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Rezumat: Disfuncyiile tiroidiene au un impact negativ asupra metabolismului 0sos; ee influenseazi
ciclul de remodelare osoasz, fie prin variasiile nivelelor serice circulante ale hormonilor tiroidieni, fie
ca urmare a tratamentului de substituzie sau de supresie cu levotiroxing. Osteoporoza, consideratd o
problema de sinatate publica, este definita ca boala a scheletului caracterizata prin rezistensad osoasd
Scazuta, datorata scaderii masei osoase si compromiterii calitafii osului. Sudiul are ca scop analiza
variagiilor serice ale TSH Tn sensul cresterii si scaderii valorii acestuia, asupra densitasii minerale
osoase;, conform studiilor recente, s-a elaborat ideea ca TSH este un reglator negativ important al
turnover-ului 0sos, efectul direct al acestuia asupra densitafii minerale osoase, asupra indicatorilor de
formare si resorbfie osoasg, fiind independent de concentragia hormonilor tiroidieni. S-a analizat un
numar de 650 de femei, cu si fara patologie tiroidiang, cu véarsta cuprinsag intre 50-70 ani, grupate n
trei loturi i Tn trel categorii de varsta. Densitatea minerald osoas: scazutd a fost asociata atat in
situayia de hipotiroidie cat si Tn cea de hipertiroidie.

Abstract: Thyroid disorders have a negative impact on bone metabolism; they influence bone
remodelling cycle, either by changes in the circulating serum levels of the thyroid hormones, or as a
result of the substitution or suppressive treatment with levothyroxine. Osteoporosis, considered a public
health problem, is defined as a skeletal disease characterized by low bone strength due to the decreased
bone mass and compromised bone quality. The study aims at analysing the serum variations of TSH, in
the sense of increasing and decreasing its values, on bone mineral density; according to recent studies,
it has been developed the idea that TSH is an important negative regulator of bone turn-over, its direct
effect on bone mineral density, on formation and bone resorption indicators, being independent of
thyroid hormone concentration. We analyzed a total of 650 women with and without thyroid pathology,
aged between 50-70 years old, divided into three groups and three age groups. Low bone mineral
density was associated both in hypothyroidism and in hyperthyroidism.

Disfunctiile tiroidiene cu impact negativ asupra
metabolismului 0s0S cuprind: gusa  eutiroidiana,
hipertiroidismul, hipotiroidismul, tiroiditele si cancerele
tiroidiene; fiecare dintre afectiunile mentionate influenteaza
ciclul de remodelare osoasi, fie prin variatiile nivelelor serice
circulante ae hormonilor tiroidieni, fie consecinta tratamentul ui
de substituie sau de supresie cu levotiroxina. Influenta TSH
asupra osului a fost recent demonstrata prin prezenta la nivelul
precursorilor celulari osteoblastici si osteoclastici, la cei ai
osteoblastului matur, a receptorului TSH (RTSH); acest aspect
indica rolul TSH in reglarea remodelarii osoase.

Hipertiroidismul determind cresterea turnover-ului
0s0s, 0Steoporoza si un risc crescut de fracturi. Tn hipotiroidism,
turnover-ul 0sos e scazut cu reducerea activitatii osteoblastul ui
si a oseoclastului, cresterea mineralizarii  osoase i
susceptibilitate crescuta la fracturi.

SCOP
Obiectivul acestui studiu este de a identifica influenta
valorilor TSH asupra densititi minerale osoase atdt in
hipertiroidism cét si Tn hipotiroidism (clinic manifest si
subclinic).

MATERIAL SI METODA DE LUCRU

Tn studiu au fost incluse 650 de paciente, cu véarsta
cuprinsi intre 50-70 ani, cu si fara patologie tiroidiana, Tmpartite
in trel loturi, cu interventie chirurgicala, farid interventie
chirurgicald asupra glandei tiroide, sub tratament substitutiv
hormonal si lotul martor. Datele au fost culese Tn perioada 2008
— 2012, pacientele au fost selectate, pe baza unor criterii de
includere si  excludere, din clinica si ambulatoriul de
Endocrinologie si Recuperare | a Spitalului Clinic Judetean de
Urgenta Sibiu. Pacientele au fost evaluate clinic (anamneza),
ecografic si  biologic (dozari hormonale); sa efectuat
osteodensitometria la nivelul coloanei lombare utilizand metoda
absorbtiometriel duale cu raze X (DXA).

Masurarea densitatii minerale osoase a fost apreciata
la nivelul coloanei lombare si masuratda in concordanta cu
ghidurile de screening Tn osteoporozi. Tncadrarea rezultatelor
obtinute in urma DXA a fost ih cele trei grupe conform
stadializarii OMS:

Tabelul nr. 1. Stadializarea OM S a osteopor ozei
Normal Scor T >-1

Scor T< -1

Osteopenie
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Osteoporoza Scor T<-2,5

REZULTATE

Studiul este retrospectiv si cuprinde un lot de 131 de
paciente cu tiroidectomie totala si subtotala, un lot de 257 de
paciente cu patologie tiroidiana si lotul martor de 262 de
paciente fara patologie tiroidiana, dar cu modificari ale densitatii
minerale osoase (osteoporoza si osteopenie).

Loturile au fost impartite in trei grupe de vérsta: 50-59
ani, 60-64 ani, 65- 70 ani.

Datele demografice arata o predominanta a pacientelor
provenite din mediul urban (80%), comparativ cu cele din
mediul rural (20%), repartitia pe cele trel grupe de varsta (50-59
ani, 60-64 ani, 65-70 ani) fiind asemanitoare proportional;
véarstamedie a populatiel anaizate afost de 58,47+ 5,53 ani.

S-a andizat, pe loturile de studiu si pe grupele de
varsta stabilite, repartitia TSH n functie de valorile normale (0,4
- 4uUIl/ ml), fiind considerate scazute valorile sub 0,4uUl/ ml si
crescute valorile peste 4uUl/ml. De asemenea, s-a urmarit relatia
dintre valorile TSH si densitatea mineralda osoasi determinata
prin metoda DXA.

Distributia TSH cu valori normale pe loturi si grupe de
varsta a fost urmitoarea: in cadrul loturilor cu patologie
tiroidiana 147 de cazuri (55,7%) din totalul de 262, apartind
grupel de varsta 50-59 ani, 35 de cazuri (48,6%) din totalul de
72 sunt Tn grupa de vérsta 60-64 ani, iar 29 de cazuri (54,7%)
din totalul de 53 sunt in grupa 65-70 ani. Tn situatia TSH—ului
scazut repartitia a fost urmitoarea: la grupa de véarsta 50-59 ani
sunt 26 de cazuri (9,9% din 262), 11 cazuri (15,3% din 72) la
grupa de véarsta 60-64 ani si 9 cazuri (17 % din 53) apartin
grupel de varsta 65-70 ani.

Referitor la valorile crescute ale TSH, distributia a fost
: 90 de cazuri (34,4% din 262) la grupa de vérsta 50-59 ani, 26
de cazuri (36,1% din 72) la grupa 60-64 ani, 15 (28,3%) in
cadrul grupei 65-70 ani. De mentionat ca Tn lotul martor toate
cazurile (262) au TSH normal.

Figura. nr. 1. Distributia TSH peloturi si grupe de varsta

grupe de varsta=50-59 ani grupe de varsta=60-64 ani

tsh tsh
2
o [N [P
e @ EHwomi o Eroma
& Mosa 8 Mo

oparae neopaae oede  nepaae

grupe de varsta=65-70 ani

I sceut

B rormal
g -

qqqqqq neoperate

Numirul cazurilor cu osteoporoza (scor T <-2,5) afost
astfel repartizat: la grupa de véarsta 50-59 ani a fost de 92 de
cazuri (24,1%) din totalul de 381 de paciente, 61 de cazuri
(38,6%) din 158 de paciente, iar la 65-70 ani 39 cazuri (35,1%)
din 111. Tn cazul osteopeniei (scor T <-1) repartitia a fost: la
grupa de vérstd 50-59 ani 209 cazuri (54,9%) din 381 de
paciente, 81 de cazuri (51,3%) din 158 la grupa de varsta 60-64
ani si 60 de cazuri (54,1%) din 111 la grupa de véarsta 65-70 ani.
S-aobservat ca laloturile de paciente cu patologie tiroidiana, ca
prezenta TSH crescut s-a asociat cu osteopenia: la grupa de
varsta 50-59 ani, 61,1%, iar la grupa de varsta 60-64 ani, 61,5%;

in cadrul grupei 65-70 ani, procentele au fost egale pentru
osteopenie (40%) si osteoporoza (40%).

Figura nr. 2 Distributia scorului T pe grupe de varsta si
loturi (TSH crescut)
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Lotul Tntreg cu patologie tiroidiana, Tn cazul TSH-ului
scizut, a prezentat o incidentd a osteopeniel mai mare decét a
osteoporozel, latoate grupele de varsta.

Figura nr. 3. Distributia scorului T pe grupe de vérsta si
loturi (TSH scizut)
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S-aurmarit Tn cazul asocierii TSH —lui crescut cu FT4
scazut (hipotiroidism clinic manifest) daca durata tratmentului
substitutiv influenteaza valoarea scorului T. Din totalul loturilor
cu distiroidie, un numar de 37 de cazuri respecta aceste criterii;
dintre acestea cu o durata a tratamentului mai mare de 5 ani sunt
23 de paciente (64,3%), iar 14 paciente (35,7%) au fost cu o
durati a tratmentului sub 5 ani. Tn situatiile mentionate, s-a
constatat o incidentd crescuti a osteopeniei 71,4% in cazul
pacientelor cu durata de tratament sub 5 ani, 69,6% pentru cele
cu durata peste 5 ani. (p=0,57)

Figura nr. 4. Distributia scorului T pe grupe de varsta si
loturi (TSH crescut si FT4 scazut)
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In situatia In care TSH e scizut si FT4 crescut
(hipertiroidism clinic manifest), doar 9 cazuri din lotul de
paciente la care nu s-a intervenit chirurgical Tndeplinesc aceste
criterii, 5 cazuri cu durata tratamentului peste 5 ani si 4 cazuri cu
durata sub 5 ani. Incidenta osteopeniei este crescuta si Tn aceasta
situaie.

DISCUTII
Studiul a investigat influenta valorilor TSH asupra
densititii minerade osoase in diverse situatii la paciente cu
patologie tiroidiana din loturile descrise, grupate in cele trei
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categorii de varsta. Rezultatele au aratat ca in situatia T care
TSH —ul este crescut, nu exista diferenta semnificativa statistic
ntre loturi pe grupe de vérsta (p= 0,87).

Cercetdri recente (4) au demonstrat ca odata cu
Tnaintarea in véarsta, concentragia TSH creste. Tn cadrul studiului,
reiese ca valorile crescute ale TSH sunt direct proportionae cu
varsta, fiind Tn concordanta cu datele din literatura

n situatia n care TSH este scizut, exista diferenti
semnificativa statistic Tntre lotul de paciente operate si
neoperate, pe cele trei grupe de véarsta (p= 0,017); aceasta
Situatie s-ar putea datora respectarii/nerespectarii de catre
pacientele celor doua loturi aindicatiilor terapeutice.

S-a andlizat valoarea scorului T pe cele trei loturi de
paciente si in functie de grupele de vérsta; am observat existenta
unel diferente semnificative statistic referitor la valorile scorului
T lagrupele de varsta 50-59 ani si 60-64 ani (p=0,000, p= 0,049)
intre cele trei loturi. Plgja de valori a scorului T este cea mai
ridicata la grupa de véarsta 50-59 ani (figuranr. 2).

Studii recente au evidentiat ca TSH-ul crescut este
asociat cu densitate osoasa mai mare, comparativ cu ceain care
TSH-ul este scazut, dar cu toate acestea, hipotiroidismul este
insotit de un risc crescut de fractura, probabil din cauza calitatii
scazute a osului (7); se considera ca TSH realizeaza un control
independent atét al formarii cét si a resorbtiei osoase.Vdorile
crescute ale TSH-ului se asociaza cu osteopenia, fapt observat la
ntreg lotul de paciente cu patologie tiroidiana. De asemenea, se
observi o sciadere direct proportionald cu varsta, ascorului T, pe
ntreg lotul studiat existand si diferente intre pacientele operate
si cele neoperate in favoarea celor operate (figuranr. 2).

La cele doua loturi analizate in cazul TSH-ului scazut
s-a fnregistrat o incidenta crescutdi a osteopeniei. Daca se
asociaza TSH-ului scazut vaori ridicate ale FT4, rezultatele sunt
asemanatoare, cu rezerve Tn ce priveste soliditatea afirmatiel,
datorata numarului redus de paciente din aceasta categorie.

Daci se asociaza TSH —ul crescut cu valori scazute ale
FT4, osteopenia este preponderentd pe cele doud loturi de
paciente cu patologie tiroidiana.(5)

Din analiza efectuata referitor la durata tratamentul ui
(peste si sub 5 ani) a reiesit ca densitatea minerala osoasi nu
este influentata semnificativ, ponderea osteopeniel fiind aceessi
atét la pacientele cu hipotiroidie clinic manifesta, cét si la cele
cu hipertiroidie clinic manifesta.

CONCLUZII

Studiul demonstreaza ca incidenta hipotiroidismului
creste odata cu Tnaintarea in varsta.

Indiferent de etiologia insuficientei tiroidiene, cu TSH
in limita hipotiroidismului subclinic, s-a constat o scadere a
densitatii minerale osoase.

Indiferent de etiologia hipertiroidismului subclinic
prin supradozarea cu hormoni tiroidieni, densitatea minerala
osoasi afost usor scazuta.

Concluziile anterioare sugereazi ci pe langa variatiile
hormonilor tiroidieni si/sau ale TSH-ului, la diminuarea
densitatii minerale osoase contribue si ati factori Tn principal
vérsta inaintata.

REFERINTE

1.  Williams RG, Bassett Duncan JH. Loca control of thyroid
hormone action: Role of type 2 deiodinase. Journa of
Endocrinolgy. 2011;209:261- 272.

2. Williams RG. Actions of thyroid hormones in bone; Pol J
Endocrinol. 2009;60(5):380-388.

3. Greet R, Bruno L, Stefan G, Zmierczak H, Fiers T. Thyroid
hormone status Within the Physiological range affects bone

mass and density in healthy men at the age of peak bone
mass. Eur J Endocrinolo June. 2011;164:1027-1034.
Bharaktiya S, Griffing G. Hypothyroidism 2011 http:
/lemedecine.medscape.com.

Bagi L, Payer J, Kilinger Z, Susienkova K, Jackuliak P,
Cierny D, Langer P. The level of TSH appeared favourable
in maitaining bone mineral density in postmenopausal
women. Endocr Regul. 2010 Jan;44 (1):9-15.

Heemstra KA, Van der Deure M, Peeters RP, Hamdy NA,
Stocket MP, Crossmit EP. Thyroid hormone independent
associations between serum TSH levels and indicator of
bone turnover in cured patients with differentiated thyroid
carcinoma. Eur J Endocrinol. 2008 July 159;69-76.

Pedro J, Lopez T, Lopez CF, Naharro de Mora F, Antonio
J, Montes R, Albero JS, Mariez AN, Casas AG.
Osteoporosis in patient with subclinical hypothyroidism
treated with thyroid hormone. Clin Cases Miner Bone
Meteab 2011 Sep- Dec; 8(3);44-48.

AMT, vol. I1, nr. 4, 2012, pag. 120



