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Rezumat�� � 

Osteoprotegerina (OPG - Osteoprotegerin) şi ligandul receptorului activator 
al factorului nuclear kappa beta (RANKL - Receptor Activator of Nuclear factor Kappa 
beta Ligand) sunt membri ai superfamiliei factorului de necroză tumorală (TNF – 
Tumor Necrosis Factor) sintetizaţi de către osteoblaste, care competiţionează pentru 
acelaşi receptor – RANK – exprimat la suprafaţa osteoclastului, jucând un rol cheie în 
remodelarea osoasă prin controlul diferenţierii, activităţii şi apoptozei osteoclastelor. 
Osteoprotegerina este secretată şi de alte ţesuturi, cum ar fi celulele endoteliale şi 
musculare netede vasculare, ţesutul pulmonar, ţesutul renal sau sistemul imunitar. 
La rândul său, sinteza OPG se află sub controlul unor hormoni, citokine şi factori de 
transcripţie, între care rol cheie joacă hormonii osteotropi. Între aceştia, se înscriu 
hormonii tiroidieni, alterarea nivelelor serice ale acestora reflectându-se în mod 
sensibil în modificarea turnoverului osos. În excesul de hormoni tiroidieni, creşterea 
OPG este, probabil, consecinţa accelerării turnoverului osos, cu efect de compensare 
a hiperresorbţiei osoase, în timp ce în hipotiroidism sunt incriminate modificările 
parametrilor cardiovasculari, clearance-ul renal scăzut al OPG sau nivelele serice 
înalte ale TSH. De asemenea, OPG este incriminată ca factor al dezvoltării disfuncţiei 
endoteliale, etapă precoce a aterosclerozei, disfuncţiile tiroidiene asociind creşterea 
riscului cardiovascular.   

Cuvinte cheie: osteoprotegerină, disfuncţii tiroidiene, disfuncţie endotelială. 

the osteoprotegerin involvement into thyroid 
pathology and the relation with bone metabolism and 
cardiovascular system  

Abstract 
Osteoblasts produce both osteoprotegerin (OPG) and Receptor Activator for 

Nuclear Factor B Ligand (RANKL), members of the tumor necrosis factor (TNF) 
super family that compete for the same receptor – RANK – expressed at the surface of 
osteoclasts, to play important roles in bone remodeling by controlling differentiation, 
activation and apoptosis of osteoclasts. Osteoprotegerin is secreted at different other 
sites such as endothelial and vascular smooth muscle cells, pulmonary or renal 
tissue, or the immune system. Hormones, cytokines and transcription factors, with 
osteotropic hormones playing a key role, control OPG synthesis. Thyroid hormones 
regulate bone turnover, as evidenced by important changes in bone turnover found in 
patients with thyroid dysfunction. In thyroid hormones excess, the increase in serum 
OPG is, probably, due to enhanced bone turnover, to compensate for excessive bone 
resorption. In hypothyroidism, the mechanisms are less clear, either cardiovascular 
changes or the low OPG kidney clearance or the increased TSH level being involved. 
In addition, OPG is held responsible for the development of endothelial dysfunction, 
an early stage of atherosclerosis progression, thyroid dysfunction being associated to 
increased cardiovascular risk.   
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Introducere
Osteoporoza este o boală metabolică osoasă multi-

factorială, caracterizată prin scăderea masei osoase şi dete-
riorarea microarhitecturii ţesutului osos, cu diminuarea 
rezistenţei şi creşterea fragilităţii osoase, crescând astfel 
riscul de fractură. 

Cuplarea osteoresorbţiei cu osteoformarea repre-
zintă baza metabolismului osos, iar cercetările în domeniul 
biologiei celulare şi moleculare au condus la înţelegerea 
şi descrierea mecanismelor şi proteinelor implicate în 
turnoverul osos [1]. Între altele, remodelarea osoasă este 
controlată paracrin şi autocrin de un sistem format din 
3 proteine: receptorul activator al factorului kappa B 
(Receptor Activator of Nuclear factor Kappa beta - RANK), 
o proteină transmembranară cu rol de receptor osteoclastic, 
şi liganzii săi: osteoprotegerina (osteoprotegerin - OPG) 
şi ligandul RANK (RANK Ligand - RANKL), cele două 
citokine (OPG şi RANKL) fiind competitori pentru acelaşi 
receptor, RANK [2]. 

OPG reprezintă un membru al superfamiliei 
factorului de necroză tumorală (Tumor Necrosis Factor 
- TNF) ce joacă rol cheie în remodelarea osoasă [3]. 
Din punctul de vedere al structurii chimice, OPG este o 
glicoproteină solubilă formată din 401 aminoacizi, secretată 
de osteoblaste, cu o afinitate mai mare decât RANKL 
asupra receptorului RANK. Fixarea OPG la nivelul RANK 
se traduce în inhibarea resorbţiei osoase prin blocarea 
osteoclastogenezei şi reducerea activităţii osteoclastelor 
mature. La nivel osteoblastic, sinteza şi secreţia OPG este 
stimulată de diverse citokine: interleukina (IL)-1, IL-6, 
TNF-α sau factorul de transformare (TGF)-β, în timp ce 
hormonul paratiroidian (PTH), 1,25-(OH)2 vitamina D3 sau 
prostaglandina (PG) E2 exercită efecte opuse [4]. În afara 
scheletului, o varietate de ţesuturi eliberează OPG, ca de 
pildă celulele endoteliale şi vasculare musculare din cadrul 
sistemului cardiovascular, ţesutul pulmonar, ţesutul renal 
sau sistemul imunitar [5].

RANKL este o citokină înrudită cu TNF, membru al 
aceleaşi superfamilii, sintetizată şi secretată de osteoblaste, 
limfocite T, limfocite B şi megacariocite. La momentul 
actual sunt descrise 3 izoforme ale RANKL: primele două 
(având în componenţă 317, respectiv 270 aminoacizi) 
sunt glicoproteine transmembranare, a treia izoformă 
(243 aminoacizi) este solubilă (sRANKL) [6] şi poate fi 
determinată în circulaţie ca formă liberă sau formă totală 
(însumând pe cea liberă şi cea legată de OPG). Acţiunea 
RANKL constă în promovarea diferenţierii şi activării 
osteoclastului, determinând creşterea resorbţiei osoase. 
Creştererea secreţiei RANKL este stimulată de diverse 
citokine (IL-1, IL-11 şi TNF-α), hormoni calciotropi (PTH, 
1,25 Vitamina D3) şi PGE2) [7].

Fig. 1. Rolul ligandului receptorului activator a factorului NFkB 
(RANKL) şi al osteoprotegerinei (OPG) în osteoclastogeneză [2]. 
Linia osteoblastică exprimă RANKL care se va fixa la nivelul 
receptorului osteoclastic RANK, având drept consecinţă fuziunea, 
diferenţierea şi activarea osteoclastelor. Alături de RANKL, 
osteoblastele secretă OPG; acţionând competitiv cu RANKL ca 
liganzi ai RANK, OPG inhibă fuziunea, diferenţierea şi activarea 
osteoclastelor.

Profilul OPG şi RANKL în osteoporoza de 
postmenopauză şi osteoporoza glucocorticoid-indusă, ca 
exemple clasice de osteoporoză cu mecanism endocrin

În mod fiziologic, OPG participă la remodelarea 
osoasă prin fixarea sa la nivelul receptorului osteoclastic, 
RANK şi împiedică interacţiunea acestuia cu RANKL, 
astfel inhibând diferenţierea şi activarea osteoclastelor 
(Fig. 1). Rolul sistemului OPG/RANKL în managementul 
clinic al bolilor metabolice osoase este, deocamdată, neclar, 
însă studii preliminare evidenţiază niveluri serice crescute 
ale OPG la femeile cu osteoporoză de postmenopauză, 
comparativ cu femei de aceeaşi vârstă fără aceasta boală, 
sugerându-se un răspuns compensator al osteoblastului 
la hiperresorbţia osoasă din osteoporoză [8]. Creşterea 
concentraţiei serice a RANKL în postmenopauză, raportat 
la premenopauză, joacă un rol fiziopatologic în mecanismul 
osteoporozei de postmenopauză. Un argument este şi 
observaţia că nivelele serice ale RANKL se corelează 
invers proporţional cu nivelul seric al estrogenilor şi direct 
proporţional cu markerii de resorbţie osoasă [9]. Dezvolta-
rea anticorpilor monoclonali anti-RANKL (denosumab, 
Prolia®), cu efect inhibitor asupra resorbţiei osoase, 
constituie o recentă achiziţie terapeutică în managementul 
osteoporozei de postmenopauză.

Corticoterapia constituie un factor clinic de risc 
major al osteoporozei. Este ştiut că gradul de pierdere a 
masei osoase este legat de doza administrată şi durata 
expunerii la glucocorticoizi, cu o fază iniţială de pierdere 
rapidă de masă osoasă, urmată apoi de o fază mai lentă, 
dar continuă, de declin a acesteia [10]. La nivel molecular, 
hormonii glucocorticoizi determină scăderea producţiei 
osteoblastice de OPG şi creşterea producţiei de RANKL 
[11], ceea ce contribuie la instalarea osteoporozei glucocorti-
coid-induse prin excesul endogen sau administrarea 
exogenă de glucocorticoizi.
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Efectul disfuncţiilor tiroidiene asupra metabo-
lismului osos şi a masei osoase, prin prisma implicării 
sistemului de citokine OPG/RANKL 

Alături de hormonii glucocorticoizi, estrogeni, 
parathormon şi vitamina D, hormonii tiroidieni joacă, se 
pare, un rol important în controlul activităţii sistemului 
OPG/RANK/RANKL [12]. Până în prezent, rolul OPG 
şi RANKL în fiziologia tiroidei este incomplet elucidat. 
Analizele genetice au demonstrat prezenţa de cantităţi mari 
de ARNm ce codează OPG în celulele foliculare tiroidiene, 
în timp ce ARNm ce codează RANKL este mai bine 
exprimat la nivelul limfocitelor ce populează parenchimul 
tiroidian [13]. 

Receptorul hormonilor tiroidieni (RT) face parte din 
categoria receptorilor hormonali nucleari şi funcţionează 
ca factor de transcripţie, complexul triiodotironină (T3)-
receptor inducând transcripţia genică [14]. Cercetările ulti-
milor două decade au demonstrat că hormonii tiroidieni 
influenţează procesul de remodelare osoasă prin efect direct 
asupra osteoblastelor, creşterea activităţii osteoclastice 
fiind, cel mai probabil, consecinţa cuplării turnoverului 
osos. La nivelul osului, receptorii hormonilor tiroidieni au 
fost indentificaţi la nivelul condrocitelor şi osteoblastelor. 
Receptorul TSH (RTSH) este o proteină transmembranară 
ce transmite semnalul prin intermediul mesagerilor 
secundari cum ar fi ciclic adenozin monofosfatul (cAMP), 
iar prezenţa acestuia a fost recent demonstrată la nivelul 
precursorilor osteoblastici şi osteoclastici, precum şi la 
nivelul osteoblastului matur [3], sugerând rolul TSH în 
reglarea remodelării osoase. 

Atât statusul hipotiroidian, cât şi excesul de hormoni 
tiroidieni se reflectă în mod sensibil asupra stării funcţionale 
a turnoverului scheletic. Astfel, deficitul de hormoni 
tiroidieni se acompaniază de reducerea turnoverului osos, 
în timp ce în tirotoxicoză există o accelerare globală a 
remodelării osului. 

Unele studii concluzionează că statusul tiroidian 
influenţează în mod independent nivelul concentraţiei 
serice de OPG. Un model de studiu, in vivo, al efectelor 
disfuncţiilor tiroidiene asupra organismului îl reprezintă 
cel al pacienţilor cu neoplasme tiroidiene diferenţiate aflaţi 
sub terapie supresivă cu hormoni tiroidieni. Avantajele 
acestui model constau în faptul că exclude posibila influ-
enţă a autoimunităţii tiroidiene, precum şi necunoscuta 
reprezentată de istoria naturală a hipotiroidismului, din 
momentul debutului până la momentul diagnosticului. La 
retragerea tratamentului cu hormoni tiroidieni, în vederea 
reevaluării oncologice, s-a evidenţiat creşterea nivelelor 
serice de OPG, concordantă cu instalarea hipotiroidismului 
clinic manifest [8].

Mecanismul prin care deficitul de hormoni tiroidi-
eni creşte nivelul seric de OPG nu este încă elucidat, 
sugerându-se fie reducerea clearance-ului renal al OPG, 
fie creşterea riscului cardiovascular asociat hipofuncţiei 
tiroidiene drept explicaţii plauzibile [15]. O altă ipoteză se 

axează pe faptul că nivelele persistent crescute ale TSH-
ului, ce caracterizează hipotiroidismul, ar interveni drept 
reglator negativ al metabolismului osos, fiind sugerat că 
OPG ar media efectul TSH la nivelul metabolismului osos, 
cu efect final inhibitor asupra osteoclastogenezei. Pe de altă 
parte, administrarea de TSH uman recombinant pacienţilor 
tiroidectomizaţi pentru cancer tiroidian diferenţiat nu se 
acompaniază de creşterea semnificativă a OPG pentru a 
susţine această din urmă ipoteză [1]. 

Concentraţiile excesive de hormoni tiroidieni antre-
nează accelerarea activităţii osteoblastelor şi osteoclastelor, 
cu amplificarea ratei de remodelare osoasă, având drept 
consecinţă creşterea spaţiului de remodelare osoasă, atât la 
nivelul compartimentului trabecular, dar mai ales cortical 
[4], cu scăderea masei osoase. Pacienţii cu antecedente de 
tirotoxicoză sunt supuşi riscului crescut de fractură [2]. 
Cuantificarea OPG şi RANKL la pacienţii cu tirotoxicoză 
se reflectă în creşterea concentraţiei serice de OPG, care va 
reveni la normal după instalarea eutiroidiei prin tratament 
cu antitiroidiene de sinteză [16]. Pacienţii cu hipertiroidism 
prezintă nivele serice semnificativ crescute de OPG în 
comparaţie cu subiecţii eutiroidieni, în relaţie directă cu 
excesul de hormoni tiroidieni şi turnoverul osos crescut; 
tratamentul medicamentos al tirotoxicozei normalizează 
concentraţia OPG în concordanţă cu normalizarea celorlalţi 
markeri ai metabolismului osos [17]. Mecanismul este, cel 
mai probabil, unul direct, prin stimularea expresiei genei 
OPG în celula osoasă, indusă de triiodotironină. 

Nivelurile excesive ale hormonilor tiroidieni deter-
mină accelerarea activităţii osteoblastelor şi osteoclastelor, 
conducând la creşterea turnoverului osos şi scăderea masei 
osoase [4], cu predominanţa hiperresorbţiei osoase. Hormo-
nii tiroidieni determină creşterea activităţii osteoclastice, 
în special prin creşterea secreţiei RANKL de la nivelul 
osteoblastelor [17]. OPG serică prezintă o corelaţie directă 
cu markerii de resorbţie osoasă, sugerând că ascensionarea 
OPG ar reprezenta un mecanism fiziologic de contrareglare 
a resorbţiei osoase excesive [18]. Pe de altă parte, în 
excesul subclinic de hormoni tiroidieni, ca de pildă în cazul 
subiecţilor cu neoplasm tiroidian diferenţiat sub tratament 
supresiv cu hormoni tiroidieni, nivelele serice ale OPG 
par a fi nemodificate raportat la martori eutiroidieni, fapt 
explicat prin menţinerea unor concentraţii serice ale T3 
între limite normale la această categorie particulară de 
subiecţi [8]. Surprinzător este faptul că OPG circulantă se 
găseşte în concentraţii de trei ori mai înalte la pacienţii cu 
boală Basedow-Graves, decât în alte tiropatii acompaniate 
de hipo- sau hiperfuncţie tiroidiană [13], însă, evident, 
se impun studii mai largi care să confirme afirmaţia. Mai 
mult, este raportată persistenţa valorilor serice ridicate de 
OPG pentru mai mult timp în boala Basedow-Graves după 
instituirea tratamentului medicamentos, posibil, corelată 
cu nivelele mai înalte de hormoni tiroidieni la pacienţii 
basedowieni comparativ cu cei diagnosticaţi cu guşă 
hipertiroidizată [17].
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Concentraţiile crescute ale OPG serice scad în 
concordanţă directă cu tratamentul medicamentos al 
hipertiroidismului şi ajung la valori similare celor din 
populaţia generală după instalarea eutiroidiei [18]. Este 
de subliniat că tratamentul cu antitiroidiene de sinteză 
al tirotoxicozei normalizează concentraţiile serice ale 
OPG în relaţie temporală cu normalizarea markerilor 
metabolismului osos [17]. Este posibil ca nivelul seric 
crescut al OPG la pacienţii cu hipertiroidism să fie indus 
direct de excesul hormonilor tiroidieni, studiile clinice 
raportând rezultate contradictorii: în timp ce unele indică o 
corelaţie directă între OPG şi nivelele serice de fT4, dar nu 
şi fT3 [18], altele menţionează o corelaţie directă cu fT3, nu 
însă cu fT4 [17].

Rolul osteoprotegerinei în biologia vasculară 
şi disfuncţia endotelială la pacienţii cu afecţiuni 
tiroidiene

În absenţa terapiei de substituţie hormonală, 
hipotiroidismul este asociat cu risc crescut de ateroscleroză 
şi boli cardiovasculare. Hipotiroidismul, chiar în forma 
subclinică, este asociat cu creşterea morbidităţii cardio-
vasculare, existând cercetări care documentează faptul 
că grosimea intima-medie a arterei carotide comune 
este crescută la pacienţii hipotiroidieni, iar aceasta se 
normalizează în decurs de un an odată cu obţinerea 
eutiroidismului prin substituţie hormonală tiroidiană 
corectă [5,15]. De asemenea, dilataţia arterială mediată de 
flux este semnificativ scăzută la pacienţii cu hipotiroidism 
comparativ cu populaţia generală [19], alte studii arătând 
că tratamentul de substituţie hormonală tiroidiană îmbu-
nătăţeşte acest parametru. Dilataţia arterială mediată de 
flux este mult alterată în prezenţa ischemiei miocardice 

silenţioase, acest parametru fiind modificat atât în hipoti-
roidismul clinic manifest, cât şi în forma sublinică [20,21]. 
La pacienţii cu hipotiroidism, ateroscleroza recunoaşte 
mai multe mecanisme, între care alterarea vasodilataţiei 
mediată endotelial, hiperlipidemia, statusul hipercoagulant 
sau obezitatea [15]. Studiile postnecroptice au demonstrat 
faptul că prevalenţa aterosclerozei arterelor coronare este 
mai înaltă la pacienţii cu hipotiroidism decât în populaţia 
generală, pe acelaşi segment de vârstă [19]. Disfuncţia 
endotelială este recunoscută ca o etapă timpurie a instalării 
aterosclerozei, iar o ipoteză recentă sugerează implicarea 
OPG în medierea procesului de ateroscleroză la pacienţii cu 
hipofuncţie tiroidiană [15]. Ipoteza se bazează pe informaţii 
din ultimii ani care au evidenţiat, indubitabil, implicarea 
OPG în dezvoltarea calcificărilor arteriale şi a leziunilor 
aterosclerotice. În acest sens, se înscrie constatarea că 
OPG serică a fost demonstrată ca factor de risc pentru 
creşterea mortalităţii de cauză cardiovasculară, fiind de 
asemenea dovedită asocierea între creşterea concentraţiilor 
serice de OPG şi severitatea bolii coronierene [22,23], 
sugerând că OPG reprezintă un indicator viabil al leziunilor 
aterosclerotice şi poate fi considerat un bun predictor pentru 
evenimentele cardiovasculare [15,22]. Într-un studiu ce a 
înrolat 500 de femei, s-a arătat că nivelele serice crescute 
de OPG se asociază cu creşterea mortalităţii de cauză 
cardiovasculară [24], evidenţe susţinute de altă cercetare 
în care s-au analizat concentraţiile serice de OPG în raport 
cu severitatea bolii arteriale coronariene documentată prin 
arteriografie coronariană, cu concluzii similare [25]. 

Hipotiroidismul se acompaniază de nivele circulante 
crescute ale OPG [26, tabelul 1], deşi este neclar dacă 
aceste modificări sunt independente de leziunile vasculare 
dezvoltate de către hipotiroidieni. Un studiu recent arată că 

Tabel 1. Studii clinice asupra profilului OPG circulante în hipotiroidism. 

Autori Loturi Evoluţia osteoprotegerinei Concluzii

Xiang şi col. 
(2005)

20 ♀ cu hipotiroidism 
clinic manifest (lot A)
20 ♀ cu hipotiroidism 
subclinic (lot B)
20 ♀ lot martor

OPG lot martor: 2.4 ± 0.2 ng/l OPG creşte atât în hipotiroidismul 
clinic manifest, cât şi în cel 
subclinic şi se normalizează după 
atingerea eutiroidiei.

OPG la diagnostic OPG după 6-8 luni
(eutiroidie)

Lot A: 3.1 ± 0.2 ng/l
Lot B: 2.9 ± 0.2 ng/l

Lot A: 2.5 ± 0.2 ng/l
Lot B: 2.5 ± 0.2 ng/L

Nagasaki şi 
col. (2005)

10 ♂ cu hipotiroidism 
autoimun
43 ♀ cu hipotiroidism 
autoimun

OPG lot martor: 3.7 ± 0.3 pmol/l Terapia cu hormoni tiroidieni 
reduce OPG la hipotiroidieni. La 
aceştia, ascensionarea OPG este 
independent asociată cu injuria 
vasculară.

OPG la diagnostic OPG după 1 an
(eutiroidie)

4.3 ± 0.5 pmol/l 3.4 ± 0.2 pmol/l

Botella-
Carretelo şi 
col. (2007)

21 ♀ cu carcinom 
tiroidian diferenţiat 
operat ± iradiat, sub 
tratament supresiv cu 
hormoni tiroidieni.

La retragerea tratamentului supresiv cu hormoni tiroidieni (trecerea de la statusul 
de hipertiroidism subclinic la hipotiroidismul clinic manifest) OPG creşte. 
Efectul asupra OPG este independent de starea funcţională a ovarelor (pre- sau 
postmenopauză).  

Xiang și col. 
(2008)

48 ♀ cu hipotiroidism:
Lot A: 19 ♀ cu ischemie 
cardiacă
Lot B: 29 ♀ fără 
ischemie cardiacă
20 ♀ ca lot martor

OPG lot martor: 1.0 ± 0.3 pmol/l OPG prezintă concentraţii 
crescute la hipotiroidienii care 
asociază ischemie cardică faţă 
de hipotiroidienii fără ischemie 
cardiacă.

OPG paciente cu hipotiroidism (loturile 
A+B): 1.5 ± 0.3 pmol/l

Lot A: 1.7 ± 0.3 
pmol/l

Lot B: 1.4 ± 0.2 
pmol/l
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nivelele OPG sunt semnificativ mai înalte la hipotiroidienii 
asociind ischemie miocardiacă silenţioasă, comparativ cu 
hipotiroidienii fără complicaţii coronariane [26]. Mai mult, 
OPG s-a dovedit a fi, alături de fracţiunile LDL-colesterol 
sau proteina C-reactivă, un predictor independent al 
ischemiei miocardiace la hipotiroidieni [26].

Unele observaţii sugerează că autoimunitatea 
ar putea modula producţia locală şi sistemică a OPG 
[13,17]. Substituţia corectă cu L-tiroxină a pacienţilor 
cu hipotiroidism determină scăderea marcată a nivelului 
de OPG serică [27]. Un studiu care a inclus paciente cu 
hipotiroidism clinic manifest, cât şi cu hipotiroidism 
subclinic a arătat că nivelele serice crescute ale OPG la 
momentul diagnosticului scad până la valori comparabile 
cu ale lotului martor, odată cu atingerea şi menţinerea 
eutiroidiei prin tratament de substituţie hormonală 
tiroidiană [28]. Anumite cercetări au demonstrat o asociere 
semnificativă, pozitivă, între nivelele serice ale OPG şi 
TSH la pacienţii hipotiroidieni, instituirea substituţiei 
corecte hormonale tiroidiene conducând la normalizarea 
celor doi parametri [15]. 

Modificările sistemului citokinelor OPG/RANKL 
în raport cu alterările cardiovasculare la subiecţii cu 
tirotoxicoză sunt insuficient caracterizate.

Tirotoxicoza asociază disfuncţie endotelială şi tulbu-
rări ale fibrinolizei [29], însă implicarea OPG sau RANKL 
în determinismul acestora nu a fost evidenţiată. Este de 
menţionat că excesul de hormoni tiroidieni asociază risc 
crescut de fibrilaţie atrială, iar un studiu recent avansează 
ipoteza conformă căreia concentraţia serică a OPG s-ar 
corela cu riscul de fibrilaţie atrială la subiecţi eutiroidieni, 
sugerând, la nivel ipotetic, un rol al OPG în determinismul 
aritmiei cardiace la pacienţii cu exces de hormoni tiroidieni 
[30]. 

CONCLUZII 
Alterarea statusului tiroidian se repercută asupra 

concentraţiilor serice ale sistemului de citokine OPG/
RANKL. În excesul de hormoni tiroidieni, creşterea 
acestui parametru seric este, probabil, consecinţa acce-
lerării turnoverului osos, în timp ce în hipotiroidism sunt 
incriminate modificările parametrilor cardiovasculari, 
clearance-ul renal scăzut al OPG sau nivelele serice înalte 

ale TSH. Ipotetic, modificările OPG/RANKL ar juca rol 
pivotal nu doar în modificările metabolismului osos la 
pacienţii cu disfuncţie tiroidiană, dar şi în determinismul 
leziunilor subclinice şi/sau clinic manifeste dezvoltate de 
tiropaţi la nivel cardiovascular.
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