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UTICAJ HIPERTIROIDIZMA NA MASU KOSTI ZENA U GENERATIVNOM PERIODU
ZIVOTA

EFFECTS OF HYPERTHYROIDISM ON BONE MASS IN WOMEN OF REPRODUCTIVE AGE

Jana ILIC', Branka KOVACEV? i Ljiljana TODOROVIC-PILAS’

Safetak - Hipertiroidizam predstavlja jednu od najéeséih endokrinopatija, narotito kod Zena u generativnom periodu Zivota, u
okviru keje se moZe pojavill povecana sklonost ka osteoporozi. Ciljevi rada bili su: 1. Utvrditi da i Zene v generativnom periodu
sivota koje boluju od hipertiroidizma imaju masu kosti koja se razlikuje od one u kontrolnoj grupi zdravih Zena. 2. Utvrditi da li tra-
jamje hipertiroidizma utiCe na masu kosti. Neke klinicke karakteristike analizirane su putem intervjua i antropometrijskih procedura.
Merenje mase kosti obavljeno je primenom ultrasonografske denzitometrije, pomoéu aparata Sahara-Halogic, Na osnovu rezultala
gprovedenih istraZivanja dobijemi su sledeci zakljuéct: hipertiroidizam dovodi do smanjenja kvantitativnih parametara mase kosti |
kvaliteta koStanog tkiva 1 da je efekat hipertiroidizma na parametre mase 1 kvaliteta kost u zavisnosti od trajanja hipertiroznog
stanjia. Rezultat su potvedili uticaj hipertiroidizma na masu @ kvalitet kodtanog tkiva te je i sa aspekta prevencije osteoporoze kod
#ena sa hipertiroidizmom neophodna pravovremena dijagnoza 1 pravovremeno uvodenje terapije sa Sto briim postizanjem eutiroznog

stanja,

Kljuéne re¢i: Hipertiroidizam; Reprodukcija; Zdravlje Zzena; Gustina kostiju; Osteoporoza

Uveod

Hipertiroidizam predstavlja jednu od najceicih
endokrinopatija naroéito kod Zena u generativnom
periodu Zivota. Kao oboljenje karakteristi¢no je po
ubrzanom metabolizmu sa dominacijom katabo-
lizma nad anabolnim procesima. Zbog toga spada u
endokrinopatije u okviru kojih se moZe pojaviti po-
vecana sklonost ka osteoporozi kao jednoj od kli-
nickih manifestacija. Podaci u literaturi koji se bave
povezanoscu hipertiroidizma 1 osteoporoze su dosta
kontroverzni. Neki od njih ukazuju na prisustvo
poremecaja u metabolickoj aktivnosti kosti, ali bez
vece ucestalosti signifikantne redukcije mase kosti,
odnosno osteoporoze kod obolelih od hipertiroi-
dizma u poredenju sa opStom populacijom. S druge
strane, ima autora koji ukazuju na hipertiroidizam i
kao uzrok sekundarne osteoporoze 1 kao faktor nzi-
ka za kasniju pojavu involutivhe osteoporoze.
Uprkos ovako kontroverznim podacima pozitivna
anamneza u smislu hipertiroidizma moZe se smatrati
za faktor rizika za pojavu osteoporoze, te njegovo
adekvatno leCenje predstavlja imperativ za preven-
ciju redukcije mase kosti kod obolelih, a time kas-
nije nastahh fraktura kosti i invaliditeta.

U normalnoj sekvenci remodeliranja osteoklas-
ticna resorpeija je stimulisana nesrazmerno vise od
osteoblasticne remineralizacije. Tiroidni hormoni
mogu da utiéu na metabolizam kosti 1 kalcijuma ili
direktnim delovanjem na osteoklaste ili delovanjem
na osteoblaste koji su medijatori osteoklastiéne re-

sorpcije kosti. Povecano oslobadanje kalcijuma u
cirkulaciji kao posledica povecanja kostane resorp-
cije uti¢e na metabolizam minerala dovodeéi do

negativnog bilansa kalcijuma u hipertiroznih bole-
snika. IIlpEdelceml_]a suprinura sekreciju parathor-
mona (PTH) dovodeci do hiperkalciurije, Ona spre-
¢ava hiperkalcemiju, ali dovodi do negativnog bi-
lansa kalcijuma. Smanjena koncentracija serumskog
PTH smanjuje konverziju 25 OHD (kalcidiol) u
1,25 OH,D (kaleitriol). Smanjenje produkcije kalci-
triola d[:lplllljl:'.llﬂ je 1 povecanjem metabolizma kal-
citriola izazvanog hipertiroidizmom. Smanjena kon-
centracija kalcitriola smanjuje intestinalnu apsorp-
ciju kalcijuma i fosfora 5to dovodi do fekalnog gu-
bitka kalcijuma. Malapsorpcija kalcijuma moZe biti
dodatno pogorSana zbog steatoreje 1 povecanog
crevnog motiliteta,

CIIJEV Istrazivanja bili su:

1. Utvrditi da li Zene u generativnom periodu Zi-
vota koje boluju od hipertiroidizma imaju masu
kosti koja se razlikuje od one u kontrolnoj grupi
zdravih osoba.

2, Utvrditi da h trajanje hipertiroidizma utie na
aktuelnu masu kostu.

Materijal i metode

Istrazivanje je sprovedeno u grupi od 30 Zena u
generativnom periodu Zivota koje boluju od |'|I|JEI'-
tiroidizma. Kontrolnu grupu ¢inilo je 30 zdravih Ze-
na u generativnom periodu Zivota.
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Skracenice

FTH - parathormaon

23 OHD - kalcidiol

1.230H2D - kalcitriol

TV - telesna visina

™ - telesna masa

BMI - Body mass index

BUA - slabljenje zvudnog signala
SOS - brzina zvudnog signala

QUUSTIFF - quantitative witrasound index/stiffess:
kvantitativai ultrasonografski indeks/Cvrstina

dB/MHz - decibel/'megaherc

m/'s - milimetar/sekund

'I'=1\ - tiroksin

13 - trijodtironin

TSH - tirostimuli$uéi hormon
X - srednja vrednost

| = t vrednost

p - p vrednost

Grupa ispitanica koje boluju od hipertiroidizma
delila se prema trajanju hiperfunkcije ititaste Zlezde
na tri podgrupe: a) do godinu dana b) od jedne do tri
godine ¢) preko tri godine. Vrednost mase kosti
uporedivana je medu podgrupama i u odnosu na
kontrolnu grupu,

U toku istraZivanja posmatrani su sledeéi "pro-
stor1”;

- Zivotna dob i neke antropometrijske karakteris-
tike: telesna visina (TV) (m), telesna masa (TM)
(kg), Body mass index (BMI) (kg/m?);

- Parametri denziteta kosti: BUA-slabljenje
zvucnog signala (dB/MHz). SOS - brzina zvutnog
signala (m/s), QUI/STIFF- (%).

U grupu ispitanica usle su pacijentkinje sa ne-
dvosmisleno postavljenom dijagnozom hipertiroi-
dizma na osnovu povidenih vrednosti tiroksina (T4),
trijodtironina (T3) i sniZenih vrednosti tirostimuli-
suceg hormona (TSH) u krvi. Merenje telesne mase,
telesne visine i izralunavanje BMI izvrieno je na
uobi¢ajeni nacin. Merenje mase kosti obavljeno je
pomocu  kvantitativne ultrasonografske denzito-
metrije primenom aparata Clinical Bone Sonometar
Hologic-Sahara.,

Tabela 1. Parametri denziteta kosti hipertiroznih pacijenata i
kontrolne grupe

Table I. Bone density parameters in hyperthyroid patients and
controls

E-fest
Hipertirozni pacijenti  Kontrolna gropa/ T 3
Hyperthyroid patients €, ontrol group
BUA (dB/MHz) 63,25 69,73 2,25 0,03
SO8 (m/s) 15239 1540,19 247 0,02
QUISTIFF 79.78 89,09 2.58 0,01

S obzirom da je p<0,05 mode se reci da se Ispitivane grupe znatajno
razlikuju za obelezjn BUA, S0S, QUUSTIFF

On account of p<0.03 investigated groups differ significantly regard-
ing the following markers; BUA, 505, QUISSTIFF

Ili¢ J, i sar. Hipertiroidizam i masa Kosti Zena

Rezultati

Tokom istrazivanja dobijeni rezultati pokazali su
da 1zmedu ispitivanih grupa ne postoji statisticki
znacajna razlika u odnosu na Zivotnu dob i posma-
tranim antropometrijskim karakteristikama. Isto ta-
ko, duzina trajanja hipertiroznog stanja utiée na
denzitet kosti nezavisno od Zzivotne dobi i BMI
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Grafikon 1. Parametri denziteta kosti (BUA, 508) hipertir ik
pacijenata i kontrolne prupe

Graph 1. Bone density parameters (BUA,505) in hyperthyroid
patients and controls

96 —
7 Kontrolna grupa /

g9 | Control group

HE =—

£

LL

LL

84—

o

=

3 -

80 — y 1 .

76— g ' seo

gm’ememm pacijenti /

- Hyperthyroid patients

Tz A IR A B S (R A BN
56 60 64 &8 72 76

BUA (dB/MUx)
Grafikon 2. Parametr1 denziteta kosti (BUA. QUI/STIFF)
hipertiroznih pacijenata i kontrolne grupe
Graph 2. Bone density parameters (BUA, QUISTIF FJin hyper-
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Grafikon 3. Parametn denziteta kost (SOS, QUUSTIFF) hiper-
tirozmh pacijenata 1 kontrolne grupe

Graph 3. Bone density parameters (508, OQULSTIFF) in hvper-
thyvroid patients and controls

Posmatranjem grafikona 1,23 mode sc zapaziti da su veednost para-
metara denziteta kosti kod hiperiroznih oseba manph vrednost nego
kod kontrolne grupe 1 da se prikazane elipse veoma malo preklapaju.
Studdying the graph 1,2, and 3 it could be noticed that the parametric
values of bone density in hyperthyvroid patients are lower than in the
contrel group, as well as that the showed ellipses overlap in a slight
degree.
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Grafikon 4. Denzitet kosti ispitanica (BUA, QUI/STIFF) u od-
nosu na trajanje hipertiroznog stanja

Graph 4. Bone density (BUA, QUISTIFF) of patients in rela-
tion to duration of hvperthyroidism

Ma Grafikonu 4 prikazani su parametri denziteta kosti BUA | QUY
5TIFF u odnosu na trajanje hipertiroznog stanja. MoZe se zapaziti da
BUA i QUUSTIFF sukcesivio opadaju sa dufinom trajanja hiperti-
ruznog stanja do tri godine da bi nakon tri godine dozlo do blagog pora-
sta nphovih vrednost.

The graph 4 shows parametres of bone density in relation to the du-
ration of hyperthyroid sizte. [t can be noticed that BUA and QU
STIFFE successively decrease with the duration of hvperthyrod state to
3 years and that afier 3 years their values slightly increase.

U odnosu na parametre denziteta kosti dobijeni
rezultati su pokazali da Zene koje boluju od hiperti-
roidizma imaju manju masu kosti od Zena kontrolne
grupe (Tabela 1 1 grafikoni 1.2,3).

U ispitivanju se posmatrao odnos denziteta kosti
u odnosu na trajanje hipertiroznog stanja i dobijeni
su rezultati koji pokazuju da sa povecanjem duzine
trajanja hipertiroznog stanja dolazi do redukcije
mase kosti (grafikoni 41 5).

- M1 SOS J

.-"f
1560 " 4 ——
1550 A ;
1540
15307 4 .
1520 < A1
1510 A

1500

do | podine’ to | vear od 1-2 godine 7 from 1 od 3 1 vidge coding’

tor 3 wear from 3 and more wears

Grafikon 5. Denzitet kosti (S0O5) ispitanica u odnosu na tra-
janje hipertiroznog stanja

Graph 5. Bone density (505) of patients in relation to duration
af fivperthyroidism

MNa Grafikonu 5 prikazana je 505 prema duZini trajanja hipertiroznog
stanja. LapaZa se da npena vrednoest opada sa dudimom trajanja bolesti
The graph § shows 505 in relation to ithe duraiion of hyperthyroid of
hyperiinroid srate. If can be seen that is value decrease with the dura-
fron of the ilinesy

Postoji statisticki znadajna razlika 1zmedu prve i
druge 1spitivane grupe za sva tri parametra denziteta
kosti kao i prve 1 trece grupe za obelezje SOS |
QUI/STIFF &ime se dolazi do zakljucka da sa
povecanjem duzine trajanja hipertiroznog stanja do-
lazi do redukcije mase kosti.

Diskusija

Osnovna svrha ovog istraZivanja jeste da se usta-
novi da li je hipertiroidizam bolest u kojoj se reduk-
cija mase kosti javlja kao sekundarna pojava. Time
b1 istovremeno hipertiroidizam predstavljao faktor
rizika i za pojavu osteoporoze bilo da je prisutan u
fazi sticanja 1li konsolidacije steéenog maksimuma
mase kosti u generativnom periodu ili da je prisutan
u fazi involutivne redukcije mase kosti u starijoj
Zivotnoj dobi.

MNasa ispitivanja su pokazala da hipertirozne oso-
be 1maju statistilki znacajno niZe vrednosti para-
metara denziteta kosti u poredenju sa zdravim oso-
bama. To se odnosi kako na vrednost BUA tako i na
vrednost SOS, ali i na vrednost QUUSTIFF, pri
cemu gotovo da nije bilo preklapanja pojedinaénih
vrednosti ovih parametara izmedu grupa; unutar
grupa postojala je umerena ili visoka homogenost.
Negativan uticaj hipertiroidizma na masu  kosti
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prikazali su u svojim radovima Culha sa sarad-
nicima [6], Obermayer-Pietsch sa saradnicima [7],
Isaia sa saradnicima [8]. Do sli¢nih rezultata dosli
su i drugi autori [9-11]. Medutim postoje autori koji
nisu dobili takve rezultate kao $to su Tlustochowicz
I Lewandowska [12], Garton sa saradnicima [13],
Solomon sa saradnicima [14].

U nasim istraZzivanjima posebnu paznju obratili
smo na vezu 1zmedu vrednosti parametara kostane
mase i trajanja hipertiroidizma. Ustanovljeno je da
vrednosti SOS opadaju sa trajanjem hipertiroznog
stanja pri temu je to najvise izrazeno kada se upo-
reduje trajanje bolesti do | godine sa trajanjem bo-
lesti 1-3 godine; isto se odnosi i na vrednosti BUA
kao i na vrednosti QUI/STIFF. Produzavanjem tra-
janja hipertiroidizma negativni trend pomenutih fak-
tora se ublazava, $to bi se moglo pripisati eventua-
Inim kompenzatornim mehanizmima u okviru kom-
pleksne regulacije metabolizma kosti.

Isto tako, ustanovljeno je da duZina trajanja hi-
pertiroznog stanja utice na denzitet kosti nezavisno
od Zivotne dobi 1 BMI indeksa.

Nasi rezultati pokazali su da hipertiroidizam
nepovolino utiCe na masu kosti ali i kvalitet kosti,
pa bi se mogao smatrati jednim od uzoraka sekun-
dame osteoporoze i svakako jednim od faktora ri-
zika involutivne osteoporoze nastale u kasnijoj Zi-
votnoj dobi. Iz ove ¢injenice proistice zakljuéak da
je sklonost ka frakturama kod osoba sa hiperti-
roidizmom veca nego kod zdravih osoba, 3to bi se
moglo odraziti nepovoljno na incidenciju fraktura
Kuka, prsljenskih tela i podlaktice.

Hi¢ J, i sar. Hipertiroidizam i masa kosti Zena

Zakljucak

Na osnovu rezultata sprovedenih ispitivanja, mo-
gu se izvesti sledeci zakljuccei: o _

Hipertiroidizam dovodi do smanjenja kvantita-
tivnih parametara mase kosti ali takode i do sma-
njenja kvahteta kostanog tkiva. Posledica ovakvog
efekta hipertiroidizma je povecanje rizika od frak-
tura odnosno povecana sklonost Zena sa hipertiroiz-
mom ka prelomima kosti.

Utica) hipertiroidizma na parametre kvantiteta i
kvaliteta kosti u naSem istraZzivanju nije posledica
uticaja Zivotne dobi, telesne mase. telesne visine i
BMI indeksa.

Efekat hipertiroidizma na parametre mase | kva-
liteta kosti u zavisnosti je od trajanja hipertiroznog
stanja. Pri tome, trajanje 1-3 godine je kriticno za
negativan uticaj hipertiroidizma na skelet.

Sa aspekta zaStite koStane mase od negativnih
efekata hipertiroidizma, neophodno je hipertiroidi-
zam 5to pre dijagnostikovati i le¢iti sa ciljem da se
Sto pre postigne eutirozno stanje.

Pored lecenja osnovnog oboljenja. u jasno defi-
msanim slu¢ajevima, savetuje se uvodenje i terapije
koja se koristi u prevenciji i leéenju osteoporoze. [s-
traZivanja povezanosti izmedu hipertiroidizma 1 os-
tecporoze trebalo bi nastaviti u dva pravea.

Jedan pravac ine epidemioloske studije koje bi
pokazale ucestalost osteoporoze i pojedinih fraktura
u populaciji hipertiroznih Zena u naSoj sredini.
Drugi bi podrazumevao bolji uvid u metabolicka
zbivanja u toku hipertiroidizma, odnosno sprovode-
nje prospektivnih longitudinalnih studija koje bi se
odnosile na parametre metaboli¢ke aktivnosti kosti,
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Summary

Introduction

Hyperthvroidism is one of the most frequent endocrinopathies
in women of reproductive age. Consequently, increased risk of
ostecporesis may be expected

Material and methods

The research has included a group of 30 hyperthyroid women
and a controd group of 30 healthy women of reproductive age.
Age and some clinical characteristics were analyzed, as well as
some anihropometric paramelers. Bone mass parameters were
determined by measuring bone mineral density using ultra-
sound devices (SAHARA-Hologic)

Results

Bone mass parameters in hyperthyroid women are significantly
lower than in comtrols (BUA: 632351217 69731001
dB/MHz respectively; SOS:1323.90= 24 47; 1340 1922659 m/s
respec. QUISTIFF 79.78+13.93; 89.09+[3.97 % respec ) Du-
ration of hyperthyroidism affects bone density and reduces it
Discussion

Obtained results were expected, having in mind thar hvper-
thyroidism 15 a condition characterized by increased bone

catabolic rate. Also, nepative corvelation between the duration
af hyperthyroidism and bone mass parameters (BUA, SC15) was
expecied, because it is logical that consolidation of bone mass
in adult life cannot be maintened in circumstances in which
metabolic rate is increased. During hypertfvroidism, bone loss
is expected. In order to confirm this, fuiure siudies of bone
markers are necessary.

Conclusion

Based on results obrained in the study, the following conclu-
sions were made: hyperthvroidism is accompanied by de-
creased vialues of hone mass parameters; this effect depends on
duration of Ivperthyroidism. We cofirmed that hvperthyvroidism
may be the cause of decrease in bone masy, particularly if i
lasts more than a year, To prevent osteoporosis in women of re-
productive age with hyperthyroidism and imvelutional esteopo-
rosts later in life, early diagnosis and effective therapy of
mvperthyroidism is imperative.
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