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debatt och brev

HSAN har fällt en all-
mänläkare på grund
av  fördröjd start av
tyroxinbehandling

vid subklinisk hypotyreos [1].
Beslutet väcker en del frågor
mot bakgrund av den evidens
som finns från studier. Beslu-
tet belyser också skillnaden
mellan evidens och den kli-
niska erfarenheten att vid
symtom på låg ämnesomsätt-
ning och biokemiska fynd
som vid subklinisk hypotyre-
os, kan patienter framgångs-
rikt behandlas med tyroxin. 

Cirka 10–15 procent av
kvinnor i åldern 60 år och
uppåt har subklinisk hypo-
tyreos (SH) med stegring av
tyreoideastimulerande hor-
mon (TSH) men normala pe-
rifera sköldkörtelprov [2, 3].
Hos yngre kvinnor är SH ock-
så vanligt förekommande, ca
5 procent [2]. 15–25 procent
av kvinnorna har förekomst
av tyreoperoxidasantikroppar
(TPO-ak) [4]. Struma finns
ofta hos unga kvinnor, 7–12
procent [5, 6].

Inget av dessa biokemiska
eller kliniska fynd är var för
sig eller tillsammans något
som med nödvändighet föran-
leder behandling med tyrox-

in. Finns såväl struma, förhöjt
TSH och TPO-ak är risken för
symtomutveckling större. 

Förhöjt TSH kan i andra
sammanhang bl a ses som ett
övergående fenomen i sam-
band med tyreoidit eller vid
odiagnostiserad Addisons
sjukdom. Det kan också ses
som ett asymtomatiskt fynd
hos en patient vid en hälso-
undersökning. Stora indivi-
duella skillnader finns, då en
del individer kan ha påtagliga
anamnestiska fynd som vid
hypotyreos vid denna labora-
toriemässigt lindriga avvi-
kelse. Vilka ska då behandlas?

I detta HSAN-fall fann man i
maj 2006 en struma hos en
17-årig flicka som sökte för
besvär med hörsel och urin-
vägar. Proven visade SH med
ett TSH på 7,2 mU/l. Hon
hade inga symtom på hypoty-
reos. Hennes husläkare valde
att avvakta. Detta råd ger vi
ofta till kollegor vid detta
mycket vanliga tillstånd. 

Patienten ska då informe-
ras om risken att hon/han ut-
vecklar låg ämnesomsättning.
Vid eventuella symtom på
hypotyreos sker ny värdering,
och nytt sköldkörtelprov kan
då kompletteras med anti-
kroppar mot TPO-ak. Vid
tveksamhet och förekomst av
symtom väljer vi ofta att prov-
behandla med tyroxin, ett be-
slut som ska omvärderas. 

Om patienten påtagligt för-
bättrats efter 3–6 månaders
behandling fortsätter denna

med kliniska kontroller. Vid
infertilitet eller graviditet på-
börjas behandling direkt vid
subklinisk hypotyreos [7, 8]. 

Studier har ofta utförts med
små grupper av patienter och
har mest varit inriktade på
kvinnor i medelåldern, där SH
är vanligast. I en stor genom-
gång enligt evidensbaserade
kriterier av 125 artiklar publi-
cerade 1995–2002 är effekt el-
ler nytta med tyroxinbehand-
ling inte visad hos denna pati-
entgrupp. Man
fann inte skäl att
rutinmässigt för-
skriva tyroxin vid
måttlig TSH-steg-
ring som håller sig
<10 mU/l [9]. 

Mot detta har
hävdats att även
om det inte finns
vetenskapligt be-
lägg för nytta av
behandling, så är
inte heller skada
av tyroxinbehand-
ling visad hos en
välkontrollerad
patient. När en
patient behandlas
för hypotyreos be-
traktas
laboratoriefynd med normalt
fritt T4 och stegrat TSH som
underbehandling, och dosen
ökas. Dessa författare hävdar
därför, utifrån data och kli-
nisk erfarenhet, att de flesta
patienter med SH ska komma
ifråga för behandling [10].

Mätt med SF-36 sågs ned-

satt vitalitet hos 72 patienter
med SH i åldern 18–64 år jäm-
fört med en normalpopula-
tion [11]. Bianchi kunde inte
visa att parametrar som livs-
kvalitet, vitalitet eller kogni-
tion var påverkade mätt med
SF-36 och Nottingham Health
Profile hos 45 patienter med
SH; de 26 med hypotyreos
hade däremot försämrad livs-
kvalitet [12]. 

Behandlingsstudier har gett
motstridiga resultat. Signifi-

kant försämrat
minne blev signi-
fikant bättre mätt
med Wechslers
minnesskala när
14 patienter be-
handlats i 6 måna-
der med tyroxin i
en undersökning
av Monzani [13]. 

Liknande fynd
sågs i en annan
studie, där patien-
terna dock hade
ett relativt högt
TSH, i medeltal
12,1 mU/l [14]. I
en randomiserad
placebokontrolle-
rad studie har
man funnit effekt

på dessa parametrar vid ty-
roxinbehandling endast när
TSH var över 12 mU/l [15].
Neuromuskulära symtom var
mer uttalade än i en matchad
kontrollgrupp och förbätt-
rades när 33 patienter be-
handlades med tyroxin [16]. 
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HSANs beslut att fälla en allmänläkare på
grund av fördröjd start av tyroxinbehand-
ling vid subklinisk hypotyreos väcker oro
om beslutet tolkas som att patienter med
subklinisk hypotyreos alltid ska behand-
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»Stora individu-
ella skillnader
finns, då en del
individer kan ha
påtagliga anam-
nestiska fynd
som vid hypoty-
reos vid denna
laboratoriemäs-
sigt lindriga av-
vikelse. Vilka
ska då behand-
las?«

HSANs beslut, refererat i LT 17/2007, belyser skillnaden mellan evi-
dens och den kliniska erfarenheten att vid symtom på låg ämnes-
omsättning kan patienter framgångsrikt behandlas med tyroxin. 
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undersöktes en patientgrupp
med djupgående neuropsyko-
logiska test. Alla 89 patienter
hade TSH mellan 3,5 och 10
mU/l. Överraskande var att
dessa obehandlade individer
hade signifikant bättre resul-
tat än en eutyreoid
kontrollgrupp mätt
med General Health
Questionnaire, som
mäter emotionella
symtom. I neuro-
psykologiska test
sågs skillnad i 1 av
14 test, vilket förfat-
tarna tolkar som ett
diskutabelt fynd
mot bakgrund av sin
statistiska analys. 

Författarna
undersökte också i
en randomiserad
placebokontrollerad del i stu-
dien om symtomen förän-
drades av en 1-årig interven-
tion med tyroxin. Inte heller i
denna del sågs någon förän-
dring i de olika test som vär-
derade depression, kognition
och neuropsykologiska
undersökningar [17]. 

I flera studier har man noterat
ökad risk för hjärt–kärlsjuk-
dom hos patienter vid subkli-
nisk hypotyreos. Detta har re-
laterats till högre lipidnivåer,
fynd vid ekokardiografi avse-
ende ökad vänsterkammar-
massa och försämrad diasto-
lisk funktion och vid bedöm-
ning av endotelfunktionen
[18-20]. Någon ökad risk för
manifest hjärt–kärlsjuklighet
sågs däremot inte i en epide-
miologisk undersökning i
gruppen med SH som ingick i
en stor kohort på 13 000 pati-
enter som följdes under 13 års
tid [3]. 

I en italiensk studie följdes
3 121 hjärtpatienter under 32
månader, och man fann då att
risken för död var ökad vid
subklinisk hypotyreos, med
riskkvot på 2,01 [21]. I en
metaanalys fann man i pati-
entgruppen en signifikant lätt
ökad risk för både insjuk-
nande i och död i hjärt–kärl-
sjukdom. Den totala dödlig-
heten var inte ökad [22]. Nå-
gon randomiserad kontrolle-
rad studie av om hjärt–kärl-

händelser påverkas av tyrox-
insubstitution i patientgrup-
pen finns inte.

Den unga kvinnan i HSAN-
ärendet återkom 9 månader
senare och hade nu symtom

som kan ses vid
hypotyreos men
som inte är specifi-
ka. TSH var nu 21
mU/l. Distriktslä-
karen konsulterade
endokrinolog och
beställde på dennes
inrådan en skinti-
grafi och begärde
kompletterande
prov. Man fann, då
provsvaren anlände
en månad senare,
TPO-ak. När dessa
antikroppar före-

kommer tillsammans med
TSH-stegring ökar risken för
insjuknande i hypotyreos. I
en stor studie fann man dock
att vid TSH <10 mU/l och om
det samtidigt fanns TPO-ak
så insjuknade 4,3 procent per
år i låg ämnesomsättning. Ef-
ter 20 års uppföljning hade 50
procent inte insjuknat [23].

Spårjodsundersökning eller
skintigrafi tillför inget vid
diagnostik av hypotyreos.
Möjligen fanns i HSAN-fallet
en differentialdiagnostisk
fundering som inte närmare
framgår av referatet i Läkar-
tidningen. När TSH var 21
mU/l och TPO-ak noterades
hos en patient som nu utveck-
lat symtom på hypotyreos i
mars 2006 finns skäl att på-
börja behandling med tyrox-
in. En olycklig fördröjning av
tyroxinsubstitution skedde då
allmänläkaren fick råd att
göra punktion eller skintigrafi
och denna undersökning i sin
tur inte blev utförd förrän ef-
ter ytterligare 2 månader. 

Möjligen kan en subakut
tyreoidit ha diskuterats som
differentialdiagnos. Om något
sådant insjuknande fanns
anamnestiskt eller om det
funnits ett atypiskt palpa-
tionsfynd som gav misstanke
om malignitet framgår inte. 

En inflammerad sköldkörtel
kan läka ut, och någon be-

handling behöver ofta inte
ges. Påbörjas behandling vid
autoimmun hypotyreos blir
denna livslång, och patienten
behöver kontrolleras årligen.
En malignitet kräver opera-
tion. Även om dessa tilläggs-
diagnoser övervägs kan tyrox-
inbehandling inledas. Att nå-
got hesitera kan ändå förkla-
ras om den kliniska bilden är
oklar. Ytterligare försening
skedde när det från den enhet
som gjorde skintigrafin an-
gavs att en spårprovsunder-
sökning kunde vara värdefull.
Fördröjningen blev ca 3,5 må-
nader från det att TPO-ak
analyserats till dess att be-
handling startats. Det saknas
skäl att klandra distriktsläka-
ren för att han avstod från att
behandla när symtom sak-
nades. I det senare skedet
skulle behandling ha påbör-
jats, men en erinran är en
hård bedömning.

Det är oroande om HSANs be-
slut nu tolkas som att patien-
ter med subklinisk hypotyre-
os alltid ska behandlas. Den-
na medicinering kräver en del
kontroller, och vi vet också
att feldosering är vanlig. I
studier har mellan 20–50
procent fel dos [24, 25], vilket
i sig kan leda till problem,
framför allt arytmier. Anek-
dotiskt har vi det senaste året
satt ut tyroxinbehandling
som mot bakgrund av SH på-
gått 3–17 år hos tre patienter
som haft problem med infer-
tilitet/menstruationsrubb-
ning, takykardi respektive
trötthet. Dessa symtom har
nu försvunnit, och patien-
terna är eutyreoida utan sub-
stitution. 

Subklinisk hypotyreos är ett
vanligt förekommande och
ibland svårvärderat fynd. In-
dividuell handläggning krävs,
där exspektans kan vara rim-
ligt i avsaknad av symtom
men där risk finns för insjuk-
nande i hypotyreos, en risk
som ökar vid förekomst av
TPO-ak. Är TSH >10 mU/l har
patienten i de allra flesta fall
nytta av tyroxin [26]. Påbörjas
behandling ska den värderas
och omprövas. En förbättrad

patient har glädje av livslång
behandling.

■ Potentiella bindningar eller
jävsförhållanden: Inga uppgivna.
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