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SAMENVATTING

ln hoofdstulc / wordt de deelname aan de screening beschreven. Deze bedroeg 99,557o. Voor het

eerst sinds de screening werd ingevoerd was er sprake van een lichte toename van het percentage

niet-gescreenden. De absolute verschillen tussen de regio's zijn gering. Relatief gezien zijn er wel

opvallende verschillen. Zo is het percentage niet-deelname in de grote steden een factor zes hoger

dan in Drenthe.

Hoofdsruk 2 schetst het beloop. Het percentage onvoldoende met bloed gevulde filtreerpapier-

strookjes bU CHT screening was O,7lVo. Hiermee lijkt een einde gekomen te zijn aan de stijgende

tendens die in 1986 begon. Er blijkt tussen de entadministraties een vrij grcte spreiding te bestaan

wat betreft het percentage onvoldoende vullingen. Limburg had het laagste percentage (0,037o\ en

Drenthe het hoogste (l,8ovo).

Nederland is voor wat betreft de laboratoriumbepalingen verdeeld in vijf regio's. Iedere regio heeft

zijn eigen PKU en CIIT laboratorium, met uitzondering van de regio Midden waar beide laboratoria

op één lokatie gevestigd zijn. Het percentage onvoldoende vullingen bij de PKU-screening in de

verzorgingsgebieden Noord-Oost en Noord-West is opvallend veel lager dan het percentage

onvoldoende vullingen bij de CHT-screening in deze regio's. Mogelijk wordt dit veroorzaakt

doordat de PKU-laboratoria in beide regio's niet de twee best met bloed gevulde vlekjes doorsturen

naar het CHT-laboratorium, zoals voorgeschreven door het draaiboek.

ln hoofdstuk -l wordt de populatie zuigelingen (908) beschreven die op grond van de screening naar

een kinderarts werd verwezen voor nader diagnostisch onderzoek. Er zijn opvallende verschillen

tussen de entadministraties in het percentage verwezen kinderen, variërend van O,25Vo (Zeeland) tot

0,647o (Noord-Brabant). Ook tussen entadministraties die gebruik maken van hetzelfde laboratorium

zijn er grote verschillen. Dit betekent dat een belangrijk deel van de variatie gezocht moet worden

in de populatie gescreende kinderen. Ook na correctie voor (passagère) CHT, TBG-deficiëntie en

een laag geboortegewicht bleven er verschillen bestaan in het percentage verwezen kinderen.

Ondanks het feit dat de screeningscriteria voor prematuren zijn herzien medio 1982 blijkt dat onder

de verwezen kinderen nog veel vroeggeborenen voorkomen (297o). In de Adviescommissie-CHT

wordt thans nagegaan of de prematurenregeling zodanig aangepast kan worden dat het aantal

venvijzingen onder prematuÍen afrreemt, zonder dat het aantal gemiste patiënten toeneemt.

Bij het nagaan van de hoeveelheid tijd die verstrijkt tussen de (1) geboorte en de eerste hielprik, (2)

eerste en tweede hielprik, (3) hielprik en melding aan de huisarts, (4) melding aan de huisarts en

diagnostisch onderzoek vielen in ongunstige zin de volgende entadministraties op: Amsterdam,

Rotterdam en Zuid-Holland. In Amsterdam werd 70Vo van de kinderen na de aanbevolen leeftijd
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van zes tot en met acht dagen gescreend (heel Nederland,25Vo) en tn 87% van de gevallen was het

interval tussen de hielprik en de melding aan de huisarts grcter dan een week (heel Nederiand

35?o).In Zuid-Holland was het interval tussen de eerste en tweede hielprik in 48Vo van de gevallen

grcter dan hree weken (heel Nederland l57o) en het interval tussen de hielprik en melding aan de

huisarts was in 60Vo van de gevallen groter dan een week (heel Nederland 35Vo).ln Rofterdam was

het interval hrssen de hielprik en de melding aan de huisarts in 657o van de gevallen gÍoter dan een

week (heel Nederland 357o). ln de periode 1981 tot en met 1991 werd slechts 54Vo van de direct

verwezen CHT-patiënten behandeld voor de Zle dag. Bij CHT-patiënten die (vrijwel) geen T4

produceren was dit percentage 68. Ter vergelijking: bij PKU-patiënten lukt het in 907o van de

gevallen om de behandeling voor de 2le dag te starten.

Van de 908 verwezen kinderen was bij 37o ten onrechte vervolgonderzoek aangevraagd.

Hoofdsruk 4: ln l99l werden 50 patiënten met primaire CHT en 6 patiënten met secundaire/tertiaire

CHT opgespoord. Slechs de helft van de patiënten werd voor de streefdatum van 2l dtgen

behandeld met schildklierhormoon. Bij één patiënt met primaire CHT was er een zeer grote

discrcpantie tussen het TSH bij screening (0,02 pE/stans, ongeveer 5 mE/l) en het TSH bij

diagnostisch ondezoek (>100 mE/l). Bij opnieuw inzetten van het TSH werd een waarde van 1,84

pE/stans (ongeveer 460 mEA) bepaald. De oorzaak van de discrepantie is niet duidelijk. Meest

aannemelijk is een laboratoriumfout.

Hoofdsmk 5; Eén patiënt met secundaire/tertiaire CHT had een fout-negatieve screeningsuitslag. De

diagnose werd gesteld op de leeftijd van vijf maanden. In l99l was de positief voorspellende

waarde van de screening 6.37o.

Het stroomdiagram geeft in het kort het beloop van de screening in 1991 weer:

u

292 direct rrcnrrszen

--/ (le hietprik posirieÍ)

tgr.rx 
-

50 CHT

6 CHT198.326

lewnd-
geborenen

1e hielprik

893

niel ge-

soeend

1897- 648

(1e hielprik

dubieus)

(2e hielprik

dubieus/
psitief)

Opmerking: in 1991 is één patiönt mel secundaire/tsrtaire CHI gemst bii de soeening.
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INLEIDING

In dit rapport wodt verslag uitgebracht van de screening op congenitale hypothyreoidie (CHT) over

alle in 1991 in Nederland gebren kinderen. De wijze van verslaggeving is grotendeels gelijk aan

die van de voorgaande jaren.

In afwijking tot voorgaande jaren is dit jaar nadere aandacht besteed aan eventuele verschillen in

het percentage onvoldoende vullingen bij de PKU en C[IT-screening. Veder is nagegaan welke

factoren ten grondslag liggen aan de verschillen in het percentage verwezen kinderen tussen de

entadministraties.

In een bijlage zijn de resultaten vermeld van het derde meetpunt bij kinderen geborcn in 1986. De

jaarlijkse rapportages hebben betrekking op de eerste twee meetpunten. Bij het derde meetpunt

wordt, bij de behandelend kinderarts, nogmaals geihformeerd naar de diagnose en de subclassifica-

tie van de kinderen die bij de eerste t,í'ree meetpunten gercgistreerd waren als CHT of waarbij nog

geen conclusie mogelijk was.

Tevens is een bijlage bijgevoegd waarin aangegeven wordt in welke landen men screent op PKU en

CHT.

Dank wordt voorts wederom gebracht aan allen die meewerkten aan de neonatale screening,

speciaal aan de provinciale en grootstedelijke entadministraties, de CHT-laboratoria, en alle artsen

jeugdgezondheidszorg en klinische kinderartsen. Slechts door de medewerking van velen, verenigd

in een goede landelijke organisatie, is de screening op CHT en de rapportage ervan mogelijk.
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1. DEELNAME AAN DE SCREENING

Volgens de kwartaallijsten van de provinciale en grootstedelijke entadministraties werden in 1991

bii 197.433 van de 198.326 levendgeborenen in Nederland een hielprik afgenomen, dit is 99,55Vo.

Bij de PKU-screening was het aantal gescreenden 197.432. Dit geringe verschil wordt veroorzaatÍ

doordat in de provincie Utrecht bij sommige prematuren de hielprik voor de CHT-screening op een

andere leeftijd wordt verricht dan die voor de PKU-screening. Deze procedure wijkt af van de wijze

zoals voorgeschreven in het draaiboek. De kinderartsen in het betreffende ziekenhuis zijn inmiddels

van het standpunt van de LBC op de hoogte. In figuur 1 wordt het percentage niet-deelname vanaf

het begin van de screening in 1981 weergegeven. Voor het eerst sinds het begin van de screening is

er sprake van een (lichte) stijging van het percentage niet-deelname.

Fiquur 1 Niec-deelname aan de screening op CHT j-n 1981 EoE en mec 1991

o/o

0,8

0,6

014

o12

'81 ',82 ',83 ',84 ',85 ',96 ',87 '88 '89 ',90 ',91
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De redenen van het niet deelnemen worden hieronder weergegeven, in vergelijking met 1990, 1989,

1988 en 1987. Bij enkele kinderen wordt opgegeven dat geen hielprik verricht is, omdat de ouders

veÍtÍokken zijn. Een kind wordt in deze categorie ondergebracht wanneer de ouders niet blijken te

wonen op het aangegeven adres of wanneer de ouders verhuisd zijn naar het buitenland. Het is

daarom aannemelijk dat enkele van deze kinderen elders in Nededand of in het buitenland toch

gescrcend zijn.

Tabe1 1 De redenen van niec-deelname aan de CHT-screening in 1990, 1989, 1988 en 1987
(cegevens onEleend aan de enEadminisEraEies)

Redenen
r991

n o/oo
100n
o/oo

r989
o/ oo

t 988
o/ oo

19 87
o/oo

Weigering en bezwaar
Overl,eden
VerErokken
onbekend

205
-? 07

15/

1,0
1,6
1,1
0,8

1,1
10
0,4
0,'7

L,2
L,6
0,4
0,9

t,4
1,8
0,3
0,7

)-, 4
1,8
0,3
0,8

Totaal 4,74,0 4,2 4 ,22

ToEaaI aanEal
Ievendgeborenen

198 .326 196.908 t87 .972 185.553 r.85 . 4 63

Wanneer de kinderen die vóór de screeningsleeftijd overleden buiten beschouwing worden gelaten,

werd van alle kinderen die in aanmerking kwamen voor screenng 99,70?o onderuocht. ln 1990 was

dit99,78Eo, in 1989 99,74Vo, in 1988 99,76Vo en in 1987 99,76Vo.
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Tabel 2 toont de deelname per entadministratie. In iedere regio is de deelname 99Vo of hoger. Het

percentage niet-gescreenden varieerde van O,lLVo (Drenthe) tot 1,007o (Limburg).

Tabel 2 De deelname en de redenen van nieE-deelname aan CHT-screening naar enEadmj-ni-
scraE.ie; gebocrE.ejaar 1991

Redenen van nieE deelname

Regio Leverd- gescreend
van de geborenen
enc.admini-
s E. raE ie

niec- weigering/
gescreend bezwaar

overleden verErokken onbekend

croningen
Friesland
DrenEhe 5326
Overj.j ssel L4567
Flevoland 2991
Gelderland 23794
UtrechE 14407
Noord-Ho1land 22L78
(exc1.ÀmsEerd. )

ÀmsEerdam 9384
Zuid-Hol1and 36060
(excI . RoE.Eerd. )

RoEÈerdam 8558
Zeeland 4484
Noord-Brabarrc 28734
Li.mburg l-3513

16 (0,25t)
20 (0,26*l
6 (0,118)

65 (0,458)
7 10,23*l

r10 ( 0, 46t )

63 (0,448)
64 (0,29*l

58 (0,62r)
r57 ( 0, 448 )

62 t0,72*\
L9 10,42*l

r11 (0,398)
r,35 (1,00t)

6527
7809

6505
1189
5320

14502
2984

23684
t4344
22tt4

9326
35903

8496
4465

28623
13378

9
9
2

23
2

35

3'1

L2
62

6
9
4

40
2

37
ZU
22

1
20

4
1

)

L4
6

23

30
2

1)

1

t20

0
0
0
0
0

38
6
4

9
13

)')
5
0
0

I
2
0

3
0

t6
1

Nederland r"98326 197433 893 ( 0, 458 )

Entadministraties die in 1991 relatief gezien wat meer niet-gescreenden hadden, hadden dit ook in

voorgaande jaren (tabel 3). HeEelfde geldt mutatis mutandis voor entadministraties die in l99l

weinig niet-gescreenden hadden. Enige uitzondering vormt Limburg. Van 1987 tot 1991 was het

percentage niet-gescreenden laag, variërend van O,3OVo tot 0,44Vo. tn l99l had deze prcvincie

echter het hoogste percentage niet-gescreenden, namelijk 1,007o. De toename in Limburg komt

voomamelijk door een steÍke stijging van het aantal kinderen dat geboekt is onder de categorie

'vertrokken'. [n voorgaande jaren werden onder deze categorie vrijwel geen kinderen geboekt,

terwijl het in L99l l2O kinderen betrof. Bij navraag bleek dat dit vermoedelijk samenhangt met de

wijze van registreren. Waarschijnlijk werden vooÍheen kinderen geboren van ouders die werken bij

Afcent (centrale staf van de NAVO) niet opgenomen in de kwartaallijsten, terwijl dit in 1991 wel

gehurd is. Volgens de entadministratie worden deze kinderen gescreend door de medische afdeling

van Afcenl Aangezien deze kindeÍen niet worden opgenomen in het bevolkingsregister is

geadviseerd om ze in vervolg ook niet op te nemen in de kwartaallijsten.
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Neemt men aan dat de categorie 'vertÍokken' in 1991 even groot was als in het voorgaande jaar

dan zou het percentage niet-gescreenden 0,38 zijn. Dit is lager dan dat van 1990.

Tabel 3 NieE-deelname aan de screenlng naar encadmlnisEraEie in 1987, 1988, 1989, L99O en
19 91

Regio 1987
*

r988
*

r989
I

1990
I

r991
t

Groninqen
Fr ies Iand
DrenEhe
Overij ssel
FIevoland
Gelderland
UETEChE
Noord-HoIland
( excl . A'dam)
AmsEerdam
Zuid-HolIand
(excl .R'dam)
RoEEerdam
zeeland
Noord-BrabanE
Limburg

0, 13
^ 

aE

0,2t
0,33*

0 ,42
0 ,52
0 ,26

0 ,57
0 ,52

0, 56
0 ,42
0, 49
0,43

0, 08
0,22
A 1tr

0 ,47
0 ,37
0, 53
0,51
A 

'E

0 ,52
0 ,4'7

0 ,6'7
0 ,62
0,38
0,44

0, 10
0,26
0, t4
0,41
0, 43
0,46
0, 49
0 ,23

n (o
0, 54

^ 
tra

0 ,52
0,41
0,34

0, 05
n ,q
0,20
0, 50
0,49
0 ,46
0 ,37
0,28

0,73
0 ,46

0,65
0 ,42
0,36
0,30

0,25
0,26
0,11
0, 45
0 ,23
0 ,46
0 ,44n ,o

0 ,62
0,44

0 ,72
0 ,42
n 10
1, 00

Nederland 0 ,42 0 ,42 0, 41 0,40 0, 45

* inclusief FIevoland

Conclusie: voor het eerst sinds de screening werd ingevoerd is er geen verdere daling meer van het

percentage niet-gescreenden. Gezien de slechts geringe toename is er vooralsnog geen reden tot

bezorgdheid. Ten eerste betreft het waarschijnluk een registratie-artefact. Ten tweede doet het

verloop in de afgelopen jaren vermoeden dat er sprake is van een stabilisering van het percentage

niet-gescreenden op het zeer gunstige niveau van 0,47o tot O,SVo. De absolute verschillen in de per-

centages niet-deelname tussen de verschillende regio's zijn gering. Relatief gezien zijn er echter wel

opvallende verschillen. Zo is het percentage niet-deelname in de grote steden ongeveer een factor

zes hoger dan in Drenthe.
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2. BELOOP VAN DE SCREEMNG

Na een korte weergave van de uiwoering van de CHT-screening in Nederland (2.1) wordt het

beloop van de screening besproken aan de hand van de uitslagen van eeÍste en tweede hielprik en

de venvijzingen (2.2). ln 2.3 wordt nader ingegÍun op het aarual onvoldoende met bloed gevulde

f iltreerpapierstrookj es.

De gegevens zijn ontleend aan de kwartaallijsten van de entadministraties. De getotaliseerde

gegevens van 1991 worden vergeleken met die, op dezelfde wijze verkregen, van de voorgaande

jaren.

2.1 De uitvoering Yan de screening

De hielprik wordt uitgevoerd door de huisarts, verloskundige, wijkverpleegkundige of door een

medewerker van het kraamcentrum of ziekenhuis, waarbij 4 cirkels filtreerpapier geheel met bloed

gevuld worden. De aanbevolen leeftijd voor het verrichten van de prik is de leeftijd van 6 tot en

met 8 dagen (de geboortedag geldt daarbij als dag 0). Van alle binnengekomen bloedmonsten

wordt in de 5 CHT-strceklaboratoria de thyroxine (T4)-spiegel bepaald; deze wordt uitgedrukt in

standaaddeviatie (sd) ten opzichte van het daggemiddelde. Behoort de T4-waarde tot de 2O7o laag-

ste waarden van de bepalingsdag, dan wordt uit hetzelfde filffeerpapier-bloed het gehalte van het

thyroid stimulerend hormoon (TSH) bepaald, in micro-eenheden per pons.
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Wanneer de T4-, respectievelijk TSH-waarden, sterk afwijkend zijn ('positieve' waarden) is dit een

indicatie voor directe venvijzing naar de kinderarts. tndien de waarden in geringe mate afwijkend

zijn ('dubieus'), is het een indicatie voor een tweede hielprik. Indien daaóij de uitslag wedercm

dubieus dan wel positief is, is dit eveneens een verwijsindicatie (zie tabel 3a en 3b).

Tabel 3a ÀcEie bij uicslag van eersEe hielprik

T4 (s.d. ) TSH (pE/pons)

posiEief
(30,20)

dubieus
(0,11 - 0,19)

negacief
(a0, 10 )

pos i E ie f direccverwijzen direcgverwijzen* direccverwijzenr
(a-3, 0 )

dub i eu s direcc verwijzen 2ehielprik 2e hielprik*
/_, o _ _, 1\

nega E i e f direcE verwijzen 2ehielprik geenacEie
(:-2, o )

* MeE uiEzondering van premat,uren; zie 2.1.1

Tabel 3b ÀcEie bij uiEslag van E.weede hielprik

T4 (s.d. ) TSH (FE/pons)

posj,Eief
(20,20)

dubieus
(0, 1r. - 0, 19 )

negaEief
(10, 10 )

posiEief verwijzen
(S-3,0)

dubieus verwijzen
/ , o _ -? 1 \

negaEief verwijzen
\2'2,0)

verwij zen

verwij zen

verwij zen

verrri j zen*

verwij zen*

geen acEie

* Met. uiEzondering van premaEuren; zie 2.L.L.

2.1.1 Uitzonderingspositie prematuren

Daar bij prematuur gebrenen de T4-spiegels vaak verlaagd blijken, beneden de zogenaamde 'af-

kapgrens', werden medio 1982 de selectiecriteria voor deze groep herzien en houdt de screening bij

pÍematuren in dat bij pasgeborenen met zowel een zwangerschapsduur van S 36 weken als een ge-

boortegewicht van < 2500 gftlm alleen het TSH als criterium voor veryolgonderzoek of voor

verwijzing wordt gehanteed. Daaöij moet de hielprik op de leeftijd van 6 ím 9 dagen zijn ver-

richL
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In een aanvuiling op het 'Draaiboek screening op PKU en CHT', waÍwan een tv/eede druk in

bewerking is, en in de Werkmap voor Kinderartsen (2e uitgave, medio 1986) staat de gehele

procedure in finesses beschreven.

2.2 Screeningsuitslagen en verwijzingen

Het aantal en het percentage herhalingsonderzoeken en venrijzingen wordt in tabel 4 weergegeven,

in vergelijking met de voorgaande jaren. Het aantal negatieve uitslagen bij het eerste hielprikonder-

zoek bedroeg 193.779, dit is 98,l5Vo van het aantal gescrcende kinderen. Dit is ongeveer even

groot als in voorgaande jaren.

Het percentage onvoldoende vullingen is dit jaar O,llVo van het aantal gescreenden. Dit is

aanzienlijk gunstiger dan in het voorgaande jaar. In paragraaf 2.3 wordt hier nader op ingegaan.

Bij elf zuigelingen werd geen tweede hielprik verricht en vier kinderen werden niet verwezen,

hoewel dit wel geihdiceerd was. De reden is bijvoorbeeld weigering van de ouders of overlijden

van het kind. Bij de trveede hielprik was het aantal onvoldoende vullingen 16 en er waren 14

kinderen met onvoldoende vulling bij de eerste hielprik, waarbij de uitslag van de tweede hielprik

dubieus was.

Het aantal naar een kinderarts verwezen kinderen na de eerste of tweede hielprik bedroeg 936. BU

38 kinderen werd een derde of zelfs vierde hielprik afgenomen, hiervan werden negen kinderen

ingestuurd. Het totale aantal verwezen kinderen volgens de kwartaallijsten is derhalve 945.
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@l_3- UiEslagen en verwijzj.ngen van de eersEe en Er.reede hielprik in 1991 (aanE.a1len en
percenEages) en in 1990, 1989, 1988 en 198? (percenEages). Gegevens onEl,eend aan de
kwarcaallij scen van de encadrnj.nistraties

1991 1990 1989 1988 1987
n g* ** t* tt 8*

Na eersce hielprik:
NegaEief L93.7'79 98, 15 97,90 97,90 98,06 98,17
DuÉieus 1.897 0,96 1,05 1.13 1,11 L,20
Posir.ief 292 0, 15 0, 13 0, 14 0, 15 0 , L4
onvoldoende vulting 1.406 0,7L 0,91 0,83 0,61 0,48
E.e vroeq geprikt/ 59 0,03 0,00 0,01 0,00
overigTe

Na Eweede hieLprik:
NegaE.ief 2 .6'73 1, 35 1, 50 r, 56 L,Al r, 33
DuÉieus^ + posicief 648 0,33 0,33 0,35 0,35 0'28

ToEaaI verwezen na de 936 0,47 0,46 0,49 0, 50 0,43
eerst.e of Eweede hieLprik

ToEaal gescreend 197.433 196.115 187.197 r84.'7'73 184.686

* van heE EoEaIe aanEal gescreende zuigelingen
^ en eersEe hielprik eveneens dubieus.
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Tabel 5 toont de uitslagen en de verwijzingen na eerste en tweede hielprik naar entadministratie

van de wmnplaats. In Limburg is het percentage onvoldoende vullingen het laagst en wel O,O37o.

In Drenthe is dit percentage het hoogst en wel l,$OVo.In 1990 was het percentage in Drenthe nog

0,93Vo. Opvallend is verder de ontwikkeling in Gelderland en Utrecht. Enkele jaren geleden hadden

deze provincies nog veruit het hoogste percentage onvoldoende vullingen. Mede door de akties die

de laatste jaren ondemomen zijn liggen de percentages nu op het landelUk gemiddelde.

Tabel 5 ScreeningsuiEslagen en verwijzingen na eersEe en Eweede hielprik j.n 1991 naar
enEadminisErauie. Gegevens onEleend aan de kwarEaallijsEen van de enEadminiscracles

t0

gescreend na le hielprik na 2e hielprik verwezen

neg. dub. pos . onvold. vuIl ing

8*

neg. dub.
+ pOS.

Groningen
Priesland
DrenEhe
Overij ssel
Flevoland
Gelderland

N. HoI land
( excl . Adam )

Àmscerdam
z . Holland

( excl . Rdam)
RoEEerdam
Zeeland
N. BrabanE
Limburg

637 4 49
'7 63'7 4 8
5].77 50

14156 169
2930 L2

23242 229
L4t20 95
11111 11n

9142 82
?(atr? 2tr1

8368 67
4422 2l

28008 490
l1rrR I1?

6505
7789
5320

r4502
2984

23684
L4344
221-L4

9326
3s903

8496
4465

28623
13378

77 1,t8

96 L, 80
151 1, 04

?o 1 21

170 0,'72
115 0, 80
2L0 0, 95

95 L,02
218 0, 61

45 0, 53
L'7 0,38
74 0,26
4 0,03

19 0,29
24 . 0,31
24 0,45
85 0, 59
I 0,27

136 0,5'7
36 0,25
59 0.31

37 0,40
22'7 0, 53

44 4,52
11 0,25

183 0 ,64
?2 n ,E

L4
15
a1

59
5

97
22
^<

5
9
3

)e
3

L4

7
t6

16
5

51
T2

1lL
L26
116
t6 )-

46
288
186
314

t44
4L9

öq
tl

430
117

30
151

28
6

132
z3

Nederland L97433 L93779 1897 292 1405 0,]L 267 3 936 0,47

opmerking: in de Eabel zijn de 59 kinderen, die E.e vroeg geprikt zijn of om een andere reden
een Eweede hielprik kregen, nieE vermeldr Een opzichce van heE aanEal gescreenden.

23 Onvoldoende vullingen

Verloop

In figuur 2 wordt het verloop gegeven van het percentage onvoldoende vullingen bij de screening

op PKU en bU de screening op CHT. Op PKU wordt gescÍeend vanaf I septembeÍ 1974 en op

CIIT vanaf I januari 1981. Bij het begin van beide scÍeeningen was het percentage onvoldoende

vullingen hoog. Bij de PKU screening is het percentage in 1991 lager dan in de meeste vooraf-
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gaande jaren. Bij de CIIT screening is er weer een daling te constateren na de toename in de

periode van 1986 tot en met 1990. Opmerking: aangezien bij één kind zowel onvoldoende materiaal

kan zijn voor de PKU als voor de CllT-bepalingen, kan de som van het percentage OV in figuur 2

niet geihterpreteerd worden als het percentage kinderen waarbij opnieuw een hielprik verricht moest

worden.

Figuur 2 percenEage onvoldoende wullingen Een opzichEe van heE aanE.al gescreenden bij
screeninó op pKU en cHT vanaf de invoering van beide screeninqsprogranma's EoE
meE 1991

o/o

t1

de
en

2r5

2

1,5

1

0,5

0

fpru Ecnr NpKU+cHr

Onvoldoende vullingen bij de PKU en CHT screening naar verzorgingsgebied van de laboratoria

Bij de hielprik dienen de vier rondjes van het filtreerpapier goed met bloed te worden gevuld. Het

filtreerpapierstrookje wordt dan opgestuurd naar het PKU-laboratorium. Daar worden twee rondjes

achtergehouden en twee rondjes worden doorgestuurd naar het CHT-laboratorium. In het draaiboek

van de screening wordt gesteld dat in geval niet alle rcndjes goed gevuld zijn, de beste twee dienen

te worden doorgestuurd naar het CHT-laboratorium.

Het totale aantal onvoldoende vullingen (PKU plus CHT screening) in een regio zal voor een

belangrijk deel bepaald worden door degenen die het bloed afrtemen. Het verschil in het percentage

'74',75',76',77',78',79',80'81',82'83',84',85',86'87',88'89',90'91
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onvoldoende vullingen bij de PKU en CIIT scrcening kan wijzen op een verschillend beleid ten

aanzien van het doorsturen van de vlekjes naar het CHT-laboratorium.

Stel in PKU-laboratorium A worden de beste twee vlekken achtergehouden en de minst gevulde

vlekken worden doorgestuurd. PKU-laboratorium B houdt zich daarentegen wel aan het voorschrift

van het draaiboek en stuurt de beste vlekjes door. Berekenen we nu het verschil in het percentage

onvoldoende vullingen in regio A (CHT minus PKU screenin$ dan zal dit verschil groter zijn dan

nul. Bij de PKU-screening is voor de bepaling namelijk minder bloed nodig dan bij de CHT-

screening. ln regro B zal dit verschil kleiner zijn of mogelijk zelfs negatief.

Nederland is voor wat betreft de laboratoriumbepalingen verdeeld in vijf regio's. Iedere regio heeft

een eigen PKU en CHT laboratorium. Alleen in de regio Midden is het PKU en CHT laboratorium

op één lokatie gevestigd.

T2



TNO rapport

NIPG 92.M6

Tabel 6 geeft de peÍcentages onvoldoende vullingen bij de PKU en CIIT screening en het vemchil

in deze percentages nÍutr vetzorgingsgebied van de laboratoria voor de afgelopen drie jaar. In de

regio's Midden, Zuid-West en Zuid-Oost zijn de verschillen het kleinst. ln sommige jaren zijn de

verschillen zelfs negatief. ln de regio's Noord-Oost en Noord-West is het percentage onvoldoende

vullingen bij de PKU-screening aanzienlijk lager dan bij de CllT-screening.

Tabel 6 cescreenden, onvoldoende wullingen en verschil in onvoldoende vullingen
en cHT screening naar verzorgingsgebied van de laborac.oria in 1989, 1990

t3

bij de PKU
en 1991

Regrio gresc:eend

(t)(*)(8)

1989
Noord-OosE
Midden
Noord-west.
zuid-wesE.
zuid-oosE

1990
Noord-OosE
Midden
Nóord-West
zuid-wesE
zuid-oost.

19 91
Noord-OosE
Midden
Noord-wesE
Zuid-west.
zuid-oosE

33.155
36.092
32 .068
45.'789
40.095

1À 114

37 .801
34 .056
4'7.840
À1 1^O

34.116
38.027
54 , ttz.)
48.864
42.00r

4r (0, 12)
691 (1,91)
40 (0,12)

285 (0,62)
46 (0, rl)

19 (0, 06 )

5r6 (r,37)
38 (0, 11)

395 (0,83)
34 (0,08)

24 l0 ,0'7 |
282 l0 ,'t 4t
25 (0,07)

281 (0, s8)
33 (0, 08 )

256 10,77)
702 (t,951
330 (1,03)
238 l0,s2l
19 (0,05)

316 (0,92)
524 lL,39l
494 1L,45\
3't6 (0,'791
84 ( 0,20 )

479 (L,231
285 (0,?5)
344 (1,00)
280 (0,57)
78 (0,19)

(0,65)
(0, 04 )
(0,91)

(-0,10)
(-0,06)

(0,86)
(0,02)
(1,34)

(-0,04)
(0, 12 )

(1, 16 )
( 0, 01)
(0,93)

(-0,01)
(0, 11)

Conclusie:

l)

2)

In 1991 lijkt een einde gekomen te zijn aan de stugende lijn in het percentage onvol-

doende vullingen.

Er zijn opvallende verschillen in het percentage onvoldoende vullingen bij de PKU en

CIIT screening in de regio's Noord-Oost en Noord-West. Mogelijk worden deze

veroorzaakt doordat de PKU-laboratoria van deze regio's niet de beste vlekjes door-

stuÍen naar het CHT-laboratorium.

Aanbeveling:

Het lijkt wensel[k bij de PKU laboratoria van de regio's Noord-Oost en Noord-West te informeren

welk beleid gehanteerd wordt bij het doorsturen van de vlekjes naar het CHTJaboratorium. Zo

nodig kunnen suggesties gegeven worden ter verbtering.
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3. DE POPULATIE VERWEZEN KINDEREN

In dit hoofdstuk wordt de populatie kinderen beschreven die voor diagnostisch onderzoek naar een

kinderarts werden verwezen. In 3.1 wordt het aantal geregistreerde meldingen betreffende kirderen

die venvezen zijn gegeven. In de rapportage over 1990 werden opvallende venchillen tussen de

regio's geconstateerd in het percentage verwezen kinderen. tn 3.1 wordt hier nader op ingegaan.

Verder komen in dit hoofdstuk aan de orde enkele kenmerken van de verwezen kinderen (3.2), de

tijdsduren (3.3) en de niet volgens de screeningsprocedure verwezen kinderen (3.4).

De (provinciale en grootstedelijke) entadministraties zenden de kwartaalgegevens naar het NIPG.

Alle uit de screening voortkomende venvijzingen naar de kinderarts worden per individu eveneens

door de entadministraties aan het NIPG gemeld. De uitslagen van de diagnostische onderzoeken

worden door de kinderartsen aan het NIPG gezonden. Bij het NIPG vindt koppeling van deze

gegevens plaats, controle, verwerking, analyse en verslaglegging.

Geregistreerde meldingen van yerwezen kinderen en verschillen in verwijzingen

tussen de regio's

Over het geboortejaar 1991 meldden de entadministrades bij het NIPG 908 kinderen die venvezen

waren naar een kinderarts (tabel 7), hetgeen redelijk overeenkomt met de 945 kinderen die volgens

de kwartaalcijfers van de entadministraties (zie 2.2) vewtezen zijn.

Er zijn opvallende verschillen tussen de entadministraties in het percentage kinderen dat voor

venvijzing in aanmerking komt. tn Zeeland worden de minste kindercn verwezen (0,25?o) en tn

Noord-Brabant de meeste (0,647o). Dit jaar is nagegaan of welke factoren hierbij een rol spelen. De

verschillen kunnen veroorzaakt worden door (1) variatie als gevolg van verschillen tussen de

gescreende kinderen ery'of de wijze van screening en (2) laboratoriumvariatie. Achtereenvolgern

zullen beide bronnen van variatie besproken worden.

3.1
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Tabel 7 AanEal en percenEage neldinqen bij heE NIPG per indlvidu van verwijzingen over heE
geboorcejaar 1991 naar enEadminisÈraEie van de woonplaaEs

Regio enEadminisgragie

I5

(r)

Groningen
Fries Iand
DrenEhe
FIevoIand
overij ssel
celderLand
UtrechE
Noord -Ho11and
AmsEerdam
zuid-Hol land
RoE E erdam
zeeland
Noord-BrabanE
Limburg
onbekend

Totaal

(excI. tunsEerdam)

( excl , RoE,Eerdam)

22
2'7
30
t2
85

140
38
68

19L
,o
11

182
36

5

908

0,34)
0,35)
0,56)
0,40)
0,59)
0,59)
0,26l-
0. 31)
0.34 )
0,53)
0.34 )
0,25].
0,64)
0,27 I

(0,468)

Een opzichEe van heE aanral gescreenden

Variatie in de populatie gescreende kinderen enlof de wijze van screening

Bij variatie in de populatie gescreende kinderen moet men denken aan die factoren die van invloed

zUn op het T4 dan wel het TSH-gehalte. Belangrijke factoren zijn bijvoorbeeld het al of niet

hebben van:

- (passagère) CHT

- TBG-deficiëntie (zie 4.4.1)

- een laag geboortegewicht. Maar ook de wijze van screenen kan van invloed zijn. Stel bijvoorbeeld

dat in regio A vrijwel alle prematuren op de aanbevolen leeftijd gescÍeend worden, terwijl dit in

regio B zelden gebeurd. Als gevolg van de prematurenÍegeling (zie 2.1.1) zullen dan in regio A

veel minder prematuren verwezen worden dan in regio B.

Kortom, indien de prevalentie van genoemde factoren niet gelijk is in de regio's kan dit leiden tot

verschillen in het deel van de kinderen dat verwezen wordt. Of deze bron van variatie een

belangrijke rol speelt kan nagegaan worden door de factor laboratoriumvariatie uit te schakelen. Dit

is mogelijk door het onderling vergelijken van provincies, waarvan de bepalingen in hetzelfde

laboratorium plaatsvinden. In Nederland zijn vijf laboratoria betrokken bij de bepalingen van de

CHT-screening. De verzorgingsgebieden van de laboratoria vallen samen met de provinciegrenzen.

Ook tussen provincies die gebruik maken van hetzelfde laboratorium blijken opvallende verschillen

te bestaan in het percentage verwezen kinderen (tabel 8). Zn wordt in Noord-Brabant 0,64Vo van de

kinderen verwezen, tenuijl in Limburg dit percentage 0,27 is. Zowel Noord-Brabant als Limburg

maken gebruik van het laboratorium in Vught. Ook indien kinderen met (passagère) CHT, TBG-
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deficiëntie of een laag geboortegewicht buiten beschouwing worden gelaten blijven er grote

verschillen bestaan. Dit betekent dat behalve de genoemde factoren er rlos meer factoren zijn

waarin de populaties gescreenden van elkaar verschillen.

Tabe1 8 ÀIIe verwijzinqen en de verwijzingen waarvoor geldE daE heE. kind geen (passagère)
CHT heefE., geen TBc-deficienrie en geen laag geboorEegewichE naar verzorgingsgebied
van de CHT-IaboraEoria en naar enEadminisEraEie in 1991

tó

Regio gescreend vefrrr]' l Z lngen

a1le minus (passagère) CHT,
TBG-deficiènEie en een
iaaq geboortegewicht

Noord-oosE ( Laborat.ori,um Zwo11e)
croningen 6505
Friesland 7'789
Drent.e 5320
Overij ssel 14502

Midden ( laboracorium Bi.IE.hoven)

21
30
85

0, 34
0,35
0, 56
n tro

L2 0, 18'7 0 ,0919 0,36
41 0 ,28

p=0, 005

60 0,25
16 O,I1

p=0,004

31 0,14
L4 0, 15

1 
^ 

a1

P=0, 5

84 0,23
L7 0,20
I 0,18

103 0,36
20 0, 15

p<0,001

Gelderland
Ut.rechL

Noord-Brabant
L j.mburg

23684
74344

28623
13378

p=0, 02

140 0,59
38 0,26

p<0, 001

68 0,31
32 0,34
72 0,40

P=0, 7

Noord-wesE ( Iaborauorium AmsEerdam)
Noord-HoIland 22114
ÀmsEerdam 9326
FIevoland 2984

zuid-West. (Iaboracoriun Capelle aan de IJssel)
Zuid-Holland 35903 L9l 0, 53
RoEEerdam 8496 29 0, 34
Zeeland 4465 11 0,25

p=0, 005

zuid-Oosc (Laboracorium VughE)
L82 0 ,64
36 0,2'7

p<0,001

^ E.en opzichEe van he!. aanE.ai gescreenden

opmerkj.ng a1le Eoecsen zijn cweezijdig uiEgevoerd met. behutp van de chi-kwadraaEEoeEs

Laboratariumvariatie

Uit het voorgaande bleek dat de verschillen in verwijzingspercentage tussen

belangrijk deel berusten op factoren die samenhangen met de populatie

de regio's voor een

gescreenden. D€lze

bevinding impliceert dat met de gegevens die het NIPG ter beschikking staan niet nagegaan kan

worden hoe groot de bron laboratoriumvariatie is. Volgens het RIVM zijn er echter aanwuzingen
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dat ook laboraoriumvariatie een rol speelt, zowel wat betreft de T4-bepaling (Elven en Loeber,

1992a), als wat betreft de TSH-bepaling @lvers en l,oeber,1992b\.

Conclusie: Er zijn opvallende verschillen tussen de entadministraties in het percentage verwijzingen.

Een belangrijk deel van de variatie blUkt te berusten op verschillen in de gescreende populatie.

Deze verschillen konden niet volledig verklaard worden door verschillen in de pevalentie van

passagère en peÍmanente CIIT, de prevalentie van TBG-deficiëntie en een laag geboortegewicht.

32 Enkele kenmerken van de gescreende populatie

In het eerste jaar van de screening was het het aantal prematuren met afwijkende screenings-

uitslagen zeer hoog. Medio 1982 werden de kriteria voor deze groep daarom herzien (zie 2.1.1).

Echter nog steeds blijkt het percentage vroeggeborenen en kinderen met een laag geboortegewicht

onder de venvezen kinderen hoog te zijn (tabel 9\.7a is in de algemene populatie levendgeborenen

het percentage vroeggeborenen slechts 57o (Verkerk & Noord-Zaadsna 1991).

Verder blijkt onder de naar een kinderarts verwezen kinderen het percentage jongens en het

percentage overledenen hoog te zijn.

Tabel 9 ceslachE, geboorcegewichE, zwangerschapsduur en morÈa1iEeiE in de groep verwezen
kinderen naar geboorceJaar (percenEages)

Kerulerk 19 91 r990 1989 1988

I7

GesIachE
j ongen
meisj e

ceboortegewichE
<.2500 gram
la
nee

zwanger s chap sduur
< 36 weken

ld
nee

overleden
ja
nee/onbekend

30 27
70 73

30 28
70 72

1,3 1,1
98,'7 98, 9

64
36

63
37

65 65
aÀ 2E

63
3'7

30
70

)o
7L

0.9
oo 1

t,2
98, 8

30
70

30
70

1,1
98. 9

68

J]
69

Conclusie: De groep verwezen kinderen bestaat voor ongeveer een derde deel uit vroeggeborenen.

Dit is ongeveer een factor zes hoger dan in de algemene populatie. In de Adviescommissie-CtlT

wordt thans nagegaan of de prematurenregeling zodanig aangepast kan worden dat een wezenlijke
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vermindering optreedt van het aantal verwezen prematuren, zonder dat het aantal gemiste patiënten

met CHT toeneemt.

3.3 T[idsduren

In deze paragraaf zal nagegaan worden hoeveel tijd verstrijkt tussen:

- de geboorte en de eerste hielprik (3.3.1)

- de eerste hielprik en de tweede hielprik (3.3.2)

- de eerste hielprik (of bU twee hielprikken, de tweede hielprik) en de melding aan de

huisarts dat het kind verwezen dient te u/orden (3.3.3)

- de melding aan de huisarts en het diagnostisch onderzoek van de kinderarts (3.3.4)

- de geboorte en het diagnostisch ondezoek van de kinderarts (3.3.5)

- de geboorte en de start van de behandeling (3.3.6).

De gegevens van dit jaar zullen vergeleken worden met die van voorgaande jaren. Verder wordt

nagegaan of er verschillen zijn tussen de regio's. Omdat we met name geihteresseerd zijn hoe de

intervallen zijn voor kinderen die ten tijde van de hielprik thuis zijn hebben we bij alle analyses

kinderen met een laag geboortegewicht buiten beschouwing gelaten.

3.3.1 Leeftijd bij eerste hielprik

Figuur 3 geeft aan welk deel van de venvezen kinderen de hielprik heeft gekregen na de aanbe-

volen leeftijd van 6 tot en met 8 dagen in vergelijking met voorgaande jaren. In l99l werd 257o te

laat geprikt. In voorgaande jaren waren de percentages hoger.

Het percentage dat de hielprik op de l4e levensdag of later kreeg was in 1991 5,6, in 1990 8í, in
1989 5,3, in 1988 6,1 en in 1987 7,7.Het percentage ontbrekende gegevens varieerde in de periode

1981 tot en met 1991 van 5 (in 1989) tot en met 19 (in 1985). In l99l ontbrak de datum van de

eerste hielprik in SVo van de gevallen.

Met name in Amsterdam is het percentage dat na de aanbevolen leeftijd gescreend is hoog,

namelijk 707o (ta&l I0).

t8
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Figuur 3 PercenEage verwezen kinderen gescreend na de aanbevolen leeftijd van 6 E.ot. en meÈ 8

dagen meu een geboorEegewichc groEer dan 2500 gram naar geboorcejaar

t9

ol/o
50

40

30

20

10

0 '8í ',82 'el '84 ',8s '86 ',87 '88 '89 '90 '9t
(N=506) (N=s89) (N=535) (N=510) (N=448) (N=494) (N=480) (N=602) (N=607) (N=594) (N=594)

geboortejaar
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Tabel 10 Verwezen k.lnderen gescreend na
een g€boorEegeraichÈ groEer dan

de aanbevolen leefclJd van 5 Eoc en metr I dagen mec
2500 gram naar enEaànlni.sEracie

EnEadminisEraE ie gescreend na de aanbevolen leefEijd

Ja

n (S)

nee r.otaal

11 (t) n (*)

Noord-OosÈ
Groningen
Friesland
DrenEhe
overlJ ssel

Mldden
Gelderland
UErechC

Noord-Wesc
Noord-Ho11and
Ànscerdam
Flevoland

Zuld-WesE.
Zuid-Ho1land
RoEcerdam
ze€land

zuld-OosE
Noord-BrabanÈ
Llrnburs

ToEaaI

11 (73 )
13 (87)
1s (79)
35 (6?)

66 (69)
19 (79 )

44 (83 )
7 (30)
7 (78t

15 (100)
15 (100'
19 (100)
s2 (100)

4
z
4

LI

(27 I
(13 )
(21 )

(33)

(3r)
(21)

(17 )

(70 )
t 11 \

(34)
(14)
( r1)

95
24

,o
5

9
L6

2

103
11

9

68
18
I

35
3
1

(100)
(100)

53 (1oO)
23 (100)
9 (100)

(100)
(100)
(100)

(56)
(86)
(89)

109 (86 )
23 (88)

443 (75)

18 (r4)
3 (12 I

148 (25)

L21 ( 100 )

26 (100)

591 ( 100 )
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3.3.2 lnterval tussen de eerste en tweede hietprik

In 1991 was het interval tussen de eerste en tweede hielprik in l57o van de gevallen twee weken of

langer. Vanaf 1986 tot en met 1990 varieerden de percentages tussen 16 en 19 (figuur 4).

In de periode 1981 tot en met 1990 varieerde het percentage ontbrekende gegevens van 14 tot 35.

In 1991 ontbrak de datum van de eerste ery'of tweede hielprik n 167o van de gevallen.

Met name in Zuid-Holland is het interval tussen de eerste en tweede hielprik in veel gevallen

(48?o) twee weken of langer (tabel tl).

Fj.quur 4 InEerval Eussen de eersEe en Eweede hielprik Ewee weken of langer bij kinderen meE
een geboortegevrj.chE groEer dan 2500 gram naar geboorEejaar

2t

o/o

35

30

25

20

15

10

5

0 '81 ',82 '8:l '84 '85 '86 ',87 ',88 'A' ',90 91
(N=311) (N=329) (N=304) (N=290) (N=257) (N=259) (N=254) (N=384) (N=388) (N=377) (N=385)

geboorteiaar
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Tabe,l- 1,1 InEerval tussen de
een geboorEegeryichc

eers.Ee en Eweede hielprik
EroEer dan 2500 gram naar

Elree weken of langer biJ kinderen mec
encadminiscraE ie

EnEadnini scraE ie InEerval groEer dan of gelijk aan Ewee weken

EOEaaIla

(t)(8)G)

Noord-Oos.E
Groningen
Frleslarrd
DrenÈhe
OverÍj ssel

Midden
Gelderland
UErechE

Noord-west
Noord-Ho11and
ÀnsEerdam
Flevoland

zuld-wesE
zuid-Ho1land
RoE.t.érdam
zeeland

zuid-oosE
Noord-BrabanL
Limburg

ToEaaI

12 (100)
7 (88)

10 (83)
32 (97)

44 (8s)
t2 t92)

34 (94)
L7 (94)
4 (100)

32 (s2)
14 (100)
s (100)

80 (89)
15 (94',)

318 (85)

(100)
(100)
(100)
(100)

(100)
(1oo)

36 ( 100)
18 (100)
4 (100)

62 (r00)
14 (100)
s (100)

s0 (100 )
16 (r00)

375 u.00)

(6)
(6)
(0)

0
1)
1

I
1

2
I
0

30
0
0

10
L

(0)
( 13.)
(17)

(3)

(15)
(8)

( 48I
(0)
(0)

( 11)
(5)

(15)

LZ
8

L2
33

\2
13

51



TNO rapport

NIPG 92.M6 23

3.3.3 Interval tussen hielprik en melding aan de huisarts

Indien een kind verwezen moet worden nÍutr een kinderaÍts meldt de entadministratie dit bij de

huisarts. Bij kinderen, die direct verwezen dienen te worden, is uitgegaan van de datum van de

eeÍste hielprik en bij kinderen, die na de tweede hielprik verwezen ziju is uitgegaan van de datum

van de tweede hielprik. Figuur 5 toont het percentage kinderen waarbij het interval langer is dan

een week. In 1991 was dit percentage 35. Vanaf 1985 lukt er een afrtame te zun van dit percentage.

Met name de gegevens van 1981 dienen zeer voorzichtig geihterpreteed te worden. In dat jaar

ontbrak namelijk van 797o de datum van de hielprik ery'of de datum van melding. Maar ook in de

periode 1982 tot en met 1991 kon in een groot deel van de gevallen dit interval niet berekend

worden (range lZVo tot 34Vo).

Met name in Amsterdun (87Vo), Rotterdarn (657o) en Zuid-Holland (6OVo) is dit interval in veel

gevallen gÍoter dan een week (tabel 12).

Figuur 5 InEerval Eussen de hielprik en melding aan de huisarEs groEer dan een week bij
kinderen meE een geboorEeqÍewichE gro!er dan 2500 gram naar geboorEejaar

o/o

70

60

50

40

30

20

10

0 '81 '82 '& '8tl '85 '86
(N=125) (N=420) (N=432) (N=399) (N=366) (N=410) (N=380) (N=548) (N=560) (N=530) (N=538)

geboortejaar
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Tabel 12 InEerval
kinderen

Eussen de hlelprik en
meE een geboorEegewichE

melding aan de huisarEs
groEer dan 2500 grram naar

groEer dan een week bij
enEadminisEraE ie

Encadminist.rat le InEërva1 groEer dan 1 vreek

la

(8)(t)(8)

EoEaal

Noord-OosE.
Groninqen
Friesland
DrenEhe
Overij ssel

Midden
celderl-and
UE.rechE

Noord-wesE
Noord-HoIland
ÀmsE.erdam
Flevoland

Zuid-WesE
Zuid-HoI land
RoÈÈerdam
Zeeland

Zuid-Oost
Noord-BrabanE
Linburg

ToEaal

L2 (86)
13 (87)
L4 (82)
29 (s9)

61 (86)
19 (79)

33 (6s)
3 (13)
4 (51)

35 (40)
7 (35)
8 (100)

93 (',7 4t
1,0 (63 )

348 (6s)

t4 (100)
15 (r00)
t7 (100)
49 (100 )

78 (100)
24 (100)

51 (100)
23 (100)
7 (100)

90 (r00)
20 (100)
I (100)

t25 ( 100 )

16 (100)

537 ( 100 )

)

3
20

(14 )
(13 )
(18)
(41)

(14 )
(2t)

(3s)
(87 )
(43 )

(60)
(65)

(0)

(26',
(38)

(3s)

11
5

18

2

c^

0

32
6

189
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3.3.4 Interval tussen melding aan de huisarts en diagnostisch ondezoek

In 1991 was het interval tussen de melding aan de huisarts en het diagnostisch onderzoek van de

kinderarts in l9%o van de gevallen groter dan een week. Vanaf 1987 lijkt er een toename te zijn van

het deel van de gevallen waarvoor dit interval gÍoter is dan een week (figuur 6). De gegeveÍrs van

1981 dienen zeer voorzichtig geihterpreteerd te worden. ln dat jaar ontbrak namelijk van 757o de

datum van melding eÍy'of van diagnostisch ondezoek. Maar ook in de periode 1982 tot en met

1991 kon in een aanzienlijk deel van de gevallen dit interval niet berekend worden (range lZVo tot

34Vo). Er zijn geen opvallend grote verschillen tussen de verschillende entadministraties (tabel 13).

Figruur 6 InEerval Eussen melding aan de huisarEs en diagnosEisch onderzoek groE.er dan een
week bij kinderen meE een geboorEegÍewicht groEer dan 2500 gram naar geboorcejaar

25

o/o

20

15

10

5

0 '8t '82 ',8:t ',04 ',85 '86 ',87 '88 '89 '9{' 9t
(N=Í51) (N=430) (N={42) (N=406) (Ns365) (N=42{) (N=453) (N=568) (N=518) (N=50r) (N=49Í)

geboortejaar
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Tabel 13 InEerval
week bij
Eie

tussen melding aan de huisarEs
kinderen meE een geboorEegewichE

en diagnosEisch
groE.er dan 2500

onderzoek grocer dan een
gram naar enEadminisEra-

EnEadminisErat ie Interval groÈer dan I week

ja EoEaal

G)(t)

Noord-OosE.
Groningen
Friesland
Drenthe
OverÍj ssel

Midden
celderland
UErechE

Noord-WesE.
Noord-Holland
Amscerdam
Flevoland

Zuld-wesE
Z-Ho1 Iand
RoE E erdam
Zeeland

Zuid-Oost
N-BrabanE
Limburg

luLadf

11 (85)
9 (90)

L8 (90)
43 (93)

s7 (76 )

13 (68)

32 (80)
L'7 (85)
6 (86)

69 (78 )

16 (89)
5 (83)

94 (81)
10 (77 t

400 (81)

13 (100)
10 (100)
20 (100)
46 (100)

75 (100)
19 (100)

40 (100)
20 (r00)
7 (r00)

88 (100)
18 (100)
6 (100)

116 ( 100 )
13 (100)

491 (100)

2
I
2
3

)a
3

91

(15)
(10)
(10 )

(7 I

(24t
(32t

120t
(15 )
(14)

l22t
(11)
(17)

(19 )
(231

(19 )

18
6

8
3
1

l9)
1
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3.3.5 Leeftijd bij diagnostisch onderzoek

Van de kinderen die direct voor venvijzing in aanmerking komen is in 287o van de gevallen de

leeftijd bij diagnostisch onderzoek groter dan of gelijk aan drie weken. Aangezien de aantallen voor

de meeste entadministraties te klein zijn voor een zinnige interpretatie, beperken we ons tot een

overzicht naar venorgingsgebied van de laboratoria. Het deel van de direct verwezen kinderen dat

drie weken of ouder is varieert van 17Vo in de regio Noord-Oost tot 38Vo in de regio Zuid-Oost.

Gezien de kleine aantallen kunnen deze verschillen berusten op toeval (chi-kwadraat 5,5, df4,

FO,24).

In de periode 1981 tot en met 1986 varieerde het percentage kinderen dat drie weken of ouder was

bij diagnostisch onderzoek van 30 tot 40. Vanaf 1987 tot heden varieert dit percentage tussen de 2O

en 30.

In 1991 ontbrak vmZ3Vo van de kinderen de datum van het diagnostisch onderzoek. In de periode

1981 tot en met 1990 varieerde dit percentage van 8 tot en met 187o.

Tabel 14 LeefEijd bij
kinderen meE
Iaborator ia

de geboorE,e ouder dan of gelijk aan drie weken bij direcc vere/ezen
geboorcegewichE gÍroEer dan 2500 gram naar verzorgingsgebied van de

Verzorgings-
gebied van de
laboratoria

LeefEijd groEer dan of gelijk aan 3 weken

nee EoEaalla

(8)G)

Noord-oosE
Midden
Noord-WesE
Zuid-wesE
zuid-oost

20 (83)
23 (79)
L4 (78)
19 (63)
23 162)

24 (100)
29 (100)
18 (100)
30 (100)
37 ( 100 )

4
6
4

l1
).4

(17)
(21)
122\
(37 )

(38)
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Fiquur 7 LeefEijd
verwezen

bij diagnoscisch
kinderen meE een

onderzoek groEer dan of gelijk
geboorceqewichE groE.er dan 2500

aan drie weken bij direct
gram naar geboorcejaar

50

40

30

20

10

0 '81 ',82 '8:l '84 '85 '86 '87 '88 '89 '90 '91
(N=Í43) (N=155) (N=r55) (N=162) (N=134) (N=t68) (N=180) (N=163) (N=158) (N=t47) (N=í39)

geboortejaar

3.3.6 Leeftijd bij start van de behandeling bU Clff en PKU-patiënten

Dit jaar is de leeftijd bij aanvang van de behandeling van de CHT-patiënten vergeleken met de

leeftijd waarop de behandeling bij de PKU-patiënten begint. Hierbij is uitgegaan van alle pariënten

geboren in de periode 1981 tot en met l99l die direct voor verwijzing in aanmeÍking kwamen.

Behalve alle patiënten met CHT, is ook de subgroep van patiënten die (vrijwel) geen T4 produceren

bestudeerd. Als kriterium voor (vrijwel) geen T4 produktie is gekozen voor een totaal T4 lager dan

50 nmol/l ery'of een vrij T4 lager dan 5 pmol/l bij diagnostisch onderzoek. Juist voor laatstge-

noemde groep is zeer tUdige behandeling essentieel. De gegevens van hide groepen zijn ver-

geleken met die van de PKU-patiënten geboren in dezelfde periode. Patiënten met PKU die

opgespoord zijn in verband met een positieve familie-anamnese zijn buiten beschouwing gelaten.

Bij het invoeren van de screening werd emaar gestreefd om alle patiënten voor de 21e levensdag te

behandelen. Bij ongeveer de helft van alle direct verwezen CHT-patiënten lukt dit. In de subgroep

o/o
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van CÏIT-patiënten met (vrijwel) geen T4-produktie is de situatie gunstiger, bijna TOVo wordt voor

de streefdaum behandeld. De PKU-screening laat zien dat het echter nog sneller kan, hier wordt

907o vooÍ de streefdatum behandeld.

Tabel 15 LeefEijd bj,j de behandeling van direcE vererezen paElënEen meE CHT en PKU, geboren
in de periode 1981 EoE. en meE 1991

LeefE i j d
(dagen)

AIle CHT-paEiènEen
CHT-paEiènEen die geen of
zeer weinig T4 produceren PKu-paEiénÈen

29

(8)(*)(*)

<21

221

Eocaal

233 (54)

195 \46)

428 ( 100 )

chi-kwadr=33, df=1

p<0,001"

188 (68)

87 l32t

275 (r00)

chi.-kwadr=13, df=1

p<0,001^

'7 
1"

o

(90 )

(10)

79 (100)

Een opzichEe van de PKU-paEiënEen

Conclusie: De volgende regio's vallen op in verband met één of meer langdurige intervallen:

Amsterdam (leeftijd bij de hielprik en interval tussen hielprik en melding bij de huisars), Zuid-

Holland (intervat tussen eerste en tweede hielprik en interval tussen de hielprik en melding aan de

huisarts) en Rottetdam (interval tussen hielprik en melding aan de huisaÍs).

Slechts de helft van de CHT-patiënten wordt behandeld voor de 21e levensdag. De PKU-screening

laat zier, dat het aanzienlijk sneller kan. Uit de vorige rapportage is gebleken dat een belangrijke

oorzaak gelegen is in het feit dat het interval van hielprik tot diagnostisch onderzoek bij de CHT-

screening aanzienlijk langer is dan bij de PKU-screening.

3.4 Niet volgens de screeningsprocedure verwezen kinderen

Gezien de relatief ingewikkelde verwijskriteia (zie 2.1) is het te verwachten dat daarbij fouten

optreden. In de populatie verwezen kinderen kon dit worden nagegaan, en wel wat betreft:

- kinderen die ten onrechte werden verwezen; en

- kinderen waaöij een tweede hielprik overbdig was.
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Van de in totaal 908 venvezen kinderen warcn er 24 (2,67o) waarbij ten onrechte ver-

volgonderzoek werd gevraagd. In 190, 1989, 1988 en 1987 waren deze percentages

respectievelijk 3,1, 3,5,2,3 en 3,5.

Een tweede hielprik werd afgenomen bij 17 kinderen, hoewel ze op basis van de eerste

hielprik reeds ingestuurd hadden kunnen worden. Hierbij speelt een rol dat de TSH-

waarde later bekend is dan de T4-waarde en dat op grond van alleen de T4-waarde

besloten is tot een tweede hielprik. Van deze 17 hadden namelijk 1l een TSH-waarde

waarbij verwijzing direct geihdiceerd is (2 0,20 pE/pons).

Conclusie: een relatief klein aantal kinderen van het totaal aan verwezen kinderen is ten onrechte

ingestuurd.



TNO rapport

NIPG 92.M6 31

4. DIAGNOSEN

De in het NlPG-databestand verzamelde gegevens van de 908 verwezen kinderen werden gecontro-

leerd op volledigheid en op discrepanties. Bij onvolledigheid werden ontbrekende gegevens

opgevraagd en bij disirepanties werd nadere informatie ingewonnen. Het bestand wordt continu

bijgewerkl In dit rapport werd uitgegaan van het bestand op 4-08-1991.

De diagnostische conclusies werden in de volgende 5 rubrieken gegroepeerd:

PERMANENTE CHT

PRIMAIR 50

SECUNDAIR/TERTIAIR 6

PASSAGERE CHT

GEEN CHT

(NOG) GEEN CONCLUSIE

GEEN DIAGNOSTISCH ONDER-
ZOEK VERRICHT OF BEKEND

56

27

765

26

34

908

Op elk van deze diagnosegroepen wordt in het kader van evaluatie van de screening hieronder

nader ingegaan (4.1 - 4.5). Hiema worden de discrepanties tussen diagnose en behandeling

besproken (4.6). Het hoofdstuk wordt besloten met de diagnosen naar regio van entadministratie

(4.7).

4.1 Permanente CHT (zie tabel 16)

Definitie

Van permanente CHT, in tegenstelling tot passagère CHT, wordt gesproken indien de opgespoorde

hypofunctie van de schildklier meer dan een jaar bestaat, c.q. geacht wordt te zullen blijven

bestaan. De grens van één jaar is hierbij arbitrair. Bij de meeste gevallen (met stoomis in de aanleg

van de schildklier) is het permanente karakter duidelijk. In enkele gevallen (van secundaire/tertiaire

hypothyreoidie en van partiële dyshormonogenese) kan binnen een jaar de schildklierfunctie echter

genormaliseerd zijn. Kinderen die overleden zijn voor het eerste levensjaar en waarbij de diagnose
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alleen gesteld werd op grond van de serumwaarden. worden ingedeeld bij de gÍoep kinderen met

'(nog) geen conclusie', tenzij bij sectie duidelijke schildklierpathologie zou zijn gevonden.

Indien op grond van de serumbepalingen bij het eerste diagnostisch onderzoek blijkt dat het kird

waanchijnlijk CIff heeft, dient bij voorkeur ook de subclassificatie te worden vastgesteld. Dit is

van belang, omdat het aanvullende onderzoek de diagnose verder kan onderbouwen. Ook zijn

sommige vormen van CHT (de metabole stoornissen) erfelijk. Is bij het eerste diagnostisch

onderzoek de diagnose alleen gesteld op basis van de serumwaarden, dan is het wensetjk om na

het derde jaar tijdelijk de therapie met schildklierhormoon te onderbrcken en nadere diagnostiek te

verrichten. Op deze wijze wordt voorkomen dat het kind jarenlang onnodig wordt behandeld, indien

het een geval van passagère CHT zou betreffen.

In tabel 16 wordt van alle 56 verwezen kinderen met primaire en secundair/tertiaire CHT vermeld:

geslacht, T4- en TSH-waarde bij de eerste hielprik en bij diagnostisch onderzoek, de al of niet

aanwezigheid van klinische symptomen bij eerste diagnostisch onderzoek. leeftijd bij behandeling

en voorts de subclassificatie.

Discrepantie screeningsuitslag en uitslag diagnostisch onderzoek

BU A20 was de TSH-uitslag bij de screening 0.02 pE/stans (ongeveer 5 mE/l) en bij diagnostisch

onderzoek > lm mE/I. Op verzoek van het NIPG werd in het betreffende CHT-laboratorium het

TSH opnieuw bepaald. Dit keer werd een waarde van 1,84 pE/stans gevonden (ongeveer 4ffimBQ.

De oorzaak van de zeer waarschijnlijk onjuiste bepaling is onduidelijk.

Alvorens nader wordt ingegaan op de subclassificatie volgt eerst een korte bespreking van de

prevalentie. de mary'vrouw-ratio, de leeftijd bij de ingang van de behandeling en voorts de klinische

symptomatologie bij het eerste onderzoek van de kinderarts.

Prevalentie

Het aantal patiënten met primaire CHT in l99l is 50, dit is 1:4000 levendgeborenen. hetgeen

vergelijkbaar is met andere westerse landen (l:3000 - 1:4000).

Het aantal patiënten met secundair/tertiaire CHT is zes. dit is l:33.000 levendgeborenen. Vulsma et

al. (1989) melden een prevalentie van l:26.000 over de periode januari 1981 tot en met september

1991.

32
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Manlyrom,tt-ratio

Het betreft 14 jongens en 36 meisjes met primaire CHT (man&rouw-ratio 0í) en vijf jongens en

één meisje met secundaire/tertiaire CHT.

Tabel 16 Enige gegevens van vervrezen kinderen mec primaire en secundaire/EerEiaire cHT.
geboren in 1991

hielprik diagnostisch onderzoek beh Diagnostische conclusie

r.fE
dg

33

geSI NIPG T4 TSH
A m/v regnr - sd ]LË/

pons

klin* T4** TSH**
sympt. nmol/1 mE/1.

1v
2m
3v
4m
5v
6v
7m
Em
9m

l0m

L2v
13 m

L4v
15m
16v
1'1

18 v
19 v
20v
zr m

23v

25m
26v
2'7 v
28v
29m
30 m
31 v
1)
33 v
34 v
35 m

36 m
37v
38 v
39 v
40v
4Iv
42v
43m
44v
45m
46m
47v
48 v
49v
50 m
51 v
52m

5, 80 r, 4'7
5, 50 3, 86
4,'t 0 0, 96
4,'70 0, 96
4, 60 7, 49
4,44 0,54
4,24 1,20
4,20 9,98
4,10 2,-70
4,10 0,96
4, L0 0, 96
4, 00 3 , 00
4 , 00 t,'72
3, 90 0, 54
3, 90 0, 03
2 0^ a 

^^
3, 70 0, 96
a ?n r ,r1

3, 60 0, 54
3, 50 0,02
3 ,40 Z, L0
3,30 0,54
3,30 0,96
3,30 0,33
3 ,20 1,66
3 ,20 0, 54
3, r0 0, 03
1 ln 

' 
OO

3,00 0,35
3,00 0,38
2,94 0 , 54
2,10 2,LL
2,60 0, 18
2,60 3,54
2,60. A,02
2,60 0, 54
2,40 r,24
2,40 4,61
2,40 0,96
2,40 0,2C
2,40 0,7'r
2,40 0 ,96
2,40 0, 03
2,30 L, 47
2,20 0, 03
2,20 0, 03
2, L0 1,54
2, 00 0, 54
2,00 0,30
1, 90 0, 11
l-,80 0,33
l, 80 0, 54

28
156
475
781

735
148
438
820
570

7'l
237
À Àc

44
6't 3

503
303
490
123
444
679

'74

233

474
508
200
299
658
446
ac À

575
338
400
887
a? 1

436
405

36
689
667
611
659
472
'7 44
L02

4L
152

60
343
1 0,
822

l3
10
x

4T
20
l8
18
L7
l0

5
16

23
38
x

x
l0
I3
l8

126

x
x

40
65

33
68
50

87
14
x

/o
84

90
x
x

'79

x
8l
x

t- 01
x
x

^c
95

100
1000

40
1a À

a À1

1000
200

35
'7 34

1?

710
634
100
100

3

32L
480
300
'1 15
100
560

408
98

230
730

5
Àa

230
t7 I
658
164

58
t00

4
110

r66
200
133

Àc

185
5

318
a

2
710

32
20

550
L69

).'7
L'7
L2
22
l5
I3

5
22
2L
36
20
lb
22
l9
ll

23
23
19
)-6

t6
19
L7
t4
l9
16
16
13
2L
48
40

x
L4
31
x

zö
40
1A

x
39
20
39
30

x
x

32
I

20

+
+
+
+

x
+
+

x
+
x
+
x
x

x
x
x
+

x
+
+

x

+
x

Primair; agenesie
Pri.mair
Primair; agenesie
Primair; agenesie
Primair; agenesi.e
Primair; agenesie
Primaj.r; agenesie
Primalr; agenesie
Primair
Primai.r
Primair; Tg synEh.def.
Primair, agenesie
Primair; agenesie
Primair; agenesie
Secunoa ir / E erc iair
Primair
Primair
Prima j.r; agrenesie
Primair; orgr. defecc
Primair; agenesÍe
Primair; agrenesie
Pri.mair
Primair; agenesie
Primair; anders
Primair; anders
Primair; ectopie
secundair/EerEiair
Primai.r; ect.opie
Primair
Primair; eccopie
Primair; eccopie
Primair; ecÈopie
Pri.mair
Pr j.mair; eccopie
Secundair/tertiair
Primair
Primair; eccopie
Pri-mair
Primair
Primair
Primair; ecEopie
Primair, ecEopie
Terc iai r
Primair; eccopie
TerÈ iai r
TerE iair
Primair; ecEopie
Primair; eccopie
Primair; ecEopie
Primair; org. defecc
Primair; org, defecc
Primair

x

x
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Tabel 15 - vervolg -

hie).prik diagnosEisch onderzoek beh Diagnosiische conclusie

gesl NIPG T4 TSH kLin* T4** TSH** 1ft
À m/v regnr -sd tLE/ sympc nmol/I mE/1 dg

pons

53 v '749 1,50 0,54 x L22 85 62 Prlmair; ecEopie
54 v 211 1,50 1,86 - 70 295 x Primair
55 v 268 1,30 0,34 - 160 28 95 Prlmair
56 v 350 1,00 0,30 - x 25 234 Primair

* - = geen verschijnselen van hypoEhyreoldie; + = wël verschijnselen** Bij diverse (hoge) TsH-waarden dienc hec Eeken > (grocer dan), bij diverse
(1age) T4-waarden < (kleiner dan) vermeld.

x NieE bepaald of nieg bekend

Leeftijd bij diagnostisch onderzoek en behandeling

In 1991 was 337o van de patiënten pas op de Zle levensdag of nog later bij de kinderarts (tabel

17). In voorgaande jaren werden vergelUkbare p€rcentages gevonden (figuur 8).

Taver bekend zijn er geen kinderen die niet behandeld worden. Bij het invoercn van de screening

werd er nÍuu gestreefd dat alle patiënten voor de 21e levensdag behandeld zouden worden. In 1991

is dit in 53Vo vut de gevailen niet gelukt. Ook in voorgaande jaren was dit percentage hoog (fïguur

e).

In twee gevallen was de behandeling reeds gesmrt voordat de screeningsuitslag bekend was (nÍ. A7

en A5l).

raber 17 H':::l:;:,:ài.:;i.:i;:'3,$'?i:3;i':;:."ilS:';§5"IË3jJ:l'ií,'i kinderen meE primaire

LeefE ij d
(in dagen)

eersEe diaqn. ond. behandel ing

n cumt n cumt

0-13
L4-20
)1 _ )1
28 - 41
42-55

>55

512
24 67
10 9l
4 100
0 100
0 100

< 1a

).7 47
14 76
ó 92
r94
3 r00

43^ 49*

^ Van 13 kinderen was de daEum van heE eersEe onderzoek niec bekend
# Van 7 kinderen was de dac.urn van j,ngang behandeling niec bekend .
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Fiquur 8 Diagnoscisch cnderzoek uj.tgevoerd na de 20e 1-evensdag bij CHT paEiènten naar ge-
boorEej aar

o/o

50

3s

40

30

20

...-.

10

0 '81 ',82 '83 '84 '85 '86 ',87 '88 '89 '90 'gÍ
( N = 47)( N = 62 )( N = 5 7)( N = 3 8)( N = a3 )( N = 58)( N = 65 )( N = a8)( N = 5 8)( N = 5 Í )( N = a3 )

geboortejaar
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Fiquur 9 Behandeling ingesEeld na de 20e levensdag bij CHT paEiëncen naar greboort.ejaar

o/o

70

60

50

40

30

20

10

0 '83 ',U ',85 ',86 ',87 'gg ',gg ',90 ',91

(N=52) (N=38) (N=35) (N=57) (N=64) (N=45) (N=62) (N=49)(N=49)

geboortejaar

Klinisc he qmptomato lo gie

Bij 16 van de 61 patiënten werd de vraag naar verschijnselen van CHT met ja beantwoord, bij 17

met nee en van 23 patiënten was dit gegeven niet bekend. Het betrof meestal de volgende

aspecifieke verschijnselen: slecht drinken, navelbreuk, hypotonie en geprolongeerde icterus.

4.1.1 Primaire CHT

Primaire CHT is te onderscheiden in stoomis in de aanleg van de schildklier en stoomis in de

hormoonstofwisseling.

- Aanlegstoornis

Bij de primairc CHT is veruit de grooste groep die van een stoomis in de aanleg van de schild-

klier: thans 28 patiënten (tabel 18). Het is waarschijntijk dat in de toekomst dit aantal nog

toeneemt, vermeerderd met enkelen uit de groep van primaire CHT met (nu nog) onbekende

subclassificatie.

36
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- \shonnonogenese

Bij vier patiënten werd een stoornis in de synthese van het schildklierhormoon gevonden, drie met

een organificatiedefekt en één met een Tg-synthese-defekt.

Het stellen van de oorzakelijke diagrrose is met name van belang om de ouders een gefundeerd er-

felijkheidsadvies te kunnen geven. De meeste vonnen van dyshormonogenese zijn familiair. Veelal

is de wijze van oveÍerving autosomaal recessiel waarbij in één gezin de kans op ben volgend kind

met de aandoening 257o &draagt; ook andere wijzen van oveÍerving doen zich hierbij voor.

- Primaire CHT, met (nog) onbekende classiftcatie

Het betreft 18 kinderen. Nader onderzoek naar de subclassificatie is nog niet verrichl

4.1.2 Secundaire/tertiaire CïIT

Bij zes patiënten waren er tekenen van hypofysaireÀypothalame insufficiëntie (tabel 18).

Tabel 18 Subcl-assificaEj-e van de verwezen kinderen meE permanenEe CHT geboren in 1991

subclassi ficaE ie Àantal

37

PRIMÀIRE CHT

AanIeqÍscoornis
agenesie 14
ecEopie 14

Dy sho rmonogenese
organificacie-defekE 3

Tg-synEhese-defekc 1
Nog onbekend f8

SECUNDÀIRE/TERTIAIRE CHT

sec. en/of EerEiair 3
cerEiair 3

ToEaal

4.2 Passagère CHT

Onder passagère CHT wordt hier verstaan hypothyreoidie die aangetoond wordt bij diagnostisch

onderzoek en die spontÍnn. en binnen één jaar, verdwijnt. Tijdelijk is daarbij de T4-waarde
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verlaagd (S 70 nmoUl, en niet berustend op TBG-deficiëntie, zie 4.4.1) ery'of de TSH-waarde

verhoogd (Z l0 mE/t) geweest. lndien bij de scrcening een verhoogde TSH-waarde ery'of verlaagde

T4-waarde wordt gevonden - bij alle verwezenen is dat het geval - en bij nader diagnostisch

onderzoek blijkt dit niet (meer) het geval te zijn, dan wordt in deze rapportage gesproken van 'geen

CIIT"

Passagère CHT is volgens deze criteria een verzameling van bij screening verwezen kindercn,

waarbij de serologisch verkregen laboratoriumwaarden pÍssen bij verminderde functie/regulatie van

de schildklier. De schildklierregulatie hangt voor een groot deel samen met de rijping van het

individu, in casu van die van het hypothalamus/hypofyse/schildkliersysteem van de pasgeborene.

Deze staat onder invloed van uitwendige omstandigheden als ziekte/stress, oveÍmaat of tekoÍt aan

jodium en andere. Delange (1985) vatte de voomaamste etiologische kenmerken hierbij als volgt

samen (tabel t9). Het verschil tussen deze onderscheiden subgroepen is betrekkelijk. Voor een

gedetaileerde uiteenzetting over de gehanteerde definities verwijzen we naar de rapportage over

1989.

Tabel 19 voornaamsEe kenmerken van de passagère verscoringen in schildklierfuncÈ.ie en
regulacie welke tlj premaÈuren wórden-gerapporceerd Inaar oelange, 1985)

Stoornissen Serumr^raarden EÈ iolog j,e

38

Pas sagère hyporhyroxinemie

Passagère hyperEhyreoEropinemie

Passagère primaire hypochyreoldie

onrijpheld van de hypothalamus/
hypofyse/schildklier
jodiumovermaac, j odium-def i-
cièncie, idiopaEhisch

Eherapie van E.hyreosEaEica bij
de moeder, jodiumovermaaE.,
jodiumdef iciënEie, imnunolo-
gische facEoren, idiopachisch
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In tabel 20 staan de 27 kinderen met passagère CFIT vermeld. Naast enige screenings- en diagnosti-

sche waarden wordt de zwangerschapsduur vermeld, evenals gegevens over eventuele behandeling.

Tabel 20 Enige gegevens van verwezen kinderen mec passagère CHT, geboren in 1991

39

le hielprik le diagn. onderz. behandeling mec overleden
schildkl.horm. jalnee

j a /nee
aancal dagengesl NIPG

B m/v regnr
zqrang.
duur

wk

T4 TSH
-sd ILE/

pons

T4 TSH TBG^
nmol/1 mE/1 mg/1

Passaqere primaire hlpochyreoldie
1 v 56 33 4,L 0,25

Passagere hl4)erEhyreoE ropinemie :

2 m 860 2'7 3,6 0,08
3 v 786 34 2,2 0, 03
4 v 807 36 0,8 0,28
5 v 868 33 2,8 0,45
6 v 587 31 2,2 0,03
7 m 58 36 2,'7 0, 03
8 m 386 28 7,4 0,72
9 v 156 40 3,0 0,03

10 v 82'7 x 1,5 0,25
1l v 55 33 2,'1 0, 03
L2 v 149 x 1,4 0,30
13 m 199 33 2,2 4,29
L4 v 683 30 3, 3 0,01
15 m 397 33 1,3 0,19
16 m 341 28 3,4 0,04

2,2
3,0

2,9
2,7
.E

2,6
2,I
2,2

2,4

0, 11
0, 03
0 ,02
0,01
0,01
0 ,02
0, 03
0 ,02
0 ,02n na
0 ,02

45

40
102
113
9L

L32
90
x

t ra
L20

81
156

150

69
66
55
62
70
40
59
68
67
61
58

90

l1
50
2A

36
1AC

2L
IY
l6
12
l1
l1
11
II

11
11

1
4
4
3
3
3

)
x
x

19

x
x

N
x

x
x
x
x
x
x

N-
N_

1b
,n

L7x
l8x
N-

16 x
N-
Nx

+, 104

:
x

;*
x
x

x
x
x
x
x
+
x
x
x

x
x
x
x

x

x
x

x

x

Passagere hypoEhyroxinemie :

l1 m 496 3'7
18 v 708 32
19 v 170 28
20 m 853 40
2I m 657 42
22 m 517 38
23 m 757 4l
24 m 296 40
25 m 892 39
26 m 329 26
a1 ,, a^ c )n

+ ja
- nee
^ ofwel T3-harsophame, waarbij N = normaal en A = wijzend op TBG-deficiénuie
x nieE bepaald of niet bekend.

V erhoogde TSH-waarden bij screening

Met name in landen waar de diagnostische waarden van de kinderarts niet centraal worden

verzÍlmeld wordt wel van hypertïryreotropinemie gesproken indien bij de scÍeening een verhoogd

TSH gevonden wordt. Inderdaad kunnen tussen een veÍhoogde TSH-waarde bij screening en een

nornale TSH-waarde bij diagnostisch onderzoek meerdere dagen gelegen zijn van een veÍhoogde

TSH-spiegel in het bloed.
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Er waren in 1991 78 kinderen met TSH > 0,20 pE/pons bij de eerute hielprik, en wel:

- primaire CHT

- passagère CHT

- geen CIIT

- (nog) geen conclusie

47 (zie tabel 16)

6 (zie tabel 20)

20

5 (zie rabel 21)

- geen diagnostisch 0

onderzoek verricht of

bekend

totaal

(Nog) geen conclusie mogelijk (tabel2l)

Deze groep bevat 26 kinderen. Tabel 2l toont enkele gegevens van deze kinderen. Van de 26

kinderen zijn er zes overleden.

Tabel- 2l Enige gegevens van verwezen kinderen, geboren in 1991, waarbij (nog) geen conclu-
sie mogelijk was

le
hielprik

le dj.agn. onderz .

78

4.3

behandeling m. overleden
schildkl.horm. jalnee
jalnee

gesl NIPG
c m/v regnr

zwang,
duur

wk

Iq 1JE

-sd ltB/
pons

lq TèE lDU
nmol/1 mE/1 mg/I

x
x

x

x

x

x

x
x

+,

x

x

ï

t'

tL rz x
89 1 x
x 18 28

654x
59 4 33

114 7 N
93 1x

107 I 2t
r20 26 32
118 8 N

xxx
61 1II J5

t25 42 20
vvv

114 8 x'7L x N
vvY

xxx
xxx
x2x
xxx

34llx
61 0 x
9772x

1407x

3,4 0,03
2, r 0, 01
7,7 0, 11
L,2 0 ,2't
2,9 0,02
2,r 0,03
3,3 x
2,6 x
t,6 0,15
0,9 0,16
2,8 0,02
3,1 0,02
L,4 9,98
2,6 0,38
3,9 0,31
) a n ntr

2,3 0,02
3,0 0,05
2,7 0,03
1,5 0,20
2,2 0 ,02
3,0 0,03
3,5 0,05
2,3 0,03
3,1 0,03
2,t 0,02

38
39
40
40
10

40
x

41

38
36
À1

37
31
37
47
30
3'l
39
40
27
26
1E

x
29

25
66
93

106
20L
?no
243
248
289
??6

455
531
5'11
585
6L2
613
632
634
637
't t2
736
146
796
819
831

m
m

m
m

m

m
m
m
m

m
m
m
m

m

m

1

2
3
4
5
6
'7

8
9

l0
11
12
13
14
15
1t
17
18
19
20
2I
22
23
24
25
26

+ la; - nee; x nleE bepaald/nieE bekend.
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4.4 Geen CHT

Bij 765 van de 908 venvezen kinderen werd na diagnostisch onderzoek geconcludeerd dat er 'geen

CHT' was. Dit was bij de meeste kinderen na het eerste diagnostisch onderzoek duidelijk. Bij velen

vormde een laag T4-gehalte reden om, zo dit bij het eerste onderzoek niet reeds was gebeurd, ook

nog onderzoek naar TBG-deficiëntie te verrichten.

Zoals reeds uit de voorgaande puagraaf bleek is TBG-deficiëntie, evenals prematuritas, een veel

voorkomende oorzaak van een verlaagd totaal T4. Gezien de stoÍende rol die TBG-deficiëntie in de

gemengde T4ltSH-screening speelt. wordt deze eigenschap hiema kort besproken.

4.4.1 TBG-deficiëntie

Een aantal individuen, zowel kinderen als volwassenen heeft weinig of geen thyroxine-bindend

globuline (TBG), hetgeen zich kan uiten in een verlaagd (totaal) T4-gehalte in het serum. TBG-

deficiëntie is geen oorzaak van klinische verschijnselen. De voomaamste rol van het transporteiwit

TBG is waarschijnlijk het fungeren als buffersysteem dat plotselinge veranderingen in de hormoon-

spiegels kan opvangen. Het is een relatief frequent voorkomende eigenschap die in de meeste

gevallen recessief erfelijk is. en via het X-chromosoom wordt overgedragen. Het komt derhalve

meer bij jongens voor dan bij meisjes. De frequentie van voorkomen is niet precies bekend. In de

literatuur wordt opgegeven 1 : 5.000 tot I : 10.000. Aanzienlijke verschillen tussen regio's worden

hierbij vermeld (American Academy of Pediatrics, 1987).

Bij de screening kan hypothyroxinemie behalve op hypofunctie van de schildklier en op pre-

maturitas evenzeer berusten op een TBG-deficiëntie. Behandeling met schildklierhoÍmoon

uitsluitend op grond van een lage T4-waarde, zonder dat onderzoek op TBG-deficiëntie is verricht,

is derhalve niet juist; de Werkmap voor kinderartsen (Adviescommissie CHT, 1986) geeft hiervoor

duidelijke richtlij nen.

Voorkomen bij de verwezen kinderen

Als criterium voor TBG-deficiëntie wordt hier gesteld een serologische TBG-waarde van 5 15 mgA.

Bij ontbreken van dit gegeven werd uitgegaan van de T3-harsopname of TBG-test. Tot 1988 werd

de uitslag opgevraagd en waarden < 8O7o werden als TBG-deficiëntie beschouwd. Vanaf 1988

wordt gevraagd: .WUst T3-harsopname of TBG-test op TBG-deficiëntie? ( ) ja ( ) nee".
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Volgens de genoemde criteria werd in l99l bU 107 kinderen TBG-deficiëntie geregistreerd. Dit is

lZVo van het aantal venvezen kinderen. In 1990, 1989 en 1988 waren dezn percentages

respectievelijk 12, 13 en 13. De prevalentie onder de gescreenden is 1:1800. Hieruit volgt dat TBG-

deficiëntie een aanzienlijke bijdrage levert in het aantal fout-positieve screeningsuitslagen. Het

betrof 70 jongens en 37 meisjes. De verdeling van TBG-deficiëntie naar entadministratie is weer-

gegeven in ttbel22.

TabeL 22 TBc-deficièn!ie van de verwezen kinderen geborèn in 1991 naar enEadmj.nist.racie van
de eroonplaaEs

42

EnEadmi.ni sErar. ie o/o^

cronj,ngen
Fries land
DrenEhe
Flevoland
overij ssel
Gelderland
UErecht
Noord-HolIand (excl.
AmsEerdam
Zuid-Holland (excl.
RoEEerdam
zeeland
Noord-Brabant
LirÈurg

Totaa I

AmsEerdam)

Rot. Eerdam)

0
5
1
0

lb
26
)
8
8

11
4
0

23
3

107

0, 00
0, 06
0 ,02
0, 00
0, 11
0, 11
0, 01
0, 04
0, 09
0, 03
0. 05
0, 00
0, 08
0 ,02

0, 05

4.5

^ Een opzj.chEe van heE aanE.al gescreenden

Geen diagnostisch onderzoek verricht of bekend

Van de 908 venvijzingen ter diagnostiek van mogelijke congenitale hypothyreoidie is van 34

kinderen (4Vo) geen diagnose bij het NIPG bekend. In 1990, 1989, 1988 en 1987 waÍen deze per-

centage§ respectieveluk 2, 3, 4 en 5. ln twee gevallen werd verder onderzoek geweigerd door de

ouders, in één geval betrcf het een Nederlands kind dat in het buitenland woonde en in de overige

gevallen werd ook na twee tot drie keer rappeleÍen geen antwoord ontvangen van de betreffende

kinderarts.

Behandeling in relatie tot diagnose

In het kader van de screening wordt aan de kinderarts van elke verwezen patiënt gevraagd of

behandeling met schildklierhormoon plaatsvond en zo ja, gedurcnde welke periode. De voomaamste

discrepanties die zich daarbij kunnen voordoen zijn:

4.6
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- dat kinderen met pennanente CHT niet worden behandeld; en

- dat kinderen met 'geen CIII' wel worden behandeld.

N ierbehandeling van permanente C HT

Taver bekend worden alle patiënten met permanente CHT behandeld met schildklierhonnoon.

Behandeling van 'geen CfÍI'
Behandeling met schildklierhormoon van kinderen met 'geen CHT' vond plaats bij zes kinderen.

Van twee van de zes is bekend dat ze een TBG-deficiëntie hadden. Van één kind is de behande-

lingsduur niet bekend, één werd een maand behandeld en bij de overige vier was de duur een week

of minder.

4.7 Diagnose naar regio van entadministratie

Tot slot van dit hoofdstuk worden in tabel 23 de voomaamste diagnostische conclusies weer-

gegeven naar regio van de entadministratie van de woonplaats.

Tabel 23 Diagnosen naar enE,administraEie van de woonplaaEs van de verwezen kinderen geboren
1n 1991

43

Regio enEadm.
ent adminisE.raE i-e

PermanenEe Passagère
CHT CHT

ceen (NoS)
CHT concL.

geen onbekend ToEaal
mgl '

cronlngen
Fr ies land
Drent.he
Fl-evoland
Overij ssel
Gelderland
UE rechE
Noord-Ho11and

(excI. ÀmsEerdam)
AmsEerdam
zuid-Hol1and

(excl. RoEEerdam)
RoEEerdam
zeeland
Noord-BrabanE
Limburg
onbekend

ToEaal

0
4
2
1
)

11
4

10

2
7

1
1

11
0
0

I
1
0
0
4
2
2
5

I
4

1
0
5
I
0

7'7

2T
zó
10
'76

L20,o
48

27
159

27
IO

r,6 0
30

3

765

3
0
0
0
2
4
1
I

1
8

0
0
5
1
0

26

1 1a

L 2'7
0 30
1 1a

1 85
3 r40
2 38
468
I 1a

13 191

029
0 11
7 L82
4 36
25

56 34 908
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5. DE METHODE VAN SCREEMNG

Onder scÍeening wordt verstaan een eenvoudig uit te voeren test waaÍmee onderscheid kan worden

gemaakt in een groep die de gezochte ziekte mogelijk wel, en een groep die de gezochte ziekte zner

waarschijnlijk niet heeft. In het ideale geval zijn er alleen teÍecht-positieven (zieken met een

positieve test-uitslag) en terecht-negatieven (niet-zieken met een negatieve test-uitslag). Hoe meer

men geneigd is om geen enkele patiënt te missen (geen fout-negatieven), des te groter in het

algemeen het aantal is dat de aandoening bij nader onderzoek niet blijkt te hebben (fout-positieven).

Voor een bespreking van de gebruikte screeningsmethodiek in het algemeen venvijzen we naar de

rapportages over 1986 en 1987. In dit hoofdstuk wordt de methode bezien in relatie tot de resul-

taten over 1991. De venvijscriteria zijn vermeld in paragraaf 2.1.

Een goed inzicht in het discriminerend vermogen van een screeningstest wordt verkregen door het

nagaan van de sensitiviteit, specificiteit en de positief voorspellende waarde. Onder de sensitiviteit

van een test verstaat men de kans dat degene met de gezochte ziekte een positieve testuitslag heeft

en onder de specificiteit de kans dat degene die de ziekte niet heeft een negatieve testuitslag heeft.

De positief voorspellende waarde is de kans op ziekte indien de testuitslag positief is.

In het geval van de CHT-screening waarbij sommige kinderen, namelijk degenen met een dubieuze

uitslag, nogmaals getest worden, zal onder een positieve testuitslag verstaan worden: alle scree-

ningsuitslagen waaóij venvijzing geihdiceerd is. Uitslagen, waaóij geen verwijzing geihdiceerd is

worden als negatief beschouwd.

In Nederland is destijds gekozen voor een gecombineerde T4[SH-screening omdat hiermee naast

patiënten met primaire CHT ook patiënten met secundaireltertiaire CHT opgespoord kunnen

worden. Uit eerdere rapportages is gebleken dat kinderen met een primaire CHT vrijwel altijd

gevonden zouden worden wanneer het TSH als criterium voor verwijzing wordt gehanteerd, terwul

kinderen met een secundaire/tertiaire CHT uiteraard alleen gevonden kunnen worden op grond van

hun verlaagde T4-waarden. ln voorgaande rapportages is aangegeven dat de positief voorspellende

waarde van de screening tamelijk laag is. De voomaamste oorzaak van de lage voorspellende

waarde is het feit dat we in Nederland ook kinderen verwijzen die alleen een laag (totaal) T4

hebben. Behalve patiënten met CHT hebben ook veel kinderen zonder CHT lage T4 waarden. Met

name komt dit voor onder prematuren (zie 3.1) en kinderen met een TBG-deficiëntie (zie 4.4.1). De
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discussie in de LBC-CHT en de Adviescommissie-CllT heeft zich de afgelopen jaren dan ook

toegespitst hoe dit probleem ondervangen zou kunnen worden. In de groep met een laag T4 en een

normaal TSH bevindt zich een bepaalde voÍm van CIII. De Adviescommissie-ClIT acht het op

klinische gronden bijzonder wenselijk dat deze vorm (secundaireltertiaire CtïT of congenitaal TSH-

deficiëntie syndroom) toch opgespoord wordt. tn de LBC-CHT is daarom het volgende besloten:

In eerste instantie dient gestreefd te worden naar een forse vermindering van het aantal fouÈ

positieve uitslagen, zodanig dat patiënten met secundaire/tertiaire CHT niet gemist worden. Dit zou

bereikt kunnen worden door naast het T4 en het TSH ook het thyroxirrc-bindend globuline (TBG)

te bepalen. Pas indien zou blijken dat dit technisch ery'of financieel niet mogelijk is, zal overwogen

worden om de screeningskriteria te herzien. De meest voor de hand liggende oplossing is dan, dat

geen nader onderzoek meer plaatsvindt in de groep kinderen met een laag T4 in combinatie met

een normaal TSH.

Sensitiviteit

Tot op heden is één patiënt bekend, geboren in 1991, die wel CIIT heeft, maar die niet voor

verwijzing in aanmerking kwam (fout-negatieve screeningsuitslag). Het betrof een patiënt met se-

cundaire/tertiaire CHT. Bij de screening was het T4 2,0 standaarddeviaties onder het gemiddelde

(net niet dubieus) en het TSH was < 0,03 pE/stans (negatief). De diagnose werd gesteld op de

leeftijd van vijf maanden.

In totaal zijn er, zover bekend, in l99l 57 kinderen geboren met CHT. Hiervan zijn er 56

opgespoord bij de screening. De sensitiviteit is dus 98Eo (56157).

Specificiteit

Nemen we eenvoudigheidshalve aan dat onder de verwezen kinderen waaóij de diagnose (nog) niet

bekend is geen patiënten met CHT voorkomen dan zijn er in 1991 van de gescreende kinderen

197.376 zonder CHT, namelljk 197.433 (totaal gescreend) minus 57 (CHT). Van de 908 verwezen

kinderen zijn er 24 ten onrechte verwezen (zie 3.4\, oftewel 884 zijn terecht verwezen. Van deze

884 hadden 56 wel CHT en 828 geen CHT. De specificiteit van de screening is:

(r97.376 - 828)1197.376 is 99,58Vo.

P o siti ef v o or sp e ll e nde waarde

Van de 884 terecht verwezen kinderen hadden 56 kinderen CIIT. De positief voorspellende waarde

is 56/884 is 6,3Vo.ln 1990, 1989, 1988 en 1987 waren deze percentages respectievelijk 6,5,7,"1,5,7

en 8.3.
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Tabr,l24 geeft de positief voorspellende waarde weer naar

kinderarts verwezen kinderen. Uit de tabel blukt dat de

kinderen met positieve TSH-waarden. De verwijzing vond

grond van een positieve T4-waarde.

screeningscategorie van direct naar een

kans op CHT met name hoog is bij

echter merendeels plaats uitsluitend op

hielprik
verwezen:

Tabe1 24 PosiEief voorspellende waarde naar screeningscaEegorie van de eersEe
bij de kinderèn geboren in 1991 die op gronà hieivan direkE werden
aanEal pernanenEe CHT-geva1len per aanEal gescreende kinderen

TsH ([rElpons )

T4
( sD)

pos i t ief
2 0,20

dubieus
0, tl-0, 19

nega E ief
< 0,10

EoEaal

pos i c ief
z -'l ó

dubieus
-, o _ _1 1

nega c j-e f
: -? À

2'7 / 3L (=8'7\)

L2/20 l=6021

8/22 l=36*)

0/4 (=08)* 3/159 (=1.9t) 30/194 ( =r5e )

t2 /20 1 =60t )

8/22 (=36&)

EoEaa l 3/159 (=1,98) s0/236 l=2t*)

* Exclusief premacuren die op de voorgeschreven l-eefEijd werden gescreend.
opmerking: de som van heE aanEal direkE verwezenen 1236') en heE aanE.aI verwezenen na
híelprikken (554, zie E.abel 25) is nieE gelijk aan heE EoEaal aan verwezen kinderen in(908), omdac in de deze cabellen aLleen die kinderen zijn opgenomen die ÉerechÈ verwezen
en waarvan de diagnose en de waarden van de eersce hielprik bekend waren.

47 /'73 l-64*) 0/4 (=08)

EWee
199 I
zijn
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Van de 554 kinderen met bekende diagnose, die terecht venvezen waren na de tweede hielprik,

hadden 6 kinderen CHT (tabel 25). De kans op CÍIT, wanneer een kind na twee hielprikken wordt

verwezen, is dus l7o (61554). Veruit het merendeel van de kinderen (541) had bij de eerste scÍee-

ning een dubieuze T4-waarde en een negatieve TSH-waarde.

Tabel 25 PosiEief voorspelLende waarde naar screeningscaEegorie van de eersEe hj.elprik bij
de kinderen gèboren in 1991 die verwezen u/erden na Ewee hiel.prikken: aanEaI
permanenEe CHT-gÍevalIen per aanEal gescreende kinderen

TSH (pE/pons)

T4 (s.d. ) posicief dubieus negaEief cocaal
> 0 ,20 0, 11-0, 19 S 0, 10

47

posicief
a -? O

dubieus
-? q - _, 1

neqac ief
s -) O

l-l8 (=138) 4/54L (=0,'74*l 5/549 (=18)

115 1=20*t t/5 (=208)

EoEaa I 2/L3 (=LS*l 4/54L l=0,74*) 6/554 (=rt)

opmerking: zie de opmerking bij Eabel 24.

Conclusie: de positief voorspellende waarde is relatief laag. Oorzaak is vooral de geringe voorspel-

lende waarde van dubieuze en positieve T4-waarden in combinatie met negatieve (normale) TSH-

waarden.
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BIJLAGE 1

3e meetpunt 1986

Inleiding

In deze bijlage wordt verslag uitgebracht over het derde meetpunt van de kinderen verwezen bij de

screening op CIIT en geboren in 1986, die in het jaar van de rapportage minimaal 4 jw oud zijn.

Omdat de precieze diagnose van enkele kinderen nog niet vastsuult bij de jaarlijkse rapportages

werd besloten om in het jaar dat de kinderen vier jaar zijn geweest een derde meetpunt in te stellen

(Vaandrager en Knipscheer, 1987). De jaarlijkse rapportages hebben betrekking op de eerste twee

meetpunten. Bij het derde meetpunt wordt, bij de behandelend kinderarts, nogmaals geihformeerd

naar de diagnose en de subclassificatie van de kinderen die bij de eerste twee meeQunten geregi-

streerd waren als CHT of waarbij nog geen conclusie mogelijk was. Kinderartsen die bij de eerste

twee meetpunten gemeld hadden dat geen conclusie mogelijk was, omdat de betreffende patiënt

overleden was worden niet opnieuw benaderd. Indien de subclassificatie bekend was bij het eeate

of tweede meetpunt werd ook geen verderc navraag gedaan. Van slechts drie kinderen, die destijds

gemeld waren met de diagnose CHT, kon de meest recente bevindingen niet achterhaald worden.

De diagnosen zijn van belang omdat zij de 'gouden standaard' vormen waaraan de screeningsproce-

dure getoetst wordt.

Voor een uiwoerig verslag verwijzen we naar de rapportage over 1986. In deze bijlage beperken we

ons tot de subclassificatie van de patiënten met CHT en geven rwe een overzicht van de diagnosen

naar entadministratie.

Subclassificatie

Na de rapportage over het eerste en tweede meetpunt zijn nog twee verwezen kinderen gemeld bij

het NIPG, waawan één secundaire/tertiaire CHT bleek te hebben. Van de 744 in 1986 verwezen

kinderen hadden bij het derde meetpunt 59 kinderen peÍmanente CI{T.

De voomaamste wijzigingen ten opzichte van het eerste en tweede meetpunt zijn:

- van vier kinderen die geboekt waren onder de categorie permanente C[IT, maar waar-

bij geen classificatie mogetijk was zijn twee ingedeeld bij 'geen conclusie mogelijk' en

twee bij 'geen CHT'.

- bij het onderzoek van de Adviescommissie-CHT bleek dat één kind uit 1986, waarvan

eerste werd aangenomen dat het geen CHT had toch secundaire/teÍtiaire CHT te heb-

ben, daamaast wÍrs er één patiënt met secundaire/tertiaire CHT die bij het derde meet-

punt geen CIIT bleek te hebben.
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In tabel I wordt een overzicht gegeven van de subclassificatie.

Tabe1 1 SubclassificaEie van de verwezen kinderen meE permanenEe CHT geboren in 1986

Subclassi fi.cat ie ÀanEa1

PRIMÀIRE CHT

Àanlegs!,oornis
agenes ie
ectopie

Dyshormonogenese
organificaE ie-defekE
Tg-synÈhese-defëkE

(Nog) onbekend

SECUNDÀIRE/TERTIAIRE CHT

sec. en/of terciair
secundair
tertiair

))
20

3
3
I

2
0
1

Dia g nos e n naar e ntddministratie

In tabel 2 worden de diagnosen van de in 1986 bd de screening verwezen kinderen weergegeven

naar entadministratie. Van twee kinderen was ook bij het derde meetpunt (nog) geen conclusie

mogelijk. Beide zijn overleden.

59

Tabel 2 Diagnosen naar enEadminj-scracie van de woonplaac,s van de verwezen kinderen gÍeboren
in 1986

ent.admini sÈ.raÈ ie
PermanenEe Passagère

CHT CHT
Geen (Nog) geen onbekend ToEaal
CHT concl. mgL.

croningen
Fries Iand
DrenEhe
Flevoland
wesE -Overj-j ssel
T\,JenE e
celderland
UErechE
Noord-Holland

(excL ÀmsEerdam)
Amst.erdam
Zuid-HoI Iand

(excI. RoEEerdam)
RoEEerdam
zeeland
Noord-BrabanE
Limburg
onbekend en
buicenLand

Tocaal

3
2
4
2
2
u

9
I
3

)
L1

2
0
I
"7

I

L
t
2
0
1
1
l
0
2

I
5

1
0
6
1
1

30

23

L4
6

25
115

I6
39

33
119

38
10
99
l6

'7

616

0
2
0
1
1

2
2
0
6

I
11

)
1
7
I
0

37

10
39
20

9
26
30

133
I'7
50

37
147

43
l1

L20
25

o

'7 44

1
0
0
0
0
0
0
0
0

0
1

0
0
0
0
0
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BIJLAGE 2

Landen waar gescÍeend wordt op CHT en PKU.

De gegevens zijn ontleend aan Infant Screening (nummer 3, volume 11, september 1988). Er moet
rekening worden gehouden dat de situatie in sommige landen inmiddels gewijzigd kan zijn. Een
nieuwe tijst is in voorbereiding (persoonlijke mededeling Dr. B.L. Therell, maart 1992).

lnternational Screening Status fleport
The Screening Status Report lists the stalus oÍ newborn screen-

ing in lhe nations oÍ the woÍld. All iníants in a countÍy must be

screened in order Íor a dot to be added. Please send any updates to
the editoÍ-

Vïhil

VÉtEl

57

,.u"^r-.:s§

"":Ë:§

StsLs
Wtr

NGOi.Andlcs

. ila0t Ycmeo



Reprografie:

Projectnummer:

NIPG-TNO

3521


