
Forekomst i Danmark
Prævalensen af klinisk hypotyreose er 
i Danmark 2,7% (4,1% hos kvinder 
versus 1,3% hos mænd) [1], og inci-
densen er ca. 48/100.000/år for kvin-
der og 17/100.000/år for mænd. Inci-
densen stiger med alderen [2]. Inci-
densen af subklinisk hypotyreose er 
ukendt, men formodes at være 5-10 
gange højere end for klinisk hypotyre-
ose [3]. I 2017 indløste 152.350 per-
soner i Danmark recept på levothyro-
xin (L-T4), 1.129 personer fik i perio-
den fra maj 2017 til juni 2018 
udleveret magistrelt fremstillet liothy-
ronin (L-T3), og 189 personer fik udle-
veret magistrelt fremstillet udtræk fra 
svineskjoldbruskkirtler (tyroid) [4]. 
Hertil kommer et ukendt antal, som 
køber medicin til selvbehandling via 
internettet eller får det ordineret af 
udenlandske læger. 

Symptomer på hypotyreose
Patienter kan være asymptomatiske, 
men følgende symptomer er typiske: 
•  Træthed og initiativløshed, »tung i 

kroppen«, øget søvnbehov
•  Kuldeintolerans
•  Hukommelsesbesvær
•  Smerter i muskler og led
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•  Vægtøgning/manglende evne til 
vægttab

•  Obstipation
•  Tør hud 
•  Kvinder med uregelmæssig men-

struation samt infertilitet.

Da symptomerne kan ligne de fysiolo-
giske ændringer i relation til alder, 
menopause, stress m.m., kan hypoty-
reose overses. Omvendt kan sympto-
mer, der ligner hypotyreose, være ud-
løst af anden sygdom eller tilstand.

Diagnosen
Diagnosen hypotyreose kan ikke stil-
les på det kliniske billede, men kan 
kun stilles via en blodprøve. Primært 
måles serumkoncentrationen af thyre-
oideastimulerende hormon (s-TSH). 
Hvis den er over øvre referenceværdi, 
bør den altid gentages (typisk efter 
fire uger, dog før ved meget høj s-
TSH) for at udelukke forbigående s-
TSH-forhøjelse. Der bør suppleres 
med måling af serumkoncentrationen 
af thyroxin (s-T4) målt som frit T4 el-
ler som total T4 med samtidig måling 
af graden af binding af T4 til T4-bin-
dende proteiner [3]. Der er ikke altid 
sammenhæng mellem graden af 
symptomer og graden af påvirkning af 
s-TSH eller s-T4.

Såfremt der findes s-TSH over 

øvre normalgrænse og s-T4 er under 
nedre normalgrænse, er diagnosen 
klinisk hypotyreose. Hvis s-TSH er 
over øvre normalgrænse, men s-T4 er 
normal, er diagnosen subklinisk hypo-
tyreose. Der kan suppleres med må-
ling af thyroideaantistoffer for at dia-
gnosticere autoimmun tyreoiditis, som 
er den hyppigste årsag til hypotyreose 
(Boks 1).

s-TSH kan være falsk normal i til-
fælde af hypofysesygdom (som er 
sjælden), men her vil der som oftest 
også være symptomer på over- eller 
underproduktion af de øvrige hypofy-
sehormoner.

1) Medicinsk Afdeling, Herlev Hospital

Boks 1. Sådan stilles diagnosen 
hypotyreose.

Mål s-TSH to gange med ca. firea 
ugers mellemrum.
Mål T4 ved den anden s-TSH- 
måling

Klinisk hypotyreose 
•  s-TSH er over øvre normal-

grænse og s-T4 er under nedre 
normalgrænse

Subklinisk hypotyreose 
•  s-TSH er over øvre normal-

grænse, men s-T4 er normal

Suppler evt. med måling af  
thyroideaantistoffer
a) Måles tidligere ved svært forhøjet s-TSH.
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Subklinisk hypotyreose 
Ved subklinisk hypotyreose er be-
handling omdiskuteret, idet effekten 
er usikker, og der er risiko for overbe-
handling [5, 12] (Boks 2 og Figur 1).

Forventet effekt
Ved substitutionsbehandling med L-T4 
vil symptomerne på hypotyreose re-
mittere hos langt hovedparten af pa-
tienterne. Ved svær hypotyreose vil 
der dog typisk gå min. 6 mdr. fra alle 
stofskiftetal er normaliseret, til alle 
symptomer er forsvundet.

Mulige bivirkninger
Bivirkninger til L-T4 er primært relate-
ret til over- eller underdosering med 
deraf følgende symptomer på hyper- 
eller hypotyreose [5].

Der har løbende været beskrevet 
en lang række bivirkninger (primært 
casebaserede) til hjælpestofferne i 
L-T4-præparater. Dog kræves der ud-
talt intolerans for en eller flere af 
hjælpestofferne for at udvikle bivirk-
ninger. Mistænkes en sådan intole-
rans, kan der forsøges skift mellem de 
tilgængelige præparater (aktuelt er 
Eltroxin®, Euthyrox® og Tirosint® 
markedsført i Danmark).

Manglende effekt af behandling
Fortsat ustabile s-TSH-værdier
Stofskiftetal varierer fra dag til dag og 
hen over døgnet med højeste værdi af 
s-TSH midt på natten [13]. Det er 

derfor forventeligt, at der ses mindre 
udsving i blodprøveværdier [14]. 
Større svingninger kan skyldes inter-
aktion med anden medicin, malab-
sorption eller infektion med Helicobac-
ter pylori [5, 15].

Den hyppigste årsag til udsving er 
manglende komplians [16]. Dette kan 
verificeres ved opslag i Fælles Medi-
cinkort ved gennemgang af udleveret 
medicin. Generelt anbefales det at 
indtage L-T4 fastende om morgenen. 
Et lidt simplere regime (medicin taget 
til natten eller til måltid) med anven-
delse af doseringsæske og indtagelse 
af evt. glemt dosis (T4 har en halve-
ringstid på syv dage) vil oftest give 
bedre komplians og stabilisere stof-
skiftetallene.

Fortsatte symptomer
Ved persisterende symptomer trods 
stabil, normal s-TSH bør anden syg-
dom/tilstand overvejes, bl.a. er der 
en kendt overhyppighed af anden 
autoimmun sygdom (fx diabetes type 
1, vitiligo, morbus Addison og reuma-
toid artritis) hos patienter med auto-
immun thyroideasygdom [17]. Stress, 
menopause og depression bør også 
overvejes. 

Samtidig er det velkendt, at al-
mene symptomer som træthed, for-
nemmelse af nedsat energi og kognitiv 
funktion og muskulære symptomer 
ses hos 15-20% af personer med nor-
malt stofskifte. Bevidstheden om at 

Øvre normalgrænse for s-TSH 
s-TSH har gennem en årrække været 
diskuteret. Der er ikke evidens for en 
generel nedsættelse af øvre referen-
cegrænse, som fortsat ligger på 4-5 
mE/l, alt efter hvilken TSH-analyse 
der anvendes. Der er enighed om, at 
øvre grænse for s-TSH hos gravide 
bør være 2,5 mE/l, såfremt den gra-
vide behandles med L-T4 eller har 
thyroideaantistoffer. Evidensen for 
den anbefaling er dog lav [3, 5, 6].

Måling af s-T3
Serumkoncentrationen af trijodthyro-
nin (s-T3) anbefales ikke som led i 
diagnosticering eller behandlingskon-
trol af lavt stofskifte. Årsagen er, at 
denne måling kan være misvisende, 
idet der ved en række tilstande ses 
falsk lav s-T3 (f.eks. ved akut/kronisk 
sygdom eller faste) [7]. Dette gælder 
også måling af frit T3, da mængden af 
frit T3 i blodet er lille (0,04% af total 
T3), og måling heraf er kompliceret 
[8]. Det har været overvejet, om 
s-T3-måling kunne være bedre i for-
hold til livskvalitet end måling af T4 
eller TSH [9]. Imidlertid er der ikke 
fundet sammenhæng mellem måling 
af s-T3 (frit eller total) og symptomer 
eller mellem ændringer i symptomer 
og ændringer i s-T3-værdier, heller 
ikke hos patienter, som sættes i T3-
behandling [10].

Behandling
Klinisk hypotyreose
Ved klinisk hypotyreose anbefales 
L-T4 som monoterapi (se Figur 1), 
startende med 50-100 µg daglig [3, 
11]. Vedligeholdelsesdosis er ofte 50-
200 µg L-T4 daglig svarende til 1,6 
µg/kg/døgn. Hos yngre i øvrigt raske 
personer kan startes direkte i vedlige-
holdelsesdosis. Hos ældre samt perso-
ner med langvarigt myksødem eller 
iskæmisk hjertesygdom bør startes 
med en lavere dosis, typisk 25 µg 
L-T4 hver eller hver anden dag. Dosis 
fordobles efter 2-3 uger og finjusteres 
med s-TSH-måling hver 4.-6. uge, til 
man opnår en TSH-værdi i normalom-
rådet (Boks 1 og Figur 1).

Boks 2. Subklinisk hypotyreose  
– hvem skal behandles [3]?

Hvem bør behandles? 
•  Gravide og fertile kvinder med graviditetsønske
•  Yngre patientera med s-TSH vedvarende over 10 mE/l
•  Yngre patientera med let forhøjet s-TSH (fra øvre referenceværdi til 10 

mE/l) og gener forenelige med hypotyreose

Hvem kan behandles? 
•  Personer med let forhøjet s-TSH (fra øvre referenceværdi til 10 mE/l) og 

med ledsagende dyslipidæmi eller struma. Behandlingen evalueres efter  
6 mdr. og seponeres, hvis der ikke er effekt

Hvem bør ikke behandles?
•  Asymptomatiske personer med let forhøjet s-TSH 
•  Personer med symptomer men normalt s-TSH
a)  Alder er vejledende, og der bør foretages en individuel, klinisk vurdering ud fra antallet og graden 

af komorbiditet(er).



RATIONEL FARMAKOTERAPI • NR. 10 • NOVEMBER 2018

have en livslang sygdom er også en 
mulig årsag til nedsat livskvalitet [17].

Data viser dog, at flere L-T4-be-
handlede patienter har almene symp-
tomer (ca. 25%) trods længereva-
rende normal thyroideafunktion. Såle-
des synes et mindretal på 5-10% at 
have persisterende gener, som poten-
tielt kan være relateret til hypotyreose 
trods biokemisk eutyreoidisme [17]. 
Dette underbygges af danske register-
data, som viser en øget frekvens af 
psykiatrisk sygdom [18] og behov for 
førtidspension [19] i denne gruppe 
patienter sammenlignet med bag-
grundbefolkningen.

Anden medicinsk behandling 
Liothyronin  
Idet den normale skjoldbruskkirtel 
producerer både T4 og en mindre 
mængde T3 (det aktive hormon), har 
der gennem en årrække været en te-
ori om, at patienter behandlet med T4 
mangler den T3, som den syge skjold-
bruskkirtel ikke kan producere.

Der er en teori om, at ligevægten 
mellem TSH og T3/T4-ratio på vævs- 
og celleniveau ændres, når der alene 
behandles med L-T4 [20, 21], og en 
anden teori er, at der er genpolymor-
fier relateret til gener, som koder for 
dejodinase-3 eller cellulære mem-
brantransporter, som medfører lavere 
optagelse af T4 og T3 over cellemem-
branen og en mindre dannelse af ak-
tivt T3 ved dejodering af T4 på celle-
niveau [22, 23]. Data er dog ikke en-
tydige [17].

En metaanalyse og systematisk 
gennemgang af randomiserede, klini-
ske kontrollerede studier af effekten 
af supplerende L-T3-substitutionsbe-
handling på livskvalitet har ikke kun-
net påvise en generel gevinst ved 
kombinationsbehandling med L-T4/L-
T3 kontra monobehandling med L-T4 
[24], men enkelte randomiserede stu-
dier har vist en effekt på en selekteret 
gruppe patienter, hvor der ses bedring 
i livskvalitet med henblik på træthed, 
energi og kognitiv funktion [25], eller 

hvor patienterne i et dobbeltblindet 
randomiseret studie i højere grad 
valgte kombinationsbehandling over 
for monobehandling (48% versus 
27%) [17, 25].

På det foreliggende anbefaler 
europæiske og danske guidelines [3, 
17], at behandling med L-T3 ikke er 
rutinebehandling til hypotyreose, men 
kan forsøges hos patienter med persi-
sterende hypotyroide klager. Dette 
forudsat at: 1) anden årsag til symp-
tomer er udelukket, 2) stofskiftet er 
stabilt (normal s-TSH i min. 6 mdr.), 
3) det gives i humanfysiologiske do-
ser, som svarer til et T4/T3-forhold på 
ca. 17/1 [17], og 4) behandlingen se-
poneres, såfremt der ikke er klinisk 
effekt efter 3-6 mdr. Aktuelt er L-T3 
ikke markedsført i Danmark og kan 
derfor kun fås magistrelt (2,5 og 5 
µg) eller via en udleveringstilladelse 
(20 µg). Behandlingsforsøg med kom-
binationsbehandling med L-T3 og L-T4 
foregår primært i endokrinologisk am-
bulatorium, men kan også foregå hos 

Figur 1. Behandling algoritme for ikkegravide patienter med forhøjet s-TSH [3].

a) 4 mE/l repræsenterer øvre grænse i TSH-referenceintervallet.
b)  Alder er vejledende og der bør foretages en individuel, klinisk vurdering ud fra antallet og graden af komorbiditet(er).

S-T4 normal S-T4 Under  
referenceinterval

S-TSH bekræftet  
4a-10 mE/La

Start L-T4- 
behandling

Symptomer?

Symptomer eller  
risikofaktorer Ingen symptomer

Nej 
Observer

Biokemisk kontrol

Ja. Start L-T4 
Evaluer effekt

S-T4 normal

S-TSH > 10 mE/L

Alder > 70 årbAlder < 70 årb

S-TSH bekræftet > 4 mE/La
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den praktiserende læge, som har for-
udsætninger herfor.

L-T3 har kort halveringstid, hvilket 
giver svingninger i stofskiftet over 
døgnet, og L-T3 passerer placenta 
dårligere end L-T4, hvorfor denne be-
handling ikke bør gives til patienter, 
som har hjerterytmeforstyrrelser eller 
er gravide.

Udtræk fra dyreskjoldbruskkirtler
Historisk anvendtes udtræk af dyrs 
skjoldbruskkirtler til behandling af hy-
potyreose, før man kunne producere 
syntetisk L-T4. Dette tolkes aktuelt 
blandt nogle patientsammenslutninger 
som værende mere »naturligt« og 
derfor bedre end L-T4 eller kombina-
tion af L-T4 og L-T3.

Der foreligger et enkelt randomi-
seret studie (n = 70) [26], som sam-
menligner L-T4 med udtræk af svine-

skjoldbruskkirtler: tyroid. Studiet vi-
ser ingen forskel i symptomer eller 
neurokognitiv funktion, men præfe-
rence for denne behandling frem for 
L-T4 (49% versus 19%). Der forelig-
ger ikke studier, der sammenligner 
udtræk fra dyreskjoldbruskkirtler med 
kombinationsbehandling af L-T4/ L-T3.

I Danmark er en mindre gruppe 
patienter i behandling med tyroid, pri-
mært via læger i udlandet eller dan-
ske læger i privatklinikker uden over-
enskomst med Sygesikringen. Der gi-
ves ofte en dosis, som medfører, at s-
TSH supprimeres svarende til subkli-
nisk eller klinisk tyrotoksikose. Dansk 
Endokrinologisk Selskab og Dansk 
Selskab for Almen Medicin anbefaler 
ikke, at denne behandling anvendes.

Bivirkninger af L-T3 og udtræk af 
dyreskjoldbruskkirtler svarer til bivirk-
ninger ved for høj dosering af L-T4 el-

ler symptomerne på endogen tyrotok-
sikose [27].

Visitation 
De fleste patienter med hypotyreose 
(klinisk og subklinisk) diagnosticeres 
og behandles i primærsektoren. Hen-
visning til speciallæge anbefales, jf. 
den nationale behandlingsvejledning 
[3], ved:
•  Fertile kvinder med graviditetsønske
•  Gravide
•  Tvivl om diagnosen
•  Patienter hvor behandlingsmål ikke 

kan nås
•  Udtalt klinisk og biokemisk hypoty-

reose.
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I dette nummer af Rationel Farmako-
terapi kan I læse om behandling af 
hypotyreose. Artiklen udspringer af 
det eftersyn af behandling af patienter 
med lavt stofskifte, som Sundheds- 
og Ældreministeriet har gennemført 
[1]. Eftersynet skete i samarbejde 
med Lægemiddelstyrelsen, Styrelsen 
for Patientsikkerhed og Sundhedssty-
relsen. 

Baggrunden for at iværksætte ef-
tersynet har været en række henven-
delser fra patienter og patientforenin-
ger, som har givet udtryk for utilfreds-
hed med den behandling, som de har 
modtaget i det etablerede sundheds-
system, og hvor de blandt andet har 
oplevet, at de er blevet afvist, fordi de 
har brugt tyroid, som ikke anbefales 

Eftersyn af tilbud til patienter med lavt stofskifte
Hanne Lomholt Larsen1

af de danske faglige selskaber ved be-
handling af hypotyreose.

Eftersynet viste, at der kunne 
være behov for en præcisering af, 
hvordan diagnosen hypotyreose stil-
les, hvem der skal behandles, med 
hvilke lægemidler og hvornår. 

Artiklen i dette nummer gennem-
går således den seneste viden på om-
rådet og giver generelle anbefalinger 
for, hvordan patienter med lavt stof-
skifte bør behandles, og hvilke yderli-
gere tiltag der kan overvejes hos pa-
tienter, der fortsat har symptomer på 
trods af, at de biokemisk er velbe-
handlet.  

Eftersynet pointerer også, at pa-
tienter, som trods relevant levothyro-
xinbehandling stadig har symptomer, 
ikke bør afvises i regionalt regi, når de 
viderehenvises. Samtidig må patienter 
heller ikke afvises i det etablerede 
sundhedssystem, alene på baggrund 

af, at de tager medicin, inkl. tyroid el-
ler andet, som ikke er anbefalet af fx 
sundhedsmyndighederne. 

En række interessenter, herunder 
patientforeninger, lægefaglige selska-
ber inkl. Dansk Selskab for Almen Me-
dicin og Dansk Endokrinologisk Sel-
skab, er blevet hørt i forbindelse med 
eftersynet.  

Hele rapporten om eftersynet kan 
læses på https://www.sum.dk/Aktu-
elt/Publikationer/Eftersyn-af-tilbud-til-
patienter-med-lavt-stofskifte-
sept-2018.aspx 
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