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THYROID PATHOLOGY IN POLYCYSTIC OVARY SYNDROME (Abstract):The polycystic ovary
syndrome (PCOS) is defined by a chronic anovulation, clinical and/or biochemical evidence of
hyperandrogenism, in the presence of polycystic ovaries and the absence of the other causes. The aim of
the study is to estimate the prevalence of thyroid pathology in women with polycystic ovary syndrome.
Methods: This study is a retrospective one and was made from January 2003 to December 2009 in the
Endocrinology Clinic of “Saint Spiridon” Hospital and included a number of 483 women with polycystic
ovary syndrome. The study includes: anamnesis dates, clinical exams, hormonal determinations, and
echographic examinations of the thyroid and ovaries. Results From this group, were taken in evidence for
thyroid malfunctions 179 women: 74 autoimune thyroiditis, 88 goiters, 8 congenital mixedems, 6
Basedow diseases, 1 thyroid neoplasm, 1 toxic adenoma and 1 struma ovarii. Women with polycystic
ovary syndrome have a high prevalence of thyroid pathology (37,6%). This raises the possibility that
female hormones might play a pathogenic role in such diseases. Conclusions: Evaluation of the thyroid
gland with a blood test for thyroid stimulating hormone (TSH), antithyroglobulin and antithyroid
peroxidase antibody plus an echographic examination, should be a part of the investigation of polycystic
ovary syndrome. Likewise, PCOS should be evaluated in patient with under-active thyroid gland.
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INTRODUCERE

Sindromul ovarelor polichistice (SOP) a fost descris in 1935 de Irving Stein si
Michael Levanthal ca fiind un sindrom clinic complex, dominat de anovulatie cronica,
intdlnit in special la femei obeze care asociau amenoree, hirsutism si prezenta unor
ovare de dimensiuni crescute, cu structurd micropolichistica [1]. Sindromul reprezinta o
afectiune cu debut prepubertar, interesdnd aproximativ 5-10 % dintre femeile aflate la
varsta reproductivad si este considerat ca fiind exemplu clasic de anovulatie cronica
asociata cu hiperandrogenism [2].

In ultimii ani acestui sindrom i s-a acordat o atentic deosebitd din cauza
tulburarilor metabolice pe care le determind (diabet zaharat tip 2, scaderea tolerantei la
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glucoza, rezistenta la insulina, dislipidemii, obezitate) si asocierii cu un spectru larg de
boli (patologie tiroidiana, mastoze fibrochistice, neoplasm de endometru) [3.4].

Nivelul crescut al testosteronului liber ce apare in sindromul ovarului polichistic
este determinat in parte de scaderea sex hormone-binding globulin (SHBG), generand
un cerc vicios: hiperandrogenie — nivel scazut de SHBG — hiperestrogenie relativa —
perturbarea secretiei de gonadotropine, care este permanent sustinut [5,6,7].

Obezitatea asociata cu SOP implicd si o tulburare a axei leptina - neuropeptid Y
la nivel hipotalamic, prin afectarea centrului satietatii. Nivelurile serice ale leptinei
(fiind cel mai bun marker pentru grasimea totald din organism) si ale SHBG sunt
controlate de influenta balantei hormonale (hormoni sexuali, tiroidieni, insulind) asupra
sintezei hepatice [8-11].

Deoarece exista o corelatie cu patologia tiroidiana, atit prin simptomatologie
(fatigabilitate, obezitate, tulburdri menstruale, scaderea capacitatii de concentrare,
constipatie, depresie), cat si etiopatogenic, scopul lucrarii este de a studia prevalenta
bolilor tiroidiene in sindromul ovarului polichistic. In literatura de specialitate existi
studii care pun in evidenta legdtura dintre SOP si tiroiditele autoimune, ridicandu-se
problema ca hormonii feminini ar avea un rol in declansarea acestor boli [12-14].

MATERIAL SI METODA

Pentru a sublinia importanta functiei glandei tiroide la paciente cu sindromul
ovarelor polichistice, am studiat foile de observatie a 483 paciente diagnosticate cu
acest sindrom si investigate in Clinica de Endocrinologie, Spitalul “Sf. Spiridon”, in
perioada ianuarie 2003 - decembrie 2009. Studiul a cuprins date anamnestice (varsta,
data luarii in evidenta, tulburari ale ciclului menstrual, crestere ponderald), determinari
hormonale (gonadotropi, testosteron, progesteron, hormoni tiroidieni), ecografia glandei
tiroide si a ovarelor.

Aceste paciente au fost diagnosticate conform criteriilor de definire a SOP din
2003, stabilite la Rotterdam (trebuie sd includad cel putin 2 criterii): oligo-anovulatie,
semne clinice sau biochimice de hiperandrogenism, ovare polichistice diagnosticate
ecografic, in conditiile excluderii altor etiologii (tumori secretante de androgeni,
sindrom Cushing, prolactinoame).

Pacientele cu patologie tiroidiana au fost diagnosticate prin examen ecografic
(volum tiroidian, structurd), dozarea anticorpilor anti tiroperoxidaza (Ac antiTPO: 0-34
Ul/ml), anticorpi antitiroglobulind (Ac antiTG: 0-110 Ul/ml), hormon tirostimulant
(TSH: 0,4-4,0 uUl/ml) si fractia libera a tiroxinei (FT4: 0,8-2,0 ng/dL). Pacientele care
au prezentat ecografic, o structurd hipoecogend a glandei tiroide si titru crescut al
anticorpilor antitiroidieni au fost diagnosticate cu tiroidita autoimuna.

REZULTATE SI DISCUTII

In studiile de specialitate din Romania, prevalenta patologiei tiroidiene la sexul
feminin a variat intre 15-20% [15].

Pe cazuistica studiata, patologia tiroidiana a prezentat o prevalenta de 37,06%,
semnificativ mai crescuta decat 1n studiile de specialitate (p<0,001), cu un risc relativ de
peste 2 ori mai mare 1n sindromul ovarelor polichistice (RR = 2,22; 1C95%: 1,65+3,0).

In perioada 2003-2009, modulul lotului de studiu (frecventa cea mai mare), la
pacientele cu sindromul ovarelor polichistice (SOP) a avut o distributie bimodala:
21,9% in 2003 si 20,9% in 2006. Cazurile cu patologie tiroidind, din total cazuri cu
SOP, au avut un peak de frecventa in anul 2005 (6,4%).
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Pe ani de studiu, tendinta sindromului ovarelor polichistice a fost descrescatoare
(y=110,71 — 10,43 x), cu un prognostic pentru anul 2010 de aproximativ 27 cazuri. De
asemenea, patologia tiroidiana desprinsd din cazuistica SOP, a prezentat o tendinta
descrescatoare in perioada de studiu (y = 34,57 — 2,25 x), cu o valoare prognostica a
numadrului de cazuri cu patologie tiroidiana in anul 2010 de 17 cazuri, ceea ce reprezinta
aproximativ 63% din cazurile prognostice de SOPC (Fig. 1).

Pe decade de varsta se observa o distributie crescutd a cazurilor cu sindromul
ovarelor polichistice la grupa de varsta 21-30 ani (40,4%), in timp ce la pacientele cu
patologie tiroidiana din totalul cazurilor cu SOP frecventa cea mai mare se regaseste la
grupa de varsta 31-40 ani (16,8%), iar din patologia tiroidiana cazurile din aceasta grupa
de varsta au reprezentat o pondere de 45,3% (Tabel 1).

Fig. 1. Distributia cazurilor in functie de patologia tiroidiana
in sindromul ovarelor polichistice

Tabel 1. Structura lotului pe grupe de varsta in functie de patologia tiroidiana
in sindromul ovarelor polichistice

Patologie tiroidiana

Grupa de varsta n % n % din total % din
(ani) lot patologie
tiroidiana
<10 1 0,2 1 0,2 0,6
11-20 104 21,5 19 3,9 10,6
21-30 195 40,4 53 11,0 29,6
31-40 148 30,6 81 16,8 45,3
41 —50 35 7,2 25 5,2 14,0
Total 483 100,0 179 37,1 100,0
; to 27,3348,28 31,17+12,35
t-Student = 3,85; GL = 660; p<0,001

Testul ANOVA evidentiazad variantii ample, aproximativ egale ale seriilor de
valori ale varstelor pacientelor cu sindromul ovarelor polichistice (30,3%) si patologie
tiroidiana (39,6%).

Varsta medie a pacientelor cu patologie tiroidiand (31,17+12,35 ani) a fost
semnificativ mai mare comparativ cu varsta medie a pacientelor cu SOP (27,33+8,28
ani).
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Observand ca varsta medie la ambele grupuri de studiu este aproximativ de 30 ani,
coroborate cu datele din literatura de specialitate [16], alegem aceastd varstd ca prag
pentru interpretarea statistica a rezultatelor.
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Fig. 2 Distributia pacientelor din lotul de studiu in functie de
grupa de varsta si patologie

Se remarca ca in patologia tiroidiand ponderea cazurilor cu varsta de peste 30 ani
au o valoare predictiv pozitivd de 59%, in timp ce ponderea cazurilor cu sindromul
ovarelor polichistice a avut o valoare predictiv pozitiva de 75% (p<0,001) (Fig. 2).

Din totalul cazurilor cu patologie tiroidiand se remarcd o frecventd crescutd a
cazurilor cu gusa (49,2%) si tiroidita autoimuna (41,3%) (Fig.3).
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Fig. 3 Distributia cazurilor in functie de patologia tiroidiana
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Pe grupe de varsta, patologia tiroidiana a fost mai frecventa la grupa de varsta 31-
40 ani la cazurile cu tiroide autoimune (22,3%) si gusa (20,7%) (Tabel 2).

Observand ca cele mai multe cazuri cu patologie tiroidiand prezintd tiroidita
autoimuna sau gusda, am efectuat teste de semnificatie statistici pentru a compara
distributia acestor patologii asociate SOP.

Analiza statisticd a observat ca:

- raportul cazurilor cu gusa a fost aproximativ egal pe grupe de varsta;

- distributia pe grupe de varstd a cazurilor cu tiroiditd autoimuna a fost
semnificativ mai frecventa la varste de peste 30 ani;

- riscul relativ de tiroiditd autoimuna la grupa de varsta de peste 30 ani fiind de
1,45 ori mai mare (RR = 1,45; 1C95%: 0,99+ 2,11).

Tabel 2
Distributia cazurilor cu patologie tiroidiana pe grupe de varsta
Tiroidita 9 Struma Neopl. Adenom Mixede
Grupa . < Gusa Basedow s o R
varstd autoimuna ovarii tiroidian toxic m cong.
n % n % n % n| % n % n % |n| %

<10 1 0,6 - -

11-20 7 3,9 11 6,1 1 0,6 - - - - - - - -
21-30 15 8.4 30 16,8 | 4 2,2 1] 0,6 1 0,6 - - - -
31-40 | 40 | 223 37 1 20,7 | - - - - - - - - 21 1,1
41-50 11 6,1 10 5,6 1 0,6 - - - - 1 06 12| L1
Total 74 | 413 88 | 492 | 6 34 1] 06 1 0,6 1 06 14 22

Patologia tiroidiana a prezentat o prevalentd semnificativ crescuta in sindromul
ovarelor polichistice, tiroidita autoimuna si gusa (simpla, nodulard si multinodulard)
fiind cele mai frecvent asociate. Incidenta bolilor autoimune la femei fiind mai crescuta
(de 5-10 ori mai mare decat la barbati), s-a ridicat problema ca hormonii feminini ar
avea un rol in declansarea acestor boli. Pacientele diagnosticate cu SOP si tiroidita
autoimund au varste mai inaintate (31-40 de ani), titrul anticorpilor antitiroidieni fiind
mai ridicat si corelat cu niveluri scazute de progesteron si crescute de estrogeni. In
anovulatia cronicd din SOP existd o reducere a nivelului de progesteron, care se
accentueaza in mod fiziologic cu Tnaintarea in varsta.

In literatura de specialiate exista studii care pun in evidenta legitura dintre SOP
si sindromul autoimun poliglandular tip 2 care asociaza diabet zaharat tip 1 si tiroidite
autoimune [17]. In prezent se accepti ci autoimunitatea tiroidiand este o boald cu
spectru larg de la hipertiroidism, la eutiroidism si hipotiroidism. O mare parte din
pacientele cu SOP prezintd hipofunctie tiroidiand asociatd cu obezitate. Distributia
tesutului gras (androida sau centrald) are o influenta asupra concentratiei de SHBG [18-
20], concentratia plasmatica a SHBG fiind marker pentru rezistenta la insulind, ce apare
la pacientele cu SOP [21]. Hormonii tiroidieni §i estrogenii sunt stimulatori iar,
androgenii, progesteronul si insulina sunt inhibitori, ai sintezei de SHBG [22-24].

Tiroidita autoimund se poate prezenta sub diferite forme, de la manifestari
subtile ale hipotiroidismului subclinic, la guse palpabile si manifestari extratiroidiene
ale bolii Graves-Basedow [25]. Recunoasterea spectrului clinic al acestor tulburari este
primul pas important Tn management. Factorii patogenici in tiroidita autoimuna si SOP
includ predispozifia geneticd, combinata cu factori declansatori specifici [26-29].
Apoptoza alterata ar putea sd contribuie, fie prin lezarea celulara initiala care duce la
raspuns imun, fie prin apoptoza mediatd imun a celulelor foliculare tiroidiene si a

521



Articole originale Jurnalul de Chirurgie, lasi, 2010, Vol. 6, Nr. 4 [ISSN 1584 — 9341]

celulelor granuloase ovariene [30,31]. Unul din factorii declansatori, comun ai acestei
patologii, ar putea fi stresul.

Varsta pacientelor a fost relativ ridicata, fapt cauzat de ponderea cea mai mare a
cuplurilor preocupate de fertilitate (asociatd in mod deosebit cu aceastd patologie) dupa
varsta de 30 de ani, de o anumita reticentd a acestora in a se adresa medicului pentru
acest tip de probleme si nu in ultimul rand, de locul oarecum aparte pe care il ocupa
acest tip de tratament — dupd epuizarea altor mijloace terapeutice (inseminare
intrauterind, stimulare ovariand cu clomifen) care la randul lor au presupus anumite
intervale de timp.

CONCLUZII

Studiul demonstreaza, din punct de vedere statistic, prevalenfa crescuta a
patologiei tiroidiene in sindromul ovarelor polichistice si In mod deosebit a tiroiditelor
autoimune.

Evaluarea tiroidiand, prin dozari hormonale si examen ecografic al glandei
tiroide la pacientele diagnosticate cu acest sindrom, ar putea avea un rol terapeutic
important, afectarea tiroidina si ovariand, interconditionandu-se.
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