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Samenvatting In twee praktijken van de Nij
meegse Continue Morbiditeitsregistratie werd 
een selectie gemaakt van de patienten ouder 
dan 18 jaar bij wie in de peri ode 1971-1991 de 
diagnosen hypo- of hyperthyreoldie waren ge
steld. Verdere gegevens werden verzameld uit 
de patientendossiers. In totaal omvatte de on
derzoekspopulatie 64 patienten met de diagno
se hyperthyreoldie en 22 met hypothyreoldie. 
Hypothyreoldie werd slechts bij 1 op de 5 
patienten direct herkend. Het doctor's delay 
trof oudere vrouwen zonder risicofactoren, 
maar met cardiale en cerebrovasculaire proble
matiek. Bij hun klachten van een opgeblazen 
gezicht en hese stem werd aanvankelijk niet 
aan hypothyreoldie gedacht. De medicamen
teuze behandeling van hyperthyreoldie gaf op 
korte en lange termijn goede resultaten. Na 
verloop van tijd kon de helft van de patienten 
zonder medicatie. 
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Inleiding 

Schildklieraandoeningen zijn ziekten die 
door de huisarts moeilijk worden herkend, 
althans zo luidt de conclusie van verschei
dene auteurs. 1·4 Toch gaat het niet om zeld
zame aandoeningen. Voor hypo- en hy
perthyreoldie geldt in de huisartspraktijk 
een prevalentie van respectievelijk 1,4-1,8 
en 0,6-1,6 per 1000 patienten.5-7 Deze cij
fers zijn voor vrouwen 9 a 10 keer zo hoog 
als voor mannen. 1 8 Welke patienten risico 
lopen om te laat gediagnostiseerd te wor
den, is vanuit het perspectief van de huis
arts niet onderzocht. 

De NHG-Standaard Functiestoomissen 
van de Schildklier kent de huisarts een 
belangrijke plaats toe bij de diagnostiek en 
behandeling van deze aandoeningen.9 De 
behandeling van hypothyreoldie is een
duidig met thyreomimetica; de behande
ling van hyperthyreoldie bestaat uit medi
catie, radioactief jodium of subtotale thy
reoldectomie. In geval van medicatie kan 
gekozen worden tussen de titratiemethode 
en de combinatiemethode. In de standaard 
wordt een voorkeur uitgesproken voor de 
combinatiemethode, omdat de recidief
kans na het staken van de medicatie klei
ner zou zijn dan bij de titratiemethode. 1O 

Deze aanbeveling is gebaseerd op studies 
van (poli)klinische patienten, zoals ook de 
meeste studies over het beloop van schild
klierfunctiestoomissen na behande1ing 
zijn uitgevoerd in (poli)klinische popula
ties. II -18 

Om te onderzoeken of de uitkomsten van 
deze studies ook gelden voor patienten in 
een huisartspopulatie, stelde ik mij de vol
gende vragen: 
• Welke risicofactoren voor het ontstaan 

van schildklierfunctiestoomissen zijn 
voor de huisarts van belang? 

• Hoeveel tijd verloopt er tussen de pre
sentatie van de klachten aan de huisarts 
en het stellen van de diagnose? 

• Vertonen patienten die laat herkend 
worden, verschillen in risicofactoren, 
symptomatologie of eventuele andere 
kenmerken? 

• Welke resultaten heeft behandeling van 
hyperthreoldie op korte termijn? 

• Welke resultaten heeft behandeling van 
hyperthyreoldie op lange termijn? 

Methoden 

De Continue Morbiditeitsregistratie 
(CMR) is een registratiesysteem in vier 
huisartspraktijken in Middenoost-Neder
land met een populatie van 12.000 patien
ten. AIle aan de huisarts gepresenteerde 
morbiditeit, aIle verwijzingen en aIle op
namen worden vastgelegd.5 Het hier be
sproken onderzoek heeft plaatsgevonden 
in de CMR-praktijken in Nijmegen en 
Doesburg; de CMR is als index gebruikt 
voor de selectie van patienten ouder dan 
18 jaar bij wie in de periode 1971-1991 de 
diagnose hyperthyreoldie of hypothyreol
die werd gesteld. 

In de CMR wordt gesproken van hyper
en hypothyreoldie als sprake is van een 
klinisch beeld dat past bij een verhoogde 
respectievelijk verlaagde schildklierwer
king met bijpassende laboratoriumwaar
den. Het ziektebeeld van een thyreo'iditis 
(ziekte van De Quervain en lymfocytaire 
thyreo'iditis) is buiten beschouwing gela
ten. 

Via de patientenkaart en de specialis
tenbrieven zijn de volgende gegevens ver
zameld: 
• Risicofactoren waarvan aangenomen 
wordt dat ze de kans op hypo- en hyper
thyreo'idie vergroten, zoals ziekten en be
handelingen van de schildklier in het ver
leden, radiotherapie in het hoofd-halsge
bied, bepaalde medicatie, geassocieerde 
auto-immuunziekten als reumato'ide artri
tis, diabetes mellitus type I en pemicieuze 
anernie. 1920 Deze gegevens zijn nauwkeu
rig in het patientendossier vastgelegd. Te
vens is nagekeken of in het jaar vooraf
gaand aan de klachten een emstige ge
beurtenis zoals een scheiding of het over
lijden van partner of kind had plaatsgevon
den.21 Dergelijke gebeurtenissen werden 
aIleen in het onderzoek opgenomen wan
neer zij op de patientenkaart genoteerd 
waren; in werkelijkheid kunnen de aantal
len dus hoger zijn. 
• Presentatie van klachten en symptomen 
zoals op de patientenkaart vermeld; daar
bij is een indeling aangehouden die geba-
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seerd is op de zes H's volgens de NHG
Standaard Functiestoornissen van de 
Schildklier (tabel 1).9 De categorie habi
tus werd uitgebreid met een extra catego
rie psyche. Ais eerste presentatie gold de 
eerste keer dat de in de tabel genoemde 
klachten en symptomen op de patienten
kaart vermeld werden. Het gaat dus om 
nieuw geformuleerde klachten en sympto
men. 
• De tijd tussen de presentatie aan de 
huisarts van klachten en symptomen die 
klinisch passen bij schildklierfunctie
stoornissen, en het stellen van de diagnose. 
• Het type behandeling dat werd gegeven 
en de resultaten op korte terrnijn. Voor 
radio-actief jodium en chirurgische thera
pie was dit het tijdstip binnen een maand 
na behandeling, voor medicamenteuze 
therapie het tijdstip waarop ervan uitge
gaan kon worden dat de patient goed was 
ingesteld (meestal binnen 3 maanden). 
• Het aantal maanden dat de patient na 
behandeling euthyreoot was gebleven en 
het optreden van hypothyreoidie en reci
dieven van hyperthyreoldie in de loop van 
de tijd. 

Voor het beloop op terrnijn is gebruik ge
maakt van de survival-analyse, waarmee 
de kans dat iemand gedurende een bepaal
de tijd euthyreoot blijft wordt geschat 
(product-limit survival estimates). 

Resultaten 

In totaal omvatte de onderzoekspopulatie 
86 patienten: 64 met de diagnose hyper
thyreoldie en 22 met hypothyreoldie. De 
gerniddelde leeftijd was 57,3 jaar (stan
daarddeviatie 39,8-74,8). De 64 patienten 
met hyperthyreoldie bestonden uit 52 
vrouwen en 12 mannen; bij de 22 patienten 
met hypothyreoldie ging het om 20 vrou
wen en 2 mannen. 

De hyperthyreote patienten konden ge
rniddeld 9 jaar (1-20) worden, de hypothy
reote patienten gerniddeld 7 jaar (1-17). 
De follow-up van patienten die medicatie 
kregen, was gerniddeld 8,5 jaar, en van 
degenen die behandeld werden met radio
actief jodium en/of chirurgie, gemiddeld 
12,3 jaar. Deze gemiddelden verschillen 
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niet significant van elkaar (Wilcoxon
test). Bij de behandeling van hyperthyreo
idie werd (in het verleden) de medicatie 
niet volgens protocol na eenjaar gestaakt; 
de gemiddelde behandelduur voordat met 
medicatie werd gestopt, bedroeg 3,2 jaar. 

risicofactor voor het ontstaan van hypo
thyreoldie was een subtotale strumecto
mie in het verleden. Bij 11 patienten met 
hyperthyreoldie ging een scheiding of de 
dood van een geliefde persoon vooraf aan 
het ontstaan van de klachten. 

Risicofactoren Tijdstip van diagnose 
Van de genoemde risicofactoren voor 
schildklierfunctiestoornissen bleken eer
der doorgemaakte schildklierfunctiestoor
nissen en/of operatief ingrijpen aan de 
schildklier voor de huisarts van groot be
lang (tabel 2). De meest voorkomende 

De diagnose hyperthyreoldie werd bij 47 
procent van de patienten bij de eerste pre
sentatie van de klachten gesteld en bij 86 
procent binnen zes maanden. Bij 2 patien
ten duurde het langer (tabeI3). 

Van de patienten met hypothyreoldie 

Tabel1 Indeling naar klachten en symptomen 

Hypothyroidie 
Psyche depressiviteit, concentratiestoornissen 
Habitus traagheid, adipositas, obstipatie, vermoeidheid, koude intolerantie 
Huid droog, koud, bleek 
Hoofd opgeblazen gezicht, myxoedeem, haaruitval 
Hals struma, stemverandering 
Handen myxoedeem 

Hyperthyreoidie 
Psyche nervositeit, gejaagdheid, slecht slapen, labiliteit, concentratiestoornissen 
Habitus gewichtsverlies, diarree, warmte-intolerantie, hyperkinesie, transpireren 
Huid warm, vochtig 
Hoofd exophtalmos, andere oogverschijnselen 
Hals struma 
Hart tachycardie, atriumfibrilleren, hartkloppingen, angina pectoris, 

decompensatio cordis 
Handen tremor 

Tabel 2 Het aantal patienten met risicofactoren 

Hyperthyreo'idie 
n = 64 

Subtotale strumectomie in voorgeschiedenis 1 
Hyperthyre6idie in voorgeschiedenis 7 
Auto-immuun thyreo'iditis in voorgeschiedenis 0 
Ernstig persoonlijk verlies < 1 jaar 11 
Auto-immuun ziekten 
- reumat6idie arthritis 2 
- pernicieuze anemie 1 
- diabetes mellitus type I 1 
Radiotherapie hoofd/hals 0 
Medicatie 0 
Geen risico 41 

Hypothyreo'idie 
n = 22 

5 

1 
o 

1 
2 
o 
o 
o 

13 
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werd 18 procent op het eerste gezicht her
kend; bij de rest had de arts meer tijd 
nodig. Bij 4 patienten duurde het zes tot 
twaalf maanden voordat de diagnose hy
pothyreoldie werd gesteld. 

Verschillen tussen patienten 
De 6 patienten bij wie de schildklieraan
doening pas na meer dan zes maanden 
werd herkend, waren allen vrouwen boven 
de 60 jaar. Bij geen van hen waren de 
genoemde risicofactoren aanwezig. Bij de 
gepresenteerde klachten en symptomen in 
de peri ode tot het stellen van de diagnose 
stonden bij allen stoornissen van het hart 
op de voorgrond, vooral atriumfibrilleren 
en angina pectoris. Van de andere patien
ten had slechts 25 procent klachten in deze 
categorie. 

Opvallend afwezig bij deze vrouwen wa
ren de klachten uit de categorie habitus, 
zoals gejaagdheid en traagheid, terwijl 
deze categorie in de totale onderzoekspo
pulatie zeer hoog scoorde met respectieve
lijk 77 procent (hyperthyreoldie) en 67 
procent (hypothyreoldie). 

De 4 vrouwen met hypothyreoldie (ge
middeld 68 jaar) hadden allen een TIA of 
eVA doorgemaakt. Drie vrouwen klaag
den over een dik, opgeblazen gezicht of 
een vermoeide, hese stem. Ook werd over 
vermoeide ogen geklaagd. Al deze klach
ten bleken later te verwijzen naar een 
hypothyreoldie. Geen van de vrouwen had 
een psychiatrische aandoening zoals een 
depressie; een van de vrouwen met hypo
thyreoldie toonde kenmerken van een de
mentieel beeld in de beginfase. 

label3 Tijdsduur tussen presentatie en diagnose door de huisarts in 
percentages 

Aantal maanden 

o 
0- 6 
6 - 12 
Nvt 

Hyperthyreo'idie 
n=64 

47 
39 

3 
11 

Hypothyreo'idie 
n=22 

18 
50 
18 
14 

Nvt diagnose gesteld door specialist waar patient voor andere aandoening onder behandeling was . 

label 4 Type behandeling van patienten met hyperthyreoidie naar 
chronologische volgorde 

1e behandeling 2e behandeling 3e behandeling 

Medieatie 
Radio-aetief jodium 
Sub-totale strumeetomie 
Niet behandeld/anders 

57 
1 
2 
4 

4 
5 
4 

2 
3 
1 

label 5 Resultaten van behandeling van hyperthreoidie op korte termijn 

Euthyreo'idie 
Hypothyreo'idie 

Medicamenteus 
n=57 

51 

Patient behoudt hyperthyreo'idie 6 
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RAJ 
n=9 

8 
1 

Operatief 
n=7 

5 

2 

Resultaten behandeling 
• Korte termijn. Van de 64 patienten met 
hyperthyreoldie werden er 57 primair me
dicamenteus behandeld: 70 procent vol
gens de titratiemethode en 30 procent vol
gens de combinatiemethode. Deze verde
ling was afhankelijk van de voorkeur van 
de desbetreffende specialist die bij 67 pro
cent van de medicamenteus behandelde 
patienten de medicatie instelde. De reste
rende patienten werden door de huisarts 
volgens de titratiemethode behandeld. Van 
de patienten die werden behandeld vol
gens de titratiemethode, was de gemiddel
de leeftijd 76,5 (SD 14,2) jaar, van de 
patienten uit de andere groep was deze 
59,8 (SD 17,2) jaar. 

In totaal - dus zowel in eerste als in 
tweede en derde keus - werden 13 patien
ten met radio-actief jodium en/of operatief 
behandeld: 6 patienten kregen radio-actief 
jodium, 4 patienten ondergingen een sub
totale strumectomie en 3 patienten ontvin
gen beide vormen van behandeling na el
kaar (tabel 4). Met medicamenteuze be
handeling werd in bijna 90 procent van de 
gevallen het gewenste resultaat bereikt 
(tabeI5). 
• Langere termijn. Bij 3 van de 9 patien
ten die met radio-actief jodium waren be
handeld, trad binnen een jaar een recidief 
op. Bovendien werd 1 patient hypothyre
oot, hetgeen het totaal van hypothyreo'idie 
op 2 bracht. Op den duur bleven dus 4 
patienten euthyreoot. Van de patienten die 
een subtotale strumectomie ondergingen, 
kregen er 3 na geroiddeld vijf jaar een 
recidief. Gezien de 2 patienten die post
operatief hyperthyreoot bleven, betekent 
dit dat de operatie voor 5 van de 7 patien
ten niet het gewenste resultaat heeft opge
leverd. 

Na vijf jaar was bij 14 van de 51 patien
ten die na aanvang van de medicamenteu
ze behandeling euthyreoot waren gewor
den, een recidief opgetreden; 70 procent 
had dus nog een normale schildklierfunc
tie (jiguur). In totaal 33 patienten bleven 
gemiddeld negen jaar euthyreoot. Uitein
delijk kreeg bijna de helft (24) van de 
medicamenteus behandelde patienten 
weer een normale schildklierfunctie zon
der medicatie; 2 patienten waren toen hy-
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pothyreoot geworden en 25 patienten ge
bruikten hun medicatie nog. 

Beschouwing 

Deze studie heeft de beperkingen van een 
retrospectief onderzoek. Dit is - gezien de 
aard van het registreren volgens de CMR
methode en de daarbij behorende discipli
ne, en gezien de verzamelde data - geen 
probleem, behalve met betrekking tot de 
presentatie van klachten en symptomen. 
Deze gegevens - die overigens voor aile 
patienten zijn gecategoriseerd aan de hand 
van het medisch dossier inc1usief de aan
wezige speciaIistenbrieven - zijn daarom 
aileen vergelijkenderwijs als parameter 
gebruikt bij het analyseren van de ver
schill en tussen laat herkende patienten. 

De uitkomsten bevestigen dat schild
klierfunctiestoornissen, en vooral hypo
thyreoldie, aandoeningen zijn die vrou
wen treffen. Ais risicofactor komen het 
belang van schildklierafwijkingen en sub
totaIe strumectornie in de voorgeschiede
nis sterk naar voren; deze voorgeschiede
nis moet daarom opgetekend worden in de 
probleemlijst van het medisch dossier. Bij 
de helft van de patienten waren geen aIs 
zodanig bekende risicofactoren aanwezig. 

Ook belangrijke levensgebeurtenissen, 
zoals het verlies van een geliefde persoon, 
kunnen het risico op schildklierstoornis
sen doen toenemen. Winsa et al. komen tot 
dezelfde conc1usie bij vrouwen met de 
ziekte van Graves. 21 In elk geval is een 
recente partus (<1 jaar geleden) een risico
factor in de etiologie van thyreolditis, een 
aandoening die in deze studie buiten be
schouwing is gebleven.3 

Ret herkennen van hyperthyreoldie 
blijkt minder moeilijk dan de literatuur 
doet vermoeden.1 Bij bijna de helft van de 
patienten werd de diagnose bij de eerste 
klachtenpresentatie gesteld en binnen een 
half jaar was zij bij nagenoeg iedereen 
rondo Slechter was het met het diagnosti
seren van hypothyreoYdie gesteld: dit ziek
tebeeld werd in deze twee praktijken bij 
slechts 1 op de 5 patienten direct herkend 
en in 18 procent van de gevaIlen was er 
een doctor's delay van meer dan zes maan
den. 
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Percentage 
100 

80 

60 

24 48 72 96 120 144 168 
Aantal maanden 

Figuur Het percentage patienten dat euthyreoot bleef na medicamenteuze 
behandeling (n=51) 

Ret beeld bij de niet-herkende patienten 
week af van hetgeen in de literatuur wordt 
beschreven; vol gens deze publikaties zou 
de huisarts vooral rnisleid worden door 
depressies en dementiele beelden.24 22 In 
ons onderzoek ging het om oudere vrou
wen zonder schildklierafwijkingen in de 
voorgeschiedenis. De patienten met hy
pothyreoldie leden opvallend vaak aan 
cardiaIe en cerebrovasculaire aandoenin
gen. Ook klachten over de stem en een dik, 
opgeblazen gezicht zetten de dokter niet 
op het spoor van een te lage schildklier
werking. Toch wordt volgens de NRG
standaard een opgeblazen gezicht bij 85 
procent van de patienten met hypothyreo
Idie gemeld, terwijl stem- en spraakstoor
nissen bij 70 procent voorkomen.9 Deze 
bevindingen vormen aanleiding om bij ge
noemde weinig specifieke klachten toch 
ook aan hypothyreoldie te denken. 

In deze studie met kleine aantallen patien
ten traden in ruim 70 procent van de ge
vaIlen recidieven op na een subtotale thy
reoldectomie. In de literatuur wordt juist 
het ontstaan van hypothyreoldie na thy
reoldectomie gemeld (in 35-50 procent 
van de gevaIlen).17-19 Ook de behandeling 

met radio-actief jodium is hierom berucht: 
in 20-70 procent van de gevallen treedt op 
den duur hypothyreoldie Op.ll 1415 AIleen 
Corstens komt tot lagere cijfers: na een 
mediane follow-up van 2,3 jaar was 
slechts 4 procent hypothyreoot, terwijl het 
recidiefpercentage voor hyperhyreoldie 
met 12,5 procent hoog wasY Gezien de 
hoge recidiefkans in deze studie zijn beide 
behandelingen blijkbaar (te) voorzichtig 
toegepast. 

De resultaten van medicamenteuze be
handeling op korte en lange termijn stem
men overeen met die in de literatuur. Op 
korte termijn wordt bij 90 procent van de 
hyperthyreote patienten succes geboekt en 
medicatie is dus, analoog aan de mening 
van de internisten, de behandeling die het 
eerst in aanmerking komt. 23 Bij de helft 
van de patienten met hyperthyreoldie die 
medicamenteus behandeld zijn, geneest 
de aandoening. Ook de NRG-standaard 
spreekt in dit verband over 40-50 procent 
kans op langdurige remissie.9 Irvine et al., 
die patienten besudeerden die gemiddeld 
7,6 jaar in remissie waren, kwamen tot 60 
procent euthyroldie. 12 Onze gunstige re
sultaten zijn behaald met overwegend be
handeling met de titratiemethode. Ret ge-
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melde grotere risico op recidieven met 
deze methode kon in dit onderzoek niet 
worden bevestigd. 
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