht-
schweiss und eine Gewichtsreduktion um 2-3
Kilogramm seit der Impfung. Bei der kérper-
lichen Untersuchung wurden ein feinschlagiger
Tremor, feuchte, warme Haut und ein erhohter
Ruhepuls von 96/min bei einem Blutdruck
von 140/90 mm Hg festgestellt. In der labor-
chemischen Untersuchung zeigten sich ein
nicht messbares Thyreoidea-stimulierendes
Hormon (TSH) <0,008 mU/1 bei erhéhten peri-
pheren Schilddriisenhormonen (freies Tetra-
jodthyronin [fT4] 29,7pmol/l [Norm: 9,0-
19,0], freies Trijodthyronin [fT3] 8,8pmol/l
[Norm 2,5-5,8]).

Tabelle 1: Hyperthyreose-Score nach Zulewski [1]

Kriterien

Spezifizierung

sschmerzen und Pulsanstieg nach

Welche der folgenden Symptome fliesst nicht
in die Kriterien zur klinischen Diagnose einer
Hyperthyreose (gemass Zulewski-Score) ein?
a) Feinschlagiger Tremor

b) Gewichtsverlust

¢) Druckschmerzhafte Schilddriise

d) Palpitationen

e) Hitzewallungen

Die anamnestischen Angaben und die klini-
schen Befunde des Patienten passten zu der la-
borchemisch festgestellten manifesten Hyper-
thyreose. Diese kann anhand des Zulewski-
Scores quantifiziert werden, der anamnestische
Angaben und korperliche Befunde kombiniert.
Gegen eine manifeste Hyperthyreose spricht

Initiale Punktzahlen
des Patienten

Symptome

Herzklopfen

Spontan bemerkt, ohne besondere Anstrengung

Vermehrtes Schwitzen

Im Vergleich zu friiher Bevorzugung kiihler Rdume; auch bei kaltem Wetter 1

wenig Kleidung ausreichend

Beschleunigte Darmpassage Durchfall oder erhéhte Stuhlfrequenz 0
Vermehrte Nervositat / innere Unruhe Selbst bemerkt; von anderen darauf aufmerksam gemacht worden 1
Schlafstérung oder neuer Gebrauch Einschlaf- oder Durchschlafstérung 1
von Schlafmitteln

Gewichtsabnahme Mit Waage durch Patienten dokumentiert; Kleidung zu weit geworden 1
Zeichen

Hyperkinesie, unruhige Person Beim Betreten des Untersuchungszimmers und im Gesprdch beobachtet 0
Hinweise fiir endokrine Orbitopathie Exophthalmus, Lidschwellung, konjunktivale Injektion 1
Feuchte, warme Haut Untersuchung von Handen, Gesicht, Oberkérper 1
Tastbare Schilddriise Palpation im Sitzen 1
Feinschlagiger Tremor Auflegen eines Blattes Papier auf ausgestreckte, gespreizte Finger 1
Puls Gber 90/min Gezéhlt iber 30 Sekunden 1
Summe positiver Symptome und Zeichen 10

Kriterium nicht vorhanden: O Punkte; Kriterium vorhanden: 1 Punkt; max. 12 Punkte, <2 Punkte: euthyreot, >5 Punkte: hyperthyreot.
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Abbildung 1: Sonographie der Schilddruse. Diffuses hypoechogenes Areal jeweils im rechten (A) und linken Lappen (B).

ein Score von <3 Punkten, >5 Punkte sprechen
dafiir [1]. Der Patient erreichte 10 Punkte
(Tab. 1).

Welche Zusatzdiagnostik wiirden Sie in

der Hausarztpraxis nicht durchfithren?

a) Palpation der Schilddriise

b) Untersuchung der Augen

¢) Durchfiihrung eines Anti-SARS-CoV-
2-Antikorpertests

d) Bestimmung der Entziindungswerte im
Blut

e) Bestimmung von Thyreoperoxidase-
Antikérpern und TSH-Rezeptor-Anti-
korpern

Die Hausarztin untersuchte die Schilddriise,
die bis auf eine minime Druckdolenz keine
Auffilligkeiten zeigte. Ebenfalls bestand kein
Hinweis auf einen Exophthalmus. Die Ent-
ziindungswerte waren erhéht (C-reaktives
Protein [CRP] 166 mg/l, Leukozyten 14,9 G/1,
Ferritin 476 pg/1) und die Thyreoperoxidase-
Antikérper (anti-TPO) sowie TSH-Rezeptor-
Antikorper (TRAK) waren nicht nach-
weisbar.

Welches ist die wahrscheinlichste Verdachts-
diagnose?

a) TRAK-negativer Morbus Basedow

b) Fokale Autonomie

¢) Bakterielle Thyreoiditis

d) Thyreoiditis de Quervain

e) Medikamenteninduzierte Hyperthyreose

Bei Verdacht auf ein toxisches Adenom wurde
von der Hausdrztin eine Therapie mit Carbi-
mazol 3 x 15 mg téglich initiiert, und es er-
folgte eine Zuweisung in die endokrinologi-
sche Sprechstunde. Dort wurde erneut eine
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Blutuntersuchung durchgefiihrt. Nach sechs
Tagen unter thyreostatischer Therapie mit
Carbimazol zeigte sich weiterhin eine manife-
ste Hyperthyreose ohne Therapieansprechen.
Ausserdem waren die Entziindungswerte wei-
terhin hoch (Blutsenkungsreaktion [BSR]
86 mm, CRP 53 mg/l), ebenso das Thyreoglo-
bulin (91,3 pg/; Norm <60 pg/1). In der Sono-
graphie zeigten sich ein inhomogenes Schild-
driisengewebe mit fleckigen Hypoechogeniti-
ten und eher verminderter Perfusion (Abb. 1)
sowie leicht vergrosserte gut differenzierte
Lymphknoten im rechten lateralen und zent-
ralen Kompartiment.

Welcher dieser neuen Befunde lasst an der
Diagnose «fokale Autonomie» zweifeln?
a) Fehlendes Ansprechen auf Carbimazol
b) Erhohte Entzindungswerte

¢) Erhohter Thyreoglobulin-Wert

d) Sonographiebefund

e) Alle oben genannten Befunde

In Zusammenschau der Befunde wurde die

Diagnose einer De-Quervain-Thyreoiditis
gestellt. Hierzu passend waren neben der
Hyperthyreose die typische Klinik mit Schmer-
zen im Halsbereich, die erhohten Entziin-
dungsparameter, das erhohte Thyreoglobulin
und der sonographische Befund mit eher ver-
minderter Durchblutung und inhomogenem
Parenchym mit diffusen Hypoechogenititen.
Grundsitzlich kann eine manifeste Hyperthy-
reose einer von zwei Kategorien zugeteilt wer-
den: den Produktionshyperthyreosen (z.B.
Morbus Basedow, fokale Autonomie, Amioda-
ron-induzierte Hyperthyreose Typ 1) oder den
destruktiven Hyperthyreosen (z.B. Thyreoiditis
de Quervain, Amiodaron-induzierte Hyper-
thyreose Typ 2, «silent thyroiditis» mit typi-
scherweise postpartalem Auftreten). Produk-

tionshyperthyreosen sprechen auf eine thyreo-
statische Therapie an, destruktive Hyperthy-
reosen wie die Thyreoiditis de Quervain
dagegen nicht, denn bei ihnen kommt es durch
einen inflammatorischen Prozess zu einer Frei-
setzung der bereits produzierten Schilddriisen-
hormone. Die wichtigsten zwei Differential-
diagnosen der Thyreoiditis de Quervain sind
Produktionshyperthyreosen: der Morbus Base-
dow, bei dem aber eine Hyperperfusion in der
Sonographie und erhéhte TRAK typisch
waren, und die fokale Autonomie, wobei hier
sonographisch Schilddriisenknoten zu er-
warten wiren. Bei beiden Differentialdiagno-
sen ist die schmerzhafte Schilddriise nicht
typisch und zudem wire allenfalls ein Riick-
gang der peripheren Schilddriisenhormone
unter Thyreostatika zu erwarten gewesen,
wobei der Therapiestart in unserem Fall erst
eine Woche vor der Verlaufskontrolle erfolgt
war. Auf eine Szintigraphie verzichteten wir bei
eindeutiger Diagnose.

Welches szintigraphische Bild wiirde man bei
der Thyreoiditis de Quervain erwarten?

a) Normalbefund

b) Diffus erhohter Jod-Uptake

¢) Keine Jod-Anreicherung

d) Vergrosserte Schilddriise

e) Fokal erhohter Jod-Uptake

Szintigraphisch zeichnen sich Produktionshy-
perthyreosen durch eine vermehrte Aufnahme
von Jod-123 aus (Morbus Basedow: diffus,
Autonomie: fokal), wihrend die destruktiven
Hyperthyreosen keinen Jod-Uptake zeigen
(Hintergrundrauschen in Schilddriisenloge, oft
Speicheldriisen mit relativ héherer Anreiche-
rung).

Aufgrund der ausgepréagten Symptomatik
des Patienten wurde eine Steroidtherapie ver-
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ordnet (Prednison 50 mg als Startdosis, dann
rasche Reduktion). Zusitzlich wurde die be-
reits durch die Hausérztin eingeleitete sympto-
matische Therapie mit Propranolol fortgesetzt.
Die Carbimazol-Einnahme wurde gestoppt.

Zwei Wochen nach Beginn der Steroidthe-
rapie berichtete der Patient tiber eine deutliche
Besserung der Beschwerden. Es persistierten
Palpitationen, weshalb er weiterhin Proprano-
lol einnahm. Sein Zulewski-Score-Wert nor-
malisierte sich (2 Punkte). Die peripheren
Schilddriisenhormonwerte waren nach erfolg-
tem Steroidstoss deutlich riicklaufig, bei mess-
barem TSH (0,06 mU/l; T3 1,09 nmol/l, fT4
14,5 pmol/l). Einen Monat spéter war der
Patient komplett asymptomatisch, es zeigte sich
eine subklinische Hypothyreose (TSH
7,72 mU/1). Noch einen Monat spiter hatten
sich die Schilddriisenwerte komplett norma-
lisiert.

Diskussion
Dieser Fall zeigt einen typischen Verlauf einer
Thyreoiditis de Quervain mit schneller Re-
gression der Beschwerden unter Steroidthera-
pie. Die Thyreoiditis de Quervain (auch sub-
akute Thyreoiditis genannt) ist eine selbstlimi-
tierende Schilddriisenerkrankung, bei der es
zu einem Zerfall der Schilddriisenfollikel mit
einer konsekutiven unregulierten Freisetzung
von im Follikellumen gelagerten Schilddrii-
senhormonen kommt. Typischerweise treten
Nackenschmerzen und Halsschmerzen/zer-
vikale Druckempfindlichkeit auf, wobei es
auch symptomarme Formen gibt («Silent»-
Formen). Die Krankheit geht mit einem typi-
schen Verlauf der Schilddriisendysfunktion
einher: Nach einer hyperthyreoten Phase folgt
typischerweise eine Normalisierung der
Schilddriisenfunktion, zum Teil noch gefolgt
von einer voriibergehenden Schilddriisen-
unterfunktion. Ublicherweise kommt es so zu
einer Spontanheilung, daher sollte die Thera-
pie lediglich symptomorientiert erfolgen
(nichtsteroidale Antirheumatika [NSAR], Be-
tablocker). Die entziindungshemmende Ste-
roidtherapie ist nicht immer erforderlich und
die Notwendigkeit einer solchen im Einzelfall
je nach Ausprigung der Beschwerden ab-
zuschitzen.

Spannend ist der zeitliche Zusammenhang
mit der SARS-CoV-2-Impfung.

Was weiss man bisher iiber die Atiologie und

Pathogenese der De-Quervain-Thyreoiditis?

a) Ein gehauftes Auftreten konnte bei vorbe-
stehenden kardiovaskuldren Risikofaktoren
beobachtet werden.

b) Eine Kontrastmittelexposition kann das
Auftreten begiinstigen.
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c) Sie tritt vor allem bei jungen, sportlichen
Minnern auf.

d) Es handelt sich am ehesten um eine inflam-
matorische Reaktion, ausgeldst durch virale
Infekte und so moglicherweise auch durch
Impfungen.

e) Thyreoglobulin-Antikérper spielen bei der
Entstehung eine wichtige Rolle.

Die genaue Pathogenese der De-Quervain-
Thyreoiditis ist noch nicht geklart. Man geht
davon aus, dass eine virale Infektion oder eine
postvirale inflammatorische Reaktion voraus-
gehen («immunological mimikry»). Haufig be-
richten die Betroffenen iiber einen Infekt der
oberen Atemwege etwa zwei Wochen vor Be-
ginn der Thyreoiditis-Symptomatik. Der
Schweregrad des Infektgeschehens hat dabei
keinen Einfluss auf das Auftreten einer Thyreo-
iditis. Es wurden Fille im Zusammenhang mit
verschiedenen Virus-Infektionen beschrieben,
unter anderem durch Adeno-, Influenza-,
Zytomegalie-, Rubella-, Epstein-Barr-, Coxsa-
ckie-, Mumps- und Masern-Viren [2]. Auch
nach SARS-CoV-2-Infektionen sind Falle von
subakuten Thyreoiditiden aufgetreten [3-7]. Es
wird angenommen, dass das «angiotensin-con-
verting enzyme 2» und die transmembrane
Serinprotease 2 eine wichtige Rolle bei der In-
filtration der Follikel spielen, da deren Rezep-
toren in den Follikelzellen stark exprimiert
werden [8].

Ausserdem fand man eine Assoziation mit
dem Vorhandensein einiger Humaner-Leuko-
zytenantigen-(HLA-)Genotypen, insbesondere
HLA-B35 [9]. Eine verbreitete Hypothese ist,
dass ein Antigen (entweder viralen Ursprungs
oder durch Virus-bedingten Gewebeschaden
freigesetzt) an HLA-B35 bindet. Dieser Kom-
plex aktiviert dann zytotoxische T-Zellen, die
die Follikelzellen in der Schilddriise zerstoren.

Bei einer Impfung konnte es zu einem
ahnlichen Mechanismus bei genetisch pra-
disponierten Personen kommen. Es gibt éltere
Fallbeschreibungen von subakuten Thyreoi-
ditiden nach Hepatitis-B- und Influenzaimp-
fungen [10-14].

Bei den SARS-CoV-2-mRNA-Impfstoffen
finden sich einige unserem Fall dhnliche Fall-
beschreibungen in der Literatur. Kiirzlich
wurden zwei Fille aus Deutschland publiziert;
eine Person entwickelte ebenfalls nach einer
Impfung mit dem mRNA-Impfstoff von Mo-
derna eine subakute Thyreoiditis, im anderen
Fall war es nach einer Impfung mit dem Impf-
stoff von AstraZeneca [15]. Auch aus den USA
gibt es einen «Case Report» einer jungen Frau,
die nach der zweiten Impfung von Pfizer-BioN-
Tech mit einer Thyreoiditis vorstellig war [16].
Aus der Tiirkei gibt es ausserdem insgesamt
vier Fille nach Verabreichung des inaktivierten

SARS-CoV-2-Impfstoffs von Sinovac [17, 18].
Es wurde eine Kreuzreaktion zwischen Anti-
genen von Schilddriisenzellen und den durch
die Impfung gebildeten SARS-CoV-2-Spike-
Proteinen postuliert [19], wobei wie erwéhnt
auch Fille nach Impfstoffen mit anderen Wirk-
mechanismen beschrieben wurden.

Eine Kontraindikation fiir eine SARS-
CoV2-Impfung stellen eine durchgemachte
Thyreoiditis De Quervain und ihre Behand-
lung nicht dar, auch dann nicht, wenn ihr Auf-
treten Vakzin-assoziiert war. Besteht allerdings
eine febrile Hyperthyreose, gilt es wie bei allen
Impfungen, die Fieberursache zunachst zu be-
handeln oder bei unkomplizierten fieberhaften
Infekten das Abklingen abzuwarten.
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