
rend werken. Dit betekent dat de huis
arts andere vaardigheden zal moeten 
ontwikkelen om tegemoet te komen aan 
de veranderde situatie van morgen en 
overmorgen. 
- De behoefte van de client aan veilig
heid moet worden gehonoreerd. Nu 
door continuiteit niet voldoende veilig
heid (meer) kan worden geboden, moet 
de huisartsdoor zijn kundigheid en zijn 
vaardigheid in het hanteren van relaties, 
door gesprekstechniek en door zijn hou
ding, veiligheid bieden. 

- Continuiteit van de behandeling is 
van het grootste belang en terwille hier
van zal de huisarts vaardigheden moeten 
hebben in samenwerken met anderen en 
het effectief overdragen van gegevens en 
behandeling aan anderen. Hij zal beter 
moeten leren het samenspel van vele 
hulpverleners te lei den. 

- V oor de geneeskundige behandeling is 
het van groot belang over gegevens be
treffende voorgaande geneeskundige 
behandelingen te kunnen beschikken. 
Een goede, overzichtelijke en volledige 
registratie is daarvoor nodig. Ook voor 
de behandeling van psychische en sociale 
problemen zijn gegevens over vroegere 
gebeurtenissen van belang. De registratie 
hiervan zal andere.(hogere) eisen stell en 
dan tot nu toe gebruikeli jk was (problem 
oriented registration?). 

- Ook de huisarts zal de veiligheid van 
de continuiteit moeten prijsgeven en het 
risico van verandering moeten nemen 
om in de toekomst optimaal te kunnen 
werken. 

Summary. Continuity: "Concern of the ge
neral practitioner". Many view continuity as 
an important quality of a general practitio-' 
ner's care, to which great value is attached. 
Apparently the importance of continuity in a 
general practitioner's activities is so much ta
ken for granted that little has been published 
about its factual significance. 

In this paper an attempt is made to present 
a detailed analysis of the significance of the 
continuity concept, in hopes of prompting a 
discussion. It is demonstrated that the term 
continuity covers a number of concepts whIch 
are important both for the client and for the 
general practitioner, such as security within 
the doctor-patient relation. In the stable 
communities of the past, continuity was an 
important prerequisite for the functioning of 
the general practitioner; in the rapidly chan
ging, mobile communities of our times, 
favourable conditions will have to be created 
in a different way; and these will demand new 
skills on the part of the general practitioner. 
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Groeiremming bij te lange meisjes door middel van oestrogenen 
DOOR DR. L. H. B. M. VAN BENTHEM* 

INLEIDING 

Remming van overmatige groei, 
vooral bij meisjes toegepast, is niet zo 
modem als het op het eerste gezicht mag 
lijken. Goldzieher bericht reeds in 1956 
over behandeling met oestrogen en om de 
groei bij lange meisjes te remmen. Wet
tenhall en anderen geven in de Journal of 
Pediatrics een overzicht van vijftien jaar 
begeleiding en behandeling tussen 1958 
en 1973. Alvorens zijn resultaten en die 
van anderen te bespreken is het van be
lang vast te stellen wanneer wij van "te" 
lange meisjes spreken. 

*Uit de afdeling kinderziekten (hoofd Dr. L. 
H. B. M. van Benthem) van het Onze Lieve 
Vrouwe Gasthuis te Amsterdam. 
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TE VERWACHTEN VOLWASSEN 
LENGTE 

In figuur 1 is de groeicurve afgebeeld 
voor meisjes van 3 - 20 jaar. Voor elke 
leeftijd is hierin af te lezen tussen welke 
grenzen de lengte nog normaal te noe
men is; een patient die duidelijk langer is 
dan de zogenaamde 97 percentiel voor 
de leeftijd komt mogelijk voor groei
remrning in aanmerking (97,7 procent 
komt overeen met tweemaal de stan
daarddeviatie van het gerniddelde). 

Aan de hand van de gemeten lengte, 
gecombineerd Il).et de skeletleeftijd op 
dat moment is het mogelijk de te ver
wachten volwassen lengte (Predicted 
Mature Height = P.M.H.) tamelijk 
nauwkeurig te berekenen. Het nauw
keurig meten van de lengte is minder 

Samenvatting. Door het geven van hoge 
doses oestrogenen is de te verwachten vol
wassen lengte van meisjes negatief te bein· 
vloeden, hetgeen van belang kan zijn bij tie
ners, die dreigen erg lang te worden. Wanneer 
de berekening van de te verwachten volwas
sen lengte aangeeft dat deze meer zal worden 
dan ongeveer 180 em, komt in goed geselee
teerde gevallen groeiremming in aanmerking. 
Het gemiddelde resultaat van de groeivertra
ging wordt in de literatuur opgegeven tussen 
3,5 en 4,6 em. In dit overzichtsartikel wordt 
nader ingegaan op de verschillende faeetten 
van deze behandeling. 

eenvoudig dan men op het eerste gezicht 
zou menen. Van belang is het dat door 
opdrukken van het hoofd onder de 
kaakhoeken, het kind tot maximum 



lengte wordt uitgerekt, vooral daar ge
durende de dag een geringe verkorting 
van de lengte optreedt. 

De skeletleeftijd wordt als regel geme
ten aan het skelet van de linker pols en 
hand, door deze te vergelijken met de 
platen in de atlas van Greulich en Pyle. 
Bayley en Pinneau stelden tabellen op, 
waaruit aan de hand van de bepaalde 
botleeftijd het bereikte percentage van 
de te verwachten volwassen lengte 
(P.M.H.) is af te lezen, zodat deze laatste 
is te berekenen. 

De tabellen zijn door genoemde on
derzoekers gemaakt, door een aantal 
kinderen, van wie lengte en skeletleef
tijden op regelmatige tijdstippen werden 
gemeten, te laten uitgroeien en retro
spectief de groeiprognose terug te bere
kenen (c.q. longitudinaal onderzoek). 
De methode van Bayley en Pinneau is 
echter semi quantitatief, daar de bereke
ning wordt uitgevoerd aan de hand van 
het feit of de botleeftijd meer dan een 
jaar vaar is op de chronologische leef
tijd, respectieveli jk a terme is, respectie
velijk meer dan een jaar achter is. 

Tanner en Whitehouse beschreven in 
1962 een nauwkeuriger methode ter be
paling van de skeletleeftijd; zeker geldt 
dit voor de verbeterde versie door hen in 
1975 beschreven (TW-II-RUS methode). 
Door gebruik te maken van deze laatste 
methode ter bepaling van de botleeftijd 
en door tevens het tijdstip van de menar
che en de zogenaamde midden-ouder
lengte (MOL zieSteendijk ) in de bereke
ning te betrekken, wordt een nauwkeu
rige voorspelling van de PMH mogelijk 
(Tanner, Whitehouse, Marshall en Car
ter). 

Tach moet bij gebruikmaking van 
deze nauwkeurige methode nog reke
ning worden gehouden met een stan
daarddeviatie van 2,9 cm bij lengte
predictie van meisjes op de leeftijd van 
tien jaar, afnemend weliswaar tot 0,8 
cm op de leeftijd van vijftien jaar. 

In een groep van 58 meisjes tussen 
negen en twaalf jaar bleek bij 33 de wer
kelijke volwassen lengte twee cm te ver
schillen van de voorspelde volwassen 
lengte; dertien van de overige 25 meisjes 
waren acht cm langer, twaalf waren rwee 
tot acht cm korter dan voorspeld (Tan
ner, Whitehouse, Marshall, Healy en 
Goldstein ). 

Wi j moeten concluderen dat voorspel
ling van de volwassen lengte slechts bin
nen bepaalde grenzen mogelijk is en dat 
deze nauwkeuriger wordt naarmate her 

Figuur 1. Groeldlagram 3 - 20 laar meisles; lengte naar leeftl;d, gewicht naar lengte 
(Nederlands lnstltuut voor Praeventieve Geneeskunde T.N.O.). 
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kind vordert in leeftijd. Uiteraard moet 
met het voorgaande terdege rekening 
worden gehouden, wanneer wij ons de 
vraag stellen of het zinvol is de groei van 
lange meisjes te gaan remmen door het 
geven van oesrrogenen. 

Van belang is voorts een onderste li
miet van P.M.H. vast te stellen, boven 
welke lengteprognose eventuele behan
deling is aangewezen. Welke lengte wij 
als grens aanhouden, respectievelijk 
welke lengteprognose wij nog als accep
rabel aanvaarden, is uiteraard aan sub
jectieve normen gebonden. Wettenhall 
in Australie houdt als grens aan: 177 cm, 
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Schoen en anderen (Oakland, Califor
nie) behandelen bij een P.M.H. van 182 
cm en Visser in Rotterdam geeft 180 cm 
als grens aan . Hierbij mogen wij aante
kenen dat de gemiddelde volwassen 
lengte voor vrouwen in Ned, 167 em is. 

Om welke redenen komen deze lange 
meisjes in aanmerking om te worden be
handeld? Wij kunnen ons ook afvragen, 
om welke redenen niet aile lange kinde
ren worden behandeld. Om de laatste 
vraag het eerst te beantwoorden: Lang 
niet aile mensen hebben daarvan op eni
gerlei wijze last, en vragen dan ook niet 
om behandeling. Ons beleid is dat wij 
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onze behandeling niet opdringen wan
neer deze meisjes bijvoorbeeld om een 
geheel andere reden onder behandeling 
komen. Velen weten ook niet, dat be
handeling zelfs mogelijk is. 

INDICATIES 
Redenen wel te behandelen, respectie

velijk de groei te vertragen en dus de 
uiteindelijke lengte minder lang te doen 
zijn, zijn er verscheidene: 
1. V de lange ouders zien met angst hun 
kind nog langer worden dan zijzel~ ?:ijn 
(seculaire trend). 
2. Meisjes, die lang zijn, voelen zich 
dikwijls "anders" dan hun speelgenoot
jes en worden ook nogal eens geplaagd 
met hun lengte. Minder dan kinderen die 
te klein zijn,voelen zij zich toch duidelijk 
een uitzondering. Anderen trekken zich 
terug uit het sociale leven, worden ge
spannen, gelrriteerd en depressief. 
3. Ais verdedigingsmechanisme ont
wikkelen somrnigen een kyfose, waar
door zij korter lijken. 
4. De angst voor het vinden van een, 
wat de lengte betreft, geschikte levens
partner blijkt nogal eens een rol te spe
len, zowel bij de patient als bij de ouders. 

Deze redenen mogen ons inziens aan
leiding zijn tot behandeling, wanneer 
aan een aantal criteria is voldaan: 
A. een redelijke prognose van de uitein
delijke lengte moet mogelijk zijn; 
B. behandeling moet een redelijk resul
taat waarborgen; 
C. de groeipotentie moet voldoende zi jn 
om remrning toe te laten; 
D. schadelijke bijwerkingen van de be
handeling moeten uitgesloten zijn. 

Ad A: Over de groeiprognose spraken 
wij reeds (P.M.H.). 

Ad B: De behandeling met oestroge
nen blijkt een lengtevermindering te
weeg te brengen tot maximaal ongeveer 
tien em (ten opzichte van de voorspelde 
volwassen lengte). Het gemiddelde resul
taat van Zachman en anderen is 4,6 cm; 
Greenblatt en anderen 4,5 cm; Schoen 
en anderen 4,3 cm;Job en Joab 4,2 cm en 
Wettenhall en anderen 3,5 cm. 

Laatstgenoemde onderzoekers toon
den aan dat de reductie van de gemeten 
volwassen lengte ten opzichte van de 
voorspelde volwassen lengte in een 
groep van 101 meisjes, die met oestroge
nen werden behandeld, significant was 
ten opzichte van het verschil tussen ge
meten en voorspelde volwassen lengte 
voor een groep van 29 niet behandelde 
meisjes. 
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Ad C: Om een redelijk resultaat in 
lengtevermindering te kunnen bereiken 
moet er tevens nog een voldoende groei
potentie aanwezig zijn. Onder groeipo
tentie verstaan wij het nog te groeien 
aantal centimeters tot de P.M.H. is be
reikt. Wettenhall houdt hiervoor gemid
deld 6,4 cm aan. Anders gezegd: te late 
start heeft (uiteraard) weinig zin. 

Ad D: Bijwerkingen van oestrogenen: 
1. Doorbraakbloedingen, wanneer de 
therapie wordt gegeven v66r de menar
che. Onregelmatige bloedingen na de 
menarche kunnen worden verwacht. 
Deze zijn te voorkomen door in de vierde 
week van de cyclus een progestativum te 
geven. 
2. Donkere verkleuring van de areolae 
mammae. 
3. Misseli jkheid, vooral in het begin van 
de therapie. Deze is te voorkomen door 
de therapie langzaam tot de uiteindelijk 
te geven dosis op te voeren. Bij blijvende 
misselijkheid kan tijdelijke dosisverla
ging worden toegepast. 
4. Obesitas, eigen aan de puberteit. 
Vermindering van calorieen-gebruik is 
dan aangewezen. 
5. Trombo-embolische processen. 
6. Hypertensie. 
7. Leverziekte. 
8. Verminderdekoolhydraat-tolerantie. 

V66rkomen van vaginaal carcinoom, 
zoals beschreven bij kinderen van vrou
wen, die gedurende de zwangerschap 
met oestrogenen zijn behandeld, is bij 
.deze behandeling niet gezien. In aIle ge
vallen, waarin vaginacarcinoom werd 
gemeld, werd gebruik gemaakt van die
thylstilboestrol, dat voor groeiremming 
niet meer wordt gebruikt. 

Wettenhall beschreef drie meisjes met 
ovariele cysten, maar trekt de relatie met 
de oestrogeentherapie in twijfel. 

Alvorens te starten met oestrogenen 
bij te lange tieners is het overigens van 
belang vast te stell en, dat niet een van de 
volgende ziekten oorzaak is van de te 
grote lengte: 
1. Gigantisme ten gevolge van eosino
fiel granuloom van de hypofyse (acro
megalie bij volwassenen). 
2. Syndroom van Marfan 
3. Homocystinurie 
4. Hyperthyreoidie - thyreotoxicose 
5. Cerebraal gigantisme (Sotos) 
6. Testiculaire ferninisatie 
7. Eunuchoidisme (anovarieel) 

Tevens is een diepgaand gesprek met 

de tiener en haar ouders noodzakelijk, 
waarbij de voor- en nadelen uitgebreid 
worden besproken. Zeker wanneer nog 
weinig puberteitskenmerken aanwezig 
zijn, zal een grondige voorbereiding op 
het intreden van de puberteit moeten 
plaats hebben. Bij dit gesprek moeten 
ook de eventueel nadelige gevolgen van 
behandeling met oestrogenen aan de 
orde komen. 

lliERAPIE 

Over het algemeen beginnen wij met 
het geven van oestrogenen zo 
vroeg mogelijk, als blijkt dat het kind te 
lang gaat worden. Behandeling onder de 
leeftijd van tien jaar moet echter worden 
ontraden. Het resultaa t van behandeling 
is overigens beter, naarmate de skelet
leeftijd minder ver is voortgeschreden. 
Toch wordt ook bij laat initieren van de 
therapie, ook wanneer de menarche 
reeds is ingetreden nog duidelijk resul
taat verkregen. 

De behandeling bestaat uit het geven 
van Lynoral (ethinyl-oestradiol) in hoge 
doses. Het doseringsschema voor Lyno
ral ziet er als voIgt ui t: 
2 weken 0,05 mg per dag; 
2 weken 0,15 mg per dag; 
daama 0,3 mg per dag. 
In de vierde week van de cyclus wordt 
een progestativum gegeven in de vorm 
van 2 x 5 mg Provera (medroxy
progesteron -acetaa t). 

Tijdens deze behandeling treedt 
meestal in de tweede of derde maand een 
onttrekkingsbloeding op. Behandeling 
wordt voortgezet totdat de groei stopt, 
respectievelijk totdat de groei is afge
remd tot ongeveer 0,5 cm per jaar. De 
gemiddelde behandelingsduur voor 87 
meisjes door Wettenhall was 2,1 jaar 
met een spreiding van 0,6 tot 4,1 jaar. 
Van deze therapie met oestrogenen zijn 
geen emstige bijwerkingen bekend. 

CONTROLE 

Geregelde controle, aanvankelijk om 
de paar weken, daama om de paar 
maanden is noodzakelijk. Bij deze con
trole wordt vanzelfsprekend de lengte 
gemeten, zoveel mogelijk door dezelfde 
persoon, met dezelfde meetlat en op het
zelfde uur van de dag. Controle van het 
gewichtzal eventueel aanleiding kunnen 
zijn tot een voorstel voor dieetmaatrege
len. Genoteerd wordt het optreden van 
(pseudo)-menstruatie en eventueel onre
gelmatige bloedingen, terwijl tevens de 



bloeddruk wordt gemeten. Deze perio
dieke controles, die bij voorkeur op een 
voor adolescenten apart spreekuur wor
den verricht en waar deze tieners meestal 
zonder de ouders kunnen komen (anders 
dan op het gewone spreekuur bij de kin
derarts) zijn tevens een goede gelegen
heid om puberteitsproblematiek, die 
nogal eens blijkt te bestaan, in een rus
tige sfeer te bespreken. 

Na het staken van de therapie treedt 
na zes tot twaalf weken weer een nor
male menstruatie op. Zwangerschap na 
deze medicatie treedt eveneens normaal 
op (Crawford). 

WERKINGSMECHANISME 

De wijze van werken van de oestroge
nen is nog niet geheel duidelijk. Deze 
vorm van therapie is ontleend aan de 
observatie dat een patient lijdende aan 
pubertas praecox, aanvankelijk snel 
groeit, maar door vroege sluiting van de 
epifysaire schijven een geringe volwas
sen lengte krijgt. 

Remming van de gonadotrofinen
produktie onder invloed van oestroge
nen (negatief feed-back-mechanisme op 
de hypofyse) is volgens Zachman en an
deren zeer onwaarschijnlijk. Hetzelfde 
geldt voor remming van de produktie 
van groeihormoon. Zeer waarschijnlijk 
wordt wel de produktie van somatome
dine onder invloed van oestrogen en ge
remd, hetgeen een negatieve invloed op 
de groei heeft. 

Zeker wordt de sluiting van de epify
sair schijven vervroegd. Dit kan aanvan
kelijk versnelling van de groei teweeg
brengen, maar leidt uiteindelijk tot een 
verminderde volwassen lengte. Waar
schijnlijk door het samengaan van deze 
beide laatste factoren wordt in het begin 
van de therapie geen remming van de 
groei gezien, soms zelfs een geringe toe
neming, totdat de groeiremming de 
overhand neemt over de skeletrijping. 

Volgens Blunck is een belangrijke 
groeivertragende factor, dat onder in
vloed van oestrogen en gegeven voor het 
optreden van de menarche, de puber-

teitsgroeispurt een tot twee jaar wordt 
vervroegd, waarmede vi jf tot tien cm ui t
eindelijke lengte wordt ingeboet; bij be
handeling na het reeds ingetreden zijn 
van de menarche wordt de reeds begon
nen groeispurt ingekort. 

De groeisnelheid, elke drie maanden 
gemeten, bleek volgens Wettenhall en 
anderen en ook volgens Zachman en an
deren elk kwartaal minder te worden bij 
de meisjes, die nog niet menstrueerden. 
De groei bij meisjes, die reeds in de me
narche waren bleek vrijwel direct te 
stoppen. 

JONGENS 

Nog een enkel woord over de groei
remming van te lange jongens, waarvoor 
overigens veel minder belangstelling van 
de zijde van de jongens bestaat. Prader 
houdt als grens aan een P.M.H. van min
stens 195 cm en overigens dezelfde crite
ria als bij de meisjes. Hij behandelde 29 
jongens gemiddeld 1,2 jaar met een 
depot-testosteron -p reparaa t (T riolan
dreen 2 X 500 mg intramusculair per 
maand). De bereikte volwassen lengte 
lag 5,4 cm onder de P.M.H. Acht niet 
behandeide jongens weken praktisch 
niet af van hun voorspelde lengte. Het 
volume van de testes neemt tijdens deze 
behandeling af als uiting van een rem
ming van de gonadotfC'finen. Normali
satie treedt op na staken van de behande
ling in 1 - 1112 jaar. 

BESLUIT 

Ik zou willen eindigen met een uit
spraak van Zachman: groeiremming 
door middel van oestrogenen is onfysio
logisch, kan onnodig zijn, is mogelijk 
schadelijk, maar is voor geselecteerde 
patienten, vooral psychosociaal gezien, 
in een aantal gevallen welkom en soms 
zelfs sterk geindiceerd. 

Summary. Growth inhibition by means of 
oestrogens in gzrls of excessive hetght. The 
predicted mature height of girls can be nega
tively influenced by administration of large 

doses of oestrogens; this can be of importance 
for teenage girls who threaten to become too 
tall. Growth inhibition can be contemplated 
in selected cases when calculation of the pre
dicted mature height indicates that this will 
exceed about 180 em. The mean result of 
growth inhibition is reported in the literature 
as being between 3.5 and 4.6 em. Various 
aspects of this treatment are discussed in this 
survey. 
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