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  چکیده
در مورد تاثیر این . اشدشایع بویژه در مناطق کمبود ید می ب "داخلی تیروئید یک اختلال نسبتا غیر بالینیپرکاري : زمینه و هدف

هدف از این تحقیق بررسی تاثیر درمان خوراکی پرکاري . اختلال بر تراکم استخوان بویژه در زنان غیر یائسه اتفاق نظر وجود ندارد
  .تیروئید بر تراکم استخوان زنان غیر یائسه بود غیر بالینی

سال که براي  50تا  19غیر یائسه در محدوده سنی  زن 30. این تحقیق یک کارآزمائی بالینی تصادفی بود: روش بررسی
تیروئید  داخلی غیر بالینیمبتلا به پرکاري  حداقل شش ماه آزمایشات تیروئید به مرکز پزشکی هسته اي کردستان مراجعه کرده و

ویز متی مازول یک گروه با تج. بودند انتخاب و به دو گروه مساوي و مشابه از نظر عوامل خطر پوکی استخوان تقسیم شدند
غیر در طول یکسال در حالت پرکاري  ،گروه دوم بعنوان کنترل. خوراکی یوتیروئید شد و یکسال در این وضعیت نگهداشته شد

هاي کمري در هر دو گروه در ابتداي بررسی  هاي گردن ران و مهره تراکم استخوان. تحت نظر گرفته شد بدون درمان تیروئید بالینی
ا شده و تغییرات آنها در این دو گروه ب SPSSیافته ها وارد نرم افزار . اندازه گیري شدند  DXAروش  هیگیري بو بعد از یکسال پ
  .شدند جزیه و تحلیل و با یکدیگر مقایسهت  X2و  T test تست هاي آماري

درصد  96/0درصد و  3/1ب ترتی هب ري در گروه تحت درمان بطور متوسطهاي کم راکم استخوان در گردن ران و مهرهت :یافته ها
 =Pها  مهره(  کاهش یافته بود ولی در هیچیک از این دو ناحیه تفاوت معنا داري در تراکم استخوانها قبل و بعد از درمان دیده نشد

درصد و    1/2در گروه کنترل تراکم استخوانهاي گردن ران و مهره هاي کمري بطور متوسط  بترتیب ). P=209/0و فمور  432/0
 درصد کاهش یافته بود که در این گروه نیز تفاوت آماري معنا داري در تراکم استخوانها بعد از گذشت یکسال دیده نشد  0/1
  .)P=069/0و فمور P=363/0مهره ها (

هش کا باعثتیروئید در کوتاه مدت  داخلی غیر بالینیپر کاري در زنان غیر یائسه  یافته هاي ما نشان می دهند که : نتیجه گیري
  .تاثیري بر تراکم استخوانها ندارد در این بیمارانتجویز داروي ضد تیروئید خوراکی  و نمی شودتراکم استخوانها 

  .زنان غیر یائسه ،درمان آنتی تیروئید ،تراکم استخوان ،تیروئید غیر بالینیپرکاري  :کلید واژه ها
        28/2/93:پذیرش 22/2/93:اصلاحیه نهایی 3/10/92:وصول مقاله  
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  مقدمه
 subclinical(تیروئید  غیر بالینیپرکاري 

hyperthyroidism (پایین یا غیر قابل  به سطح
در حضور ) TSH(هورمون محرك تیروئید  گیري اندازه

و ) free T4(تیروکسین  آزاد سطوح طبیعی هورمونهاي
بر این   .)1( اطلاق میشود) free T3(یرونین تتري یدو 

تیروئید را می توان به دو دسته  یر بالینیغاساس پر کاري 
گیري  پایین ولی قابل اندازه TSH: تقسیم کرد 

)mIU/L4/0-1/0(  وTSH   مهار شده (suppressed) 
 "عمدتا علت این اختلال). mIU/L )2 0.1یعنی کمتر از 

تجویز هورمون تیروئید یا افزایش تولید هورمون تیروکسین 
به  می باشد که بر اساس آنیا تري یدوتیرونین در بدن 

داخلی  و) exogenous(به دو نوع خارجی  ترتیب
)endogenous (این اختلال با سایر علل . تقسیم می شود

 سایر نظیر بیماریهاي غیر تیروئیدي یا مصرف TSHکاهش 
یکوئیدها و نظیر گلوکوکورت TSHداروهاي مهار کننده 
داخلی  یغیر بالینشیوع پرکاري . دوپامین تفاوت دارد

جمعیت عمومی است ولی در سنین بعد از % 2تا % 1تیروئید 
شصت سالگی و در زنان و سیاهپوستان آمریکائی شایعتر 

در اسکاتلند انجام شده  "در بررسی که اخیرا). 3( باشد می
ولی   )4( گزارش شده است %63/0است شیوع این اختلال 

یوع در جوامعی که میزان مصرف خوراکی ید کمتر است ش
وان مثال در یک بررسی در بعن .)5( این اختلال بیشتر میباشد

% 3/11اي با پیشینه کمبود ید شیوع این اختلال  منطقه
تا  TSHدر اکثر این بیماران سطح ). 6( گزارش شده است

سال  7تا  5پایین باقی می ماند و در یک سوم از آنها  ،سالها
از می گردد خود بخود به حد طبیعی ب TSHبعد از تشخیص 

)7.(  
) subclinical(گرچه این اختلال پرکاري غیر بالینی 

نامیده می شود ولی در واقع شکل خفیفی از پرکاري تیروئید 
تیروئید می باشد و علائم بالینی نظیر ) overt(واضح 

 و تپش قلب ،کاهش وزن،لرزش ،تعریق ،تحریک پذیري

تاثیرات  ).3( اختلالات قاعدگی بطور متغیر دیده می شوند
 "تیروئید بر سلامت انسان هنوز کاملا غیر بالینیپرکاري 

که این اختلال  دشواهدي وجود دارن. مشخص نشده است
عوارض بالینی مهمی نظیر فیبریلاسیون  منجر به می تواند

استخوانهاي  در دهلیزي و کاهش تراکم استخوانها بویژه
که بر در یک مطالعه ). 4(بشود قشري نظیر استخوان ران 

مبتلا به ) زن غیر یائسه 30زن یائسه و  30(زن  60روي 
انجام شد کاهش توده  تیروئیدداخلی  غیر بالینیپرکاري 

قشري این استخوانی بویژه در زنان یائسه و در استخوانهاي 
زن  413در بررسی دیگري که بر روي ). 8( دیده شد بیماران

گردن سال انجام شد تراکم  2/52 ± 6/6با متوسط سن
تیروئید  غیر بالینیاستخوان ران در زنان مبتلا به پرکاري 

با اینحال در مطالعه ). 9( پایین تر از زنان کنترل بود
نشان   (study of osteoporotic fractures)دیگري

داده شد که گرچه نشانگرهاي نوسازي استخوانی در زنانی 
 TSHپایین یا خیلی پایین دارند از زنانی که   TSHکه 

تراکم استخوان  کاهشطبیعی دارند بالاتر است ولی میزان 
  ).  10(در هر دو گروه یکسان می باشد 

بویژه در افراد جوان و آنهائی  در مورد درمان این اختلال
نیز هنوز  دارند  TSHسطح پایین ولی قابل اندازه گیري که

عروقی و کاهش  –عوارض قلبی .اتفاق نظري وجود ندارد
ان دو معیار اصلی براي شروع درمان در تراکم استخو

جمن ان"طبق راهنماي ). 4( مبتلایان به این اختلال می باشند
در  TSHچنانچه سطح  " متخصصین بالینی غدد آمریکا

بیمارانی که علائم بالینی  ماهه پایین باقی بماند در 6پیگیري 
پرکاري تیروئید دارند و در خانمهاي مبتلا به استئوپنی یا 

استخوان و نیز در مبتلایان به گواتر چند گره اي  پوکی
 –عوارض قلبی  ).11( "درمان این اختلال توصیه می شود

 در افراد مسن دیده می شوند و "عروقی این اختلال عمدتا
نیز  ي مبتلا به این اختلالکاهش تراکم استخوانها در خانمها

  ها بعلت اثر شناخته شده یائسگی بر کاهش تراکم استخوان
مسن مورد توجه قرار گرفته  هاي میانسال و بیشتردر خانم
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انجام شده در این  تحقیقات است بطوري که قسمت اعظم
این سوال مطرح  لذا .بر روي زنان یائسه انجام شده اند زمینه

تیروئید در خانمهاي جوان و  غیر بالینیاست که آیا پرکاري 
در تراکم  غیر یائسه هم می تواند باعث کاهش قابل توجهی

گیري در مورد  براي تصمیمها شود و بعنوان معیاري  استخوان
. شروع درمان در این بیماران مورد استفاده قرار گیرد

تحقیقات انجام شده در این زمینه شواهد کاملا ضد و نقیضی 
در حالی که برخی تحقیقات کاهش قابل . را ارائه کرده اند

جوان مبتلا به پرکاري هاي  ها در خانم توجه تراکم استخوان
در پژوهشهاي  ،)12( تیروئید را تایید کرده اند غیر بالینی

دیگر تاثیر مثبتی از درمان این اختلال بر تراکم استخوانها 
 20بعنوان نمونه در بررسی که بر روي  .مشاهده نشده است

زن جوان  20تیروئید و  غیر بالینیزن جوان مبتلا به پرکاري 
مان ضد تیروئید خوراکی تاثیري بر تراکم سالم انجام شد در

استخوان و بروز عوارض قلبی در زنان درمان شده در مقایسه 
لذا این تحقیق بر آن است تا ). 6( با گروه کنترل نداشت

مشخص کند آیا درمان ضد تیروئید خوراکی تاثیري بر 
مبتلا به ) غیر یائسه(هاي جوان  ها در خانم تراکم استخوان

  .تیروئید دارد داخلی بالینی غیرپرکاري 
                           
  روش بررسی

جامعه آماري . این تحقیق یک کارآزمائی بالینی تصادفی بود
 با قاعدگی طبیعی و منظم) جوان و میانسال(زنان غیر یائسه 

که جهت انجام آزمایشات تیروئید به مرکز پزشکی  بود
وجه به نتیجه اي کردستان مراجعه نموده و با ت هسته

داخلی  غیر بالینی آزمایشات و شرح حال تشخیص پرکاري
. براي آنها داده شده بود اقل به مدت شش ماهحد تیروئید

ي ها ابتلاء به بیماريیا  افرادي که سابقه پرکاري تیروئید
کلیوي یا کبدي یا گوارشی یا پاراتیروئید یا سایر 

یجاد کننده یا مصرف داروهاي ا هاي حاد یا مزمن بیماري
هاي  هورمون نظیر داروهاي استروئیدي یا پوکی استخوان

. تیروئیدي و استعمال دخانیات داشتند از بررسی خارج شدند

شکل ه گیري ب و روش نمونه انتخاب شد نفر 30حجم نمونه 
  .مبتنی بر هدف بود

این بررسی بر گرفته از یک طرح تحقیقاتی مصوب شوراي 
تمام افراد  کی کردستان بود و ازپژوهشی دانشگاه علوم پزش

شرکت داده شده در طرح بعد از ارائه توضیحات لازم 
  .رضایتنامه کتبی اخذ شد

پزشک شرح حال افراد بروش مصاحبه حضوري توسط 
شامل  گرفته شده و عوامل خطر پوکی استخوان متخصص

ري بوسیله با اندازه گی(وزن  ،)بر اساس شناسنامه فرد(سن 
بر ( سابقه پوکی استخوان مادر ،)در مرکزترازوي موجود 

سابقه شکستگی  ،)اساس تشخیص قبلی پزشک و اظهار بیمار
میزان  ،)ی استخوان بعد از سن بیست سالگیهر نوع شکستگ(

شیر یا ماست و پنیر در مصرف روزانه (مصرف لبنیات 
متوسط  =یک تا دولیوان/ کم = کمتر از یک لیوان:  مجموع

و داشتن یا نداشتن فعالیت بدنی ) زیاد= بیش از دو لیوان/ 
سه روز در طول هفته هر روز حداقل نیم  منظم ورزش(کافی 
همراه با نتایج آزمایشات تیروئید در پرسشنامه ثبت )  ساعت
   . شدند

به دو گروه مساوي تقسیم  روش تصادفی بلوکی هاین افراد ب 
ن در هر دو گروه تراکم استخوان در دو ناحیه گرد. شدند

استخوان ران و مهره هاي دوم تا چهارم کمري اندازه گیري 
سپس  یک گروه بعنوان شاهد انتخاب شد بطوري که به . شد

مدت یکسال با انجام آزمایشات سه ماهه تیروئید و در 
آنها تداوم داشت بدون هیچ  غیر بالینیشرایطی که پرکاري 

افراد در گروه دوم تحت  .درمانی تحت نظر قرار گرفت
میلی گرم  15تا  5دوز ( درمان خوراکی با داروي متی مازول

 شروع درمان بعد از هفته 12تا  8که قرار گرفتند )  در روز
  )uU/mI>TSH4 <3/0( آنها طبیعی سرم TSHسطح 

در این افراد با ادامه تجویز دوز نگهدارنده متی مازول . شد
. در محدوده طبیعی نگه داشته شد  TSHبه مدت یکسال 

 ر هر دو گروه بعد از یکسال تراکم استخوان در دو ناحیهد
دوم تا چهارم کمري هاي  گردن استخوان ران و مهره
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ها در  نتایج تراکم استخوان .گیري شد اندازه "مجددا
  . پرسشنامه هر بیمار ثبت شدند

روش  هب free T3و  free T4هاي  هورمون 
(radioimmunoassay) RIA گیري شدند اندازه .

روش حساس  هب TSHرمون هو
(immunoradiometric assay) IRMA  با حداقل

تراکم . اندازه گیري شدuU/ml 01/0 حساسیت 
ها به روش استاندارد طلائی تراکم سنجی استخوان        استخوان

(Norland Inc.) DXA اندازه گیري شدند.       
 استخوان ها شامل تراکم استخوان در دو ناحیه گردن داده

هاي دوم تا چهارم کمري قبل از شروع مطالعه و  و مهره نرا
در دو گروه تحت درمان و ) یکسال بعد( پایان مطالعه در

شده و تغییرات آنها در این دو  SPSSکنترل وارد نرم افزار 

تجزیه و تحلیل و با یکدیگر   X2و  T testروش  هگروه ب
  .در نظر گرفته شد معنادارP >05/0 .مقایسه  شدند

 افته های
و در گروه  20-49 در گروه تحت درمان افراد سنمحدوده  

در گروه  وزن این افرادمحدوده . بودسال  19 – 50 کنترل
 52 – 90 و در گروه کنترلکیلوگرم  43 -72 تحت درمان

سابقه و تفاوت معنی داري از نظر سن و وزن . بود کیلوگرم 
فعالیت  وسابقه شکستگی استخوان  وپوکی استخوان مادر 
میزان مصرف لبنیات بین دو  هفته وبدنی کافی در طول 
در گروه  TSHمتوسط . )1جدول (گروه مشاهده نشد 

) P=03/0( دکی پایین تر از گروه کنترل بودتحت درمان ان
 Free T3و  Free T4ولی تفاوت معنی داري در سطوح 

  .بین دو گروه وجود نداشت
  .بیوشیمیائی گروه هاي تحت درمان و کنترل مقایسه معیارهاي بالینی و. 1جدول 

 P value  کنترل  تحت درمان  معیار

  26/0  8/40±6/9  2/36±4/12  )سال(سن 
  33/0  4/64±7/11  5/60±9/8  )کیلو گرم(وزن 

)(uU/ml TSH 30/0±10/0  40/0±13/0  03/0  
Free T4(ng/dl) 36/0±60/1  21/0±76/1  17/0 
Free T3(pg/ml) 08/1±04/3  41/0±14/3  75/0 

  30/0  1%) 6/6(  0  )نفر(سابقه پوکی استخوان مادر
 00/1  1%) 6/6(  1%) 6/6(  )نفر(سابقه شکستگی استخوان

 62/0  2%)3/13(  3%)20(  )نفر(فعالیت بدنی کافی 

  کم
  متوسط       مصرف لبنیات

  زیاد

)4/73(%11  
)6/26(%4  

0  

)60(%9  
)4/33(%5  
)6/6 (%1  

  
51/0  

  
بعـد از یکسـال درمـان     حت درمـان تدر گروه  TSHمتوسط 

در  بـود  uU/ml  88/0±02/1حـد طبیعـی   دربا متی مـازول  
در  در گروه کنترل بعـد از یکسـال همچنـان    TSHحالی که 

) P=001/0(باقی مانـده بـود   uU/ml 12/0± 19/0پائین  حد

 Free T3و  Free T4در هر دو گروه سطوح  ).1نمودار (
ه در محـدوده طبیعـی   در این مدت مانند زمـان شـروع مطالع ـ  

 .باقی ماندند
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متوسط تراکم استخوان در گردن ران و مهره هاي کمري در 

مـاه    12و کنترل در شروع مطالعه و بعد از گروه تحت درمان 
گروه تحت درمان بعـد از  در. نشان داده شده اند 2در جدول 

دو ناحیـه   یکسال درمان با داروي ضـد تیروئیـد خـوراکی در   
 ــفــوق ا   96/0درصــد و   3/1ترتیــب  هلــذکر بطــور متوســط  ب

درصد کاهش تراکم استخوان مشاهده شد ولـی در هیچیـک   
ها قبل و  از این دو ناحیه تفاوت معنا داري در تراکم استخوان

 ی درکاهش ـ نیـز  در گـروه کنتـرل   .بعـد از درمـان دیـده نشـد    
  1/2 معــادل تــراکم اســتخوان دو ناحیــه فــوق الــذکر بترتیــب 

که در این گـروه نیـز تفـاوت     دیده شددرصد   0/1 درصد و
ــراکم اســتخوان  ــا داري در ت هــا بعــد از گذشــت   آمــاري معن

  .وجود نداشتیکسال 

 
  ).12ماه ( و پایان مطالعه )0ماه ( هاي گردن ران و فقرات کمري در دو گروه تحت درمان و کنترل در شروع تراکم استخوان. 2جدول 

 P value  تغییرات  12ماه   0ماه   تراکم استخوان

   تحت درمان
 (g/cm2)گردن ران

  کنترل

    125/0±893/0  
  

117/0±834/0  

111/0±880/0  
  

129/0±819/0  

3/1%-  
  

96/0%-  

13/0  
  

17/0  

   تحت درمان
 (g/cm2)مهره هاي کمري

  کنترل

096/0±992/0  
  

137/0±921/0  

093/0±983/0  
  

141/0±912/0  

1/2%-  
  

1/0%-  

16/0  
  

20/0  
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  بحث 
 غیر بالینیآنجائی که بسیاري از مبتلایان به پر کاري از 

داخلی تیروئید فاقد علائم بالینی می باشند مهمترین مسئله در 
این زمینه این است که آیا این اختلال تاثیري بر سایر ارگانها 

تواند از عوارض احتمالی  ارد و آیا درمان زود هنگام آن مید
عروقی پوکی  –لبیبعد از عوارض ق. لوگیري نمایدآن ج

تیروئید  غیر بالینیاستخوان مهمترین عارضه بالقوه پر کاري 
گرچه پر کاري واضح تیروئید باعث کاهش  .می تواند باشد

تراکم استخوان و افزایش خطر شکستگی می شود ولی  در 
تیروئید بر تراکم  غیر بالینیمورد تاثیرات پرکاري 

تراکم مطالعه ما در  .ها اتفاق نظر وجود ندارد استخوان
ائسه هاي کمري در زنان غیری هاي گردن ران و مهره استخوان

بدون (در گروه کنترل تیروئید  غیر بالینیکاري مبتلا به پر
این  .بعد از یکسال تغییرات قابل توجهی را نشان نداد )درمان

در داخلی تیروئید  غیر بالینیبدان معنی است که پر کاري 
ها  گیري بر تراکم استخوان اندازه کوتاه مدت تاثیري قابل

با تحقیق ما وجود مطالعات متعددي در مطابقت  .ندارد
بر روي  Williamsو  Murphyدر بررسی مروري . دارند

مطالعات جامعه محور نشان داده شد که گرچه پایین بودن 
با افزایش خطر شکستگی همراه است ولی این  TSHسطح 

 ستخوان مرتبط نبوده استبا کاهش تراکم ا "مسئله الزاما
افزایش خطر شکستگی بدون تغییر قابل توجه در ). 13(

تراکم استخوان در موارد دیگري نظیر مصرف 
کورتیکواستروئیدها و ایمونوساپرشن و بیحرکتی حاد نیز 

در یک بررسی متا آنالیز نشان داده ). 14( گزارش شده اند
از نوع خارجی  تیروئید البته غیر بالینیشده است که پرکاري 

 شود باعث کاهش تراکم استخوان در زنان غیر یائسه نمی
در یک بررسی مورد شاهدي نیز نشان داده شد که ). 15(

هاي  تیروئید تاثیري بر تراکم استخوان غیر بالینیپرکاري 
 study ofدر یک مطالعه  . )16( زنان غیر یائسه ندارد

osteoporotic fractures-SOF که  نشان داده شد
  TSHگرچه نشانگرهاي نوسازي استخوانی در زنانی که 

طبیعی دارند  TSHپایین یا خیلی پایین دارند از زنانی که 
بالاتر است ولی میزان از دست دادن تراکم استخوان در هر 

در یک مطالعه آینده نگر ). 10(دو گروه یکسان می باشد 
م شده سال انجا 65بر روي بالغین بالاي  "بزرگ که اخیرا

تیروئید و  غیر بالینیاست همراهی واضحی بین پرکاري 
 ).17( شکستگی استخوان در زنان یائسه مشاهده نشده است

البته باید به این نکته توجه داشت که تغییرات تراکم 
کسب بالانس مثبت  تدریجی است و "استخوان معمولا

لذا کوتاه بودن مدت . استخوانی حدود دو سال طول میکشد
ري بیماران یک محدودیت در بررسی ما می باشد و با پیگی

داخلی  غیر بالینیاین بررسی تاثیرات احتمالی پر کاري 
ا نمی توان ها در طولانی مدت ر تیروئید بر تراکم استخوان

اقل می توان گفت که یکسال درمان با اینحال حد. رد کرد
مثبتی بر تراکم استخوان آنها نخواهد  این بیماران تاثیر

گیري  هاي دیگر مطالعه ما عدم اندازه از محدودیت. گذاشت
دو گروه بود که با توجه به نقش این  در Dسطح ویتامین 

ها می تواند بعنوان یک عامل  ویتامین در تراکم استخوان
  .مخدوش کننده در نظر گرفته شود

در مقابل مطالعاتی نیز وجود دارند که تاثیر پرکاري  
کاهش تراکم استخوانها را نشان  تیروئید در غیربالینی

 6/6زن با متوسط سن  413در بررسی که بر روي . دهند می
سال انجام شد تراکم گردن استخوان ران در زنان   2/52 ±

 تیروئید پایین تر از زنان کنترل بود غیر بالینیمبتلا به پرکاري 
در بررسی دیگر انجام شده بر روي زنان یائسه سالم ). 9(

پایین با کاهش تراکم استخوانی همراه بوده  TSHکره اي  
در بررسی مشابه بر روي زنان یائسه آمریکائی ). 18( است

شیوع استئوپوروز و استتئوپنی در مبتلایان به پرکاري 
برابر زنانی بوده است که  5و  3ترتیب ه تیروئید ب غیربالینی

TSH ر اکثر این تحقیقات ب با اینحال ).19( طبیعی داشته اند
روي زنان یائسه انجام شده است و نقش مهم یائسگی در 
متابولیسم استخوانی و کاهش تراکم استخوانها را باید در نظر 

تیروئید قبل از  غیر بالینینشان داده شده که پرکاري . داشت
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یائسگی تاثیر قابل توجهی در جهت کاهش تراکم 
هاي  خانمبه همین دلیل در مطالعه ما  ). 20(ها ندارد  استخوان

غیر یائسه بررسی شدند تا اثر منفی یائسگی بر تراکم 
معلوم نیست در  بعلاوه. استخوانها در این افراد حذف شود

این مطالعات اثر مخدوش کننده سن حذف شده باشد زیرا 
در زنان یائسه ممکن است بدلیل طولانی تر بودن مدت ابتلاء 

تراکم ) ئسگیو نه فقط یا( تیروئید غیر بالینیپرکاري به 
 ). 12(استخوان کاهش یافته باشد 

ت تیروئید ممکن است اولین علام غیر بالینیپر کاري 
. آدنوم سمی باشد /اي بیماري گریوز یا گواتر چند گره

میزان پیشرفت این اختلال به طرف پر کاري واضح تیروئید 
ل در بیماران مبتلا به در سا% 5در سال است و تا % 2تا % 1

در یک مطالعه ). 22( اي ذکر شده است هگواتر گر
سال مبتلا به  18زن و مرد بالاي  2004نگر که بر روي  آینده

چه تیروئید انجام شد مشخص گردید گر غیر بالینیپر کاري 
تیروئید در کل با افزایش خطر شکستگی  غیر بالینیپر کاري 

ناشی از پوکی استخوان همراهی دارد ولی اگر بیمارانی که 
شوند را کنار  مبتلا به پرکاري واضح تیروئید می بعدها

تیروئید  غیر بالینیبگذاریم در سایر افراد با تداوم پرکاري 
در همین بررسی مشخص . خطر شکستگی افزایش نمی یابد

و  0.1mU/Lبین (پایین  TSHگردید وقتی بیمارانی که 
0.4mU/L ( دارند را با آنهائی کهTSH  خیلی پایین

پاسخ -دارند مقایسه کنیم تاثیر دوز) 0.1mU/Lکمتر از (
به  TSHمشاهده نمی شود لذا بنظر نمی رسد پایین بودن 
  ).  23(تنهائی عامل افزایش خطر شکستگی استخوان باشد 

ــتخوانها    TSHنقــش  ــراکم اس ــر ت ــر آن ب ــم و اث در متابولیس
ــده اســت ــق در ســطح ســلولی و  TSH . پیچی ــد طری از چن

استئوکلاسـتها مـی شـود کـه     مولکولی باعـث کـاهش تولیـد    
ــتروژن      ــتی اس ــد استئوکلاس ــرات ض ــابه اث ــی از آن مش بخش

باعـث کـاهش فعالیـت جـذب      TSHبعـلاوه  ). 24( باشد می
استخوانی استئوکلاستها و کاهش طول عمر استئوکلاسـتهاي  

همچنـــین باعـــث کـــاهش تولیـــد   TSH. بـــالغ مـــی شـــود

استئوبلاســـتها و کـــاهش طـــول عمـــر استئوبلاســـتهاي بـــالغ 
ــی تجــویز    .گــردد مــی  TSHمشــخص شــده اســت کــه حت

از طریـق یـک سـیگنال ویـژه      (recombinant)بازترکیبی 
داخل سلولی موجب اثر تنظیمـی منفـی بـر جـذب اسـتخوان      
توسط استئوکلاستها و تشکیل اسـتخوان توسـط استئوبلاسـتها    

ــی گــردد  ــت   TSH). 25( م ــث مهــار استئوکلاس هــا و  باع
سـرم   TSHسـطح   شده کـه نشان داده  ها شده و استئوبلاست

هـاي تیروئیـدي رابطـه مسـتقیم بـا       مستقل از وضعیت هورمون
 تراکم استخوانها و رابطه غیـر مسـتقیم بـا مارکرهـاي فعالیـت     

(turnover) در یک مطالعه بـر روي   ).26( استخوانی دارد
موشهاي مسـن کـه تخمـدان آنهـا برداشـته شـده بـود تجـویز         

TSH تراکم اسـتخوانی   سه بار در هفته باعث توقف کاهش
ناشی از برداشتن تخمدانها و حتی بازگشت تـراکم اسـتخوان   

). 27( گردیـد  TSHمـاه درمـان بـا     7به میـزان اولیـه بعـد از    
 TSHبر تراکم استخوانها باید تاثیرات   TSHعلاوه بر تاثیر

و  (microarchitecture)بـــــر ساختارمیکروســـــکوپی  
و به ایـن نکتـه   ) 26( استحکام استخوانی را نیز در نظر گرفت

 areal ( نیز توجه داشت که اندازه گیـري تـراکم اسـتخوان   

BMD (     به تنهائی ممکن است بیـانگر اسـتحکام اسـتخوانها
نیــز نشــان داده  و همکـاران  Bauerدر بررســی ). 28(نباشـد  

  mU/Lکمتـر از   TSHسال کـه   65بالاي  شده که در زنان
و مهــره هــا دارنــد احتمــال بــروز شکســتگی گــردن ران  1/0

 با اینحال). 29( طبیعی است TSHبرابر زنان با  4و  3بترتیب 
تـاثیري بـر    "در محـدوده طبیعـی آن احتمـالا   TSHتغییرات 

بـر   "در یک بررسی بزرگ که اخیـرا . تراکم استخوان ندارد
یوتیروئید انجـام   ساله 64تا  45زن و مرد تایوانی  2957روي 

ــین ســطح   ــاطی ب ــرا TSHشــده ارتب کم اســتخوان ســرم و ت
  ). 30(مشاهده نشده است 

با توجه به عدم توافق در مورد عوارض احتمالی  پرکاري 
همانطور  در مورد درمان این بیماري نیز تیروئید غیر بالینی

در حالی ). 8و 31(که انتظار میرود اختلاف نظر وجود دارد 
تیروئید در زنان  غیر بالینیکه بیشتر منابع معتقدند پر کاري 
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کمتر از   TSHسالگی و در بیمارانی که  65سه و بعد از یائ
1/0mU/L  دارند باعث بروز عوارض قلبی و اسکلتی شده

اتی نیز وجود دارند که تحقیق .)32-34( و باید درمان شود
سرم تاثیري بر سرانجام  TSHاند سن و سطح  نشان داده

ئید بیماري نداشته و بسیاري از این بیماران اگر فاقد گره تیرو
و راهبرد ) 35( باشند نیازي به درمان ضد تیروئید ندارند

در اکثر این بیماران از  "انتظار و تحت نظر گرفتن"
هاي غیر ضروري و عوارض احتمالی آنها جلوگیري  درمان

درمان  ،با اینحال بنظر بسیاري از مولفین). 36(کند  می
عددي عوامل مت تیروئید به غیر بالینیمبتلایان به پر کاري 

گواتر  ،وضعیت یائسگی ،سن بیمار ،نظیر علائم بالینی
و وجود یا خطر ابتلاء به  TSHشدت پایین بودن  ،اي گره

تصمیم درباره ). 37( عوارض قلبی و اسکلتی بستگی دارد
درمان این اختلال در زنان غیر یائسه که عوارض احتمالی 

با چالش تیروئید در آنها تایید نشده اند  غیر بالینیپرکاري 
 14در تحقیقی بر روي  ).38-40( بیشتري همراه می باشد

 4زن و  10(داخلی تیروئید  غیر بالینیبیمار مبتلا به پرکاري 
تجویز متی مازول خوراکی به مدت یکسال در نیمی از ) مرد

در مقایسه با هفت بیمار دیگر ) مرد 2زن و  5(این بیماران 
بودند باعث افزایش که بدون درمان تحت نظر قرار گرفته 

روش سونوگرافی استخوان  هکه ب( نمایه استحکام استخوان
البته تعداد کم بیماران ). 41(شد) پاشنه اندازه گیري شده بود

و نیز استفاده از روش سونوگرافی استخوان پاشنه که نسبت 
گیري تراکم  دقت کمتري در اندازه DXAبه روش 

در . العه می باشندهاي این مط استخوان دارد از محدودیت
بررسی ما مشخص شد که درمان با داروي ضد تیروئید 

که ( تاثیري بر تراکم استخوانها بعد از یکسال خوراکی
اندازه  DXAروش استاندارد طلائی تراکم سنجی یعنی  هب

غیر خانمهاي غیر یائسه مبتلا به پر کاري در  )گیري شده بود
 20که بر روي  Yonemدر مطالعه . ندارد تیروئید بالینی

زن غیر یائسه و  19( تیروئید غیر بالینیبیمار مبتلا به پرکاري 

در مقایسه با گروه کنترل انجام شد نیز درمان ضد ) یک مرد
 ). 42( تیروئید تاثیر مثبتی بر تراکم استخوان نداشت

 غیر بالینیدر مجموع شواهد نشان می دهند که پر کاري 
کاهش خفیف در تراکم تیروئید در زنان یائسه باعث 

استخوان و افزایش خطر شکستگی میشود ولی در زنان غیر 
غیر درمان پر کاري  .)43( یائسه این مسئله تایید نشده است

داخلی تیروئید در بیماران جوان فقط زمانی مورد دارد  بالینی
که این بیماران علائم بالینی پر کاري تیروئید همراه با سطح 

هاي  شته باشند بویژه اگر مبتلا به بیماريدا TSHبسیار پایین 
اینکه آیا درمان زود هنگام ). 44( زمینه اي قلبی نیز باشند

آن  ستخوانیتیروئید بتواند از عوارض ا غیر بالینیپرکاري 
لذا  ).45( دارد RCTهاي آینده نگر  بکاهد نیاز به بررسی

ه این انجام مطالعات بیشتر بر روي تعداد بیشتري از مبتلایان ب
اختلال و پیگیري طولانی تر آنها و نیز مقایسه میزان بروز 
شکستگی ناشی از پوکی استخوان در دراز مدت در بیماران 
.  درمان شده در مقایسه با افراد بدون درمان توصیه می شود

انجمن متخصصین  "در حال حاضر همانطور که در راهنماي 
سد که زنان آمده است بنظر می ر "غدد درون ریز آمریکا

تیروئید بدون  غیر بالینیسال مبتلا به پرکاري  65کمتر از 
علائم بالینی یا خطر عوارض قلبی یا سابقه پوکی استخوان 

 ).46(نیازي به درمان زود هنگام ضد تیروئید نداشته باشند 
 

  نتیجه گیري
 و تیروئید غیر بالینی پر کاري خفیفدر زنان غیر یائسه   

قل در کوتاه اخوراکی ضد تیروئید حد يآن با دارو درمان
با اینحال تاثیرات . دنمدت تاثیري بر تراکم استخوانها ندار

احتمالی این بیماري و درمان آن بر تراکم استخوانها و خطر 
لذا  .شکستگی در دراز مدت را نمیتوان با این مطالعه رد کرد

بررسی تکمیلی بر روي تعداد بیشتري از مبتلایان به این 
  . تلال و پیگیري طولانی تر توصیه می شوداخ
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  تشکر و قدر دانی
بدین وسیله از معاونت محترم امور تحقیقات و اطلاع رسانی 
و اعضاي محترم شوراي پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی 

کردستان جهت تصویب طرح تحقیقاتی که این مقاله بر 
  .گرفته از آن می باشد تشکر و قدر دانی می گردد
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